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RESUMEN 

RODRIGUEZ ROLDAN HERE ADRIANA. El uso del morfinoide nalbufina y del an­

tagonista opioide naloxona para disminufr la dosis anestésica del pentobarbi· 

tal sOdico y aumentar su margen terapeOtico en el perro. Bajo la dirección de 

el MVZ. Victor O. Fuentes Hernfodez. 

La anestesia con pentobarbital sódico a dosis de 30 mg/Kg en el perro, -

tuvo una duración de 10.20 ± 2 horas y los animales se recuperaron del efecto 

barbitúrico en 13.39 ± 2 horas. Cuando los animales se premedicaron con nalbu­

fina en dosis única de 20 mg. intramuscular, la anestesia duró 9.44 ± l. 5 ho­

ras, la dosis anestésica del barbitúrico se redujo en 20%. Cuando se utilizó 

nalbufina (20 mg) seguida de pentobarbital sódico a efecto y después de mant~ 

ner la anestesia por 1.22 ± 0.5 horas, acto seguido la administraciOn de nal~ 

xona en dosis Onica de 0.8 mg. intramuscular, el tiempo de recuperación de -­

los animales fue 2.23 :!: 0.5 horas, usando 23.6% menos dosis de pentobarbital -

sódico. Los resultados obtenidos, permiten sugerir el uso de la nalbufina y la 

naloxona como coadyuvantes de la anestesia general con pentobarbital sódico en 

el perro. 



INTRODUCCION 

La anestesia general con pentobarbital sódico esU muy difundida debido 

a que el barbitúrico es de Ucil manejo y muy accesible. Sin embargo se pre­

sentan varios efectos secundarios al anestesiar con pentobarbital sódico y -

estos son: duraciOn prolongada, posible fatalidad y reducido margen de segu­

ridad. A estas desventajas se pueden sumar las que se llegan a presentar en 

los diferentes pacientes debido a idiosincracia, como pueden ser: hepatopatl­

as, cardiopat!as, estres por accidentes, mala alimentaciOn, etc. Esto quiere 

decir que el pentobarbital por si solo, puede ser dificil de manejar, y cabe 

mencionar que muchos pacientes salen de la intervenciOn quirOrgica todavla -

anestesiados y varios fallecen durante el posoperatorio. Cuando la operación 

es de larga duración, los pacientes al recuperarse sufren un proceso de exci­

tación prolongada, lo cual puede ser detrimente para la resolución de sus he­

ridas quirúrgicas. 

Para disminuir los riesgos quirúrgicos, la anestesia se ha sofisticado -

usando aparatos para administrar agentes volHiles. Tambi~n se pueden emplear 

combinaciones de depresores del Sistema Nervioso Central para mejorar la via­

b11 idad de los pacientes, como es la utilización de morfina y sus derivados -

con el fin de combinarlos con barbitúricos u otros depresores. 

El uso de la morfina como agente preanest~sico esU encaminado a dismi­

nuir la irritabilidad del Sistema Nervioso Central, mejorar el efecto del bar­

bitúrico, suavizar el efecto de la anestesia y asegurar una salida tranquila -

del estado anest~sico. (3) 
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Para la premedlcac16n anestésica se puede usar cualquier v!a de adminis­

traci6n, dependiendo de la disponibilidad de tiempo antes de inducir la anes­

tesia o la gravedad del paciente. (3) 

Las propiedades de 1 a morfi na y sus derivados utilizados como preanesté­

si cos son: no daftan tejidos ni 6rganos, sea cual sea su v!a de administraci6n; 

tienen un periodo de inducci6n corto; tienen un amplio margen terapeOtico; r~ 

ducen las necesidades del anestésico general, incrementando el margen de seg_!! 

rldad; reducen las secreciones de glfodulas salivales y mucosas del tracto -­

respiratorio manteniéndolo libre; reduce la motilidad gastrica e Intestinal; 

bloquean el reflejo vagal, evitando as! el paro cardiaco; reducen el dolor y 

la excitaci6n durante el periodo posoperatorio y ademas, la morfina y sus de­

rivados tienen la ventaja de poseer un ant!doto especifico que invierte los -

efectos del farmaco, disminuyendo las muertes por paro respiratorio u otras -

complicaciones. (5,6) 

En México, el morffnolde que puede adquirirse y usarse con facil !dad es 

la nalbufina, la cual se absorbe bien por cualquier vfa, siendo m!s marcado -

su efecto por v!a intramuscular. Alcanza niveles maximos de accf6n en 30-45 -

minutos postaplfcaci6n, pasa a sangre, se une a prote!nas plasmatfcas y se -­

distribuye en tejidos parenquimatosos. Se metabolfza en h!gado por el proceso 

de conjugaci6n glucurOnica. Se excreta 90% por v!a renal y 10% por vfa billar 

a través de las heces. Debido a su rapida biotransformacl6n, su efecto analg! 

slco dura entre 3-6 horas. (4,6) 

Los mayores efectos de la morfina y sus derf vados, entre e 11 os la na lbu­

fi na, se manifiestan sobre el Sistema Nervioso Central; entre los mas impor­

tantes es tan anal ges fa, euforia y sedaci On. Las dOs is terapeOti cas de morfi na 

pueden ocasionar calor en la piel, diaforesis y comezOn, posiblemente por la 

llberaci6n de histamina. (4) 
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La nalbufina no tiene efectos depresivos sobre el sistema respiratorio, 

a diferencia de la morfina pura. (4) 

2) Tiene efectos vasodilatadores sobre el aparato cardiovascular, lo -­

cual puede ocasionar estancamiento venoso, lo que se acentúa por su capacidad 

de liberación histaminérgica. (1) 

3) En tubo digestivo disminuye la peristalsis y aumenta el tono del co­

lon, esfinter anal, disminuye la motilidad y secreción de ácido clorh!drico, 

inhibe las secreciones del páncreas e hlgado. (1) 

4) Sobre el aparato urogenital causa espasmo del esflnter vesical y dif! 

culta la micción; disminuye la producción de orina por estimular la libera-­

ción de la hormona antidiurl!tica. A dosis excesivas de morfina· se prolonga el 

parto. (1) 

5) Causa miosis o constricción de pupilas al ser administrada, lo cual -

puede ser de alto valor diagnóstico en casos de sobredosis. Este efecto puede 

ser bloqueado por atropina. (2) 

6) La morfina produce también náusea y vómito por activar la zona de qu! 

mio recepto res en el ta 11 o encefálico. A dosis terapeOticas es más común que -

se presenten náuseas que el vómito. (2) 

Entre los efectos indeseables y riesgos que se pueden tener por el uso -

de agentes derivados de morfina tenemos que cruzan la barrera placentaria y -

causan depresión respiratoria del feto. (3) 

El vómito y la defecación en ocasiones son indeseables, como en casos de 

obstrucción intestinal o hernia diafragmfitica. (5) 

Favorece la tolerancia al administrarse dosis terapeúticas repetidas a i.!1 

tervalos cortos de tiempo. 

Favorece además la dependencia flsica con signos como lagrimeo, bostezos, 

escalofríos, piel erizada, hipertermia, midriasis, dolor muscular, vómito, -­

diarrea, ansiedad y hostilidad. (4) 



Para su adminlstacl6n el MVZ requiere licencia de uso de drogas y tener 

registros de uso y adminlstraci6n de la droga en la mayorla de los casas. (5) 

El uso de antagonistas de medicamentos se ésta difundiendo grandemente -

debido a que proporcionan un margen mayor de seguridad al término de una clrg 

gla, para evitar efectos indeseables del anestésico como serian excltaci6nes 

que causen dafto al paciente, ademas sirven de antldotos especificas para la -­

sobredosis de morfina y sus derivados y para dar término a la anestesia neuro­

léptica. (1) 

La naloxona es un antagonista de los opiaceos que derivan de la morfina. 

Se matabollza en hlgado, por el proceso de conjugaci6n glucur6nica y cuando la 

administraci6n es intravenosa, la duraci6n de su efecto es de 4 horas. (4) 

Es casi inerte cuando se administra en ausencia del medicamento agonista, 

pero cuando el paciente ha sido tratado previamente con nalbufina, se anularan 

los efectos de ésta en cuesti6n de 2-3 minutos normalizando la respiraci6n, el 

nivel de conciencia, el tamaM de la p~pila, la actividad intestinal, etc. (2, 

4) 

La dosis usual de la naloxona es de 0.1-0.4 mg/Kg por vla intravenosa. (4) 

Otras propiedades de la naloxona son: puede ser valiosa en el tratamiento 

de choque; en animales que presenten choque inducido por hemorragia, endotoxl­

nas, y corte transversal de la médula, responden a la naloxona incrementando 

la presi6n sangulnea y mejoran en los Indices de supervivencia. (4) 

A la fecha no existe informaci6n especifica sobre el uso de la nalbufina 

en combinaci6n con pentobarbital s6dico en el perro, por lo que se considera 

de interés estudiar el efecto de ésta combinaci6n en esta especie animal. 
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HIPOTESIS 

1\1 premedicar al perro con nalbufina se reducir& la dosis anestésica de 

pentobarbital s6dico y cuando se desee terminar la anestesia, la administra­

ci6n del antagonista opioide naloxona producir& una recuperaci6n m&s r&pida -­

con un periodo de excitaci6n menos incipiente. 

OBJETIVOS 

Evaluar el uso de la nalbufina como medicamento preanestésico para que -

ejerza una acci6n sinérgica con el pentobarbital s6dico para inducir la anes­

tesia quirúrgica en el perro. 

Evaluar el uso del antagonista opioide naloxona para terminar la aneste­

sia quirúrgica inducida con la combinaci6n nalbufina-pentobarbital s6dico en 

el perro. 

Ml\TERil\L Y METODOS 

Se utilizaron 18 perros criollos del centro antirr&bico de Ecatepec de 

Morelos, Estado de México; se instalaron en jaulas separadas y se les propor­

cion6 comida ad-libitum en la forma de pellets de tipo comercial. Después de 

tres dlas de habituaci6n al medio ambiente se les puso en ayuno ( 12 horas) -

antes de sujetarlos a 1 proceso experimenta 1. 

Los animales se dividieron en 3 grupos de 6 perros cada uno, escogiendo­

los al azar. Cada lote se medic6 de la manera siguiente: 

1\1 lote 1 (n•6) se le administr6 una d6sis intravenosa de 30 mg/kg de -



pentobarbital s6dico, se anot6 el momento de la inyecc16n y subsecuentemente 

se anotaron los tiempos en que pas6 por las diferentes fases de anestesia, y 

el momento en que se recuperarán, considerando la recuperaci6n como el momen­

to en que el perro se coloc6 en decObito ventral. 

Al lote 2 (n=6) se le premedicó con el morfinoide nalbufina, utilizando 

una dosis total de 20 mg. por v!a intravenosa, se di6 un tiempo de 15 minutos 

para que ejerciera su acci6n depresora nerviosa central y se indujo la anes­

tesia a efecto hasta la fase tres, plano quirúrgico (plano 3). Las anotaciones 

de durac16n de tiempo fueron similares a las mencionadas para el lote l. 

Al lote 3 (n=6) se le medic6 de la misma manera que al lote 2 con la 

excepción de que se administr6 el antagonista opioide naloxona despu~s de que 

el perro estuvo bajo los efectos anest~sicos de la combinac16n opioide-barbi­

tOrico por un m!nimo de 90 minutos. Los tiempos de duración de las fases ane~ 

tesicas se anotaron en forma similar a la mencionada para los grupos 1 y 2. 

Los resultados se tabularon y compararon entre si con un anal is is esta­

dfstico para lo cual se utiliz6 una prueba "T" Student. (7) 

RESULTADOS 

En el cuadro 1 se pueden observar los resultados de los animales aneste­

siados solo con pentobarbital s6dico, usando una dosis de 30 mg/Kg. El prome­

dio de tiempo de anestesia fue de 10.20 ± 2 horas y el tiempo para la recupe­

rac16n del animal (tomado desde la inducci6n hasta que el animal se colocó en 

posición decObito ventral) fue de 13.39 ± 2 horas. 

En el cuadro 2 se puede observar que al administrar pentobarbital sódico 

en perros premedicados con nalbufina, usando una dosis total de 20 mg., el -­

promedio de tiempo de anestesia fue de 9.44 t 1.5 horas y el tiempo para la -
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recuperación del animal (tomada desde la inducción hasta que el animal se co­

locó en posición decúbito ventral), fue de 10.29 ± 1.5 horas. Asimismo se -­

puede observar que en este grupo se utilizó 23% menos de pentobarbital sódico 

con relación a la dosis total calculada, y al comparar con la anestesia indu­

cida utilizando únicamente pentobarbital sódico, se nota que el tiempo de re­

cuperación se redujo en 3 horas aproximadamente. 

En el cuadro 3 se puede observar que al administrar el preanestésico nal­

bufina, pentobarbital sódico y el antagonista opioide naloxona, el promedio en 

tiempo de anestesia en plano quirúrgico fue de 1.22 ± .5 horas y el tiempo pa­

ra la recuperación del animal (tomado desde la inducción hasta que el animal 

se colocó en posición decúbito ventral), fue de 2.23 ! .5 horas. Asimismo se 

puede observar que en este grupo se utilizó una cantidad promedio menor de --

23.6% con relación a la dosis total calculada y al comparar con la anestesia 

inducida utilizando pentobarbital sódico como único anestésico, se nota que se 

redujo en 12.5 horas aproximadamente el tiempo de recuperación. 



C U A D R O ~. 1 

ANIMALES ANESESIADOS UNICA!IENTE CON PENTOBARBITAL SODICO 

TOTAL mg DOSIS DE TIEMPO DE TIEMPO 
PERRO PESO RAZA PENTOBARBITAL PENTOBARBITAL ANESTESIA TOTAL 

No. (Kg) A USADO PARA QUIRURGICA RECUP. 

30 mg/Kg ANEST. QUIRUR. (HRS) (HRS)* 

10 CRIOLLO 300 mg 300 mg 9:15 12:30 

2 22 CRIOLLO 660 mg 660 mg 11:20 16:00 

3 16 BOXER 480 mg 480 mg 10:15 14:30 

4 11 CRIOLLO 330 mg 330 mg 10:15 12:45 

5 08 CRIOLLO 240 mg 240 mg 7:50 12:15 

6 15 CRIOLLO 450 mg 450 mg 10:30 13: 15 

ié 13.6 410 mg 410 mg 10:20 13:39 

SIGNIFICANCIA** p <o.os p(o.01 P(0.05 

*Desde la inducción hasta que f!l animal se colocó en decúbito ventral. 

••Prueba eetad!stica usando "t" Student comparando contra los perros anestesiad0s con nalbufina + 
pentobarbital sódico y medicados con el antagonista naloxona. 



c u A o R o No. 2 

ANIMALES PREMEDICADDS CON NALBUFINA Y ANESTESIADOS CON PENTOBARBITAL SODICO 

PREMEDICACION TOTAL mg DOSIS DE TIEMPO DE TIEMPO 
PERRO PESO RAZA CON PENTOBARBITAL PENTOBARBITAL ANESTESIA TOTAL 

No. (Kg) NALBUFINA 30 mg/Kg USADO PARA QUIRURGICA RECUP. 
ANEST. QUIRUR. (HRS) (HRS)* 

25 PASTOR 20 mg 750 mg 600 mg .... ** 
ALEMAN 

2 14 CRIOLLO 20 mg 420 mg 336 mg 10:30 11:00 

09 CRIOLLO 20 mg 270 mg IBO mg 8:00 9:00 

4 17 CRIOLLO 20 mg 510 mg 403 mg 9:30 10:30 

5 12 CRIOLLO 20 mg 360 mg 266 mg 9: 15 10:00 

6 10 CRIOLLO 20 mg 300 mg 240 mg 10:45 11: 15 

X 14.5 20 mg 435 m9 337 mg 9:44 10:29 

SIGNIFICANCIA*** P(0.05 P(0.01 P( 0.05 

* Desde la inducción hasta que el animal se colocó en decúbito ventral. 
** Se sacrificó por presentar tumor maligno. 
*** Se uso prueba "t" Student, comparando con perros anestesiados con pentobarbital sódico solo. 

% REDUC. 
DEL 

BARBIT. 

20% 

20% 

33.3% 

2a 

26% 

20% 

23.3% 

P( D.05 

-o 



e U A D R o No. 3 

ANIMALES PREHEDICADOS CON NALBUFINA, ANESTESIADOS CON PENTOBARBITAL SODICO Y TRATADOS CON EL ANTAGONISTA 

OPIOIDE NALOXONA 

PREMEDICACION TOTAL mg DOSIS DE TIEMPO DE ANTAG. TIEMPO % REDUC. 
PERRO PESO RAZA CON PENTOBARBITAL PENTOBARBITAL ANESTESIA OPIOIDE TOTAL DEL 

No. (Xg) NALBUFINA A USADO PARA QUIRURGICA NALO RECUP. BARBIT. 
30 mg/Xg ANEST. QUIRUR. (HRS) XONA- (HRS)* 

10 CRIOLLO 20 mg 300 mg 240 mg 1:30 0.8 mg 0:45 20 % 

2 12 CRIOLLO 20 mg 360 rr.g 288 mg 1:45 o.a mg 1:35 20 % 

15 RULL 20 mg 4SO mg 300 mg 1: 15 0.8 mg 1: 15 33.3% TERRIER 

4 18 CRIOLLO 20 mg 540 mg 360 mg 1:00 0.8 mg 1:00 33.3% 

08 CRIOLLO 20 mg 240 mg 180 mg 1: 15 0.8 mg 1: 15 2S % 

6 20 CRIOLLO 20 mg 600 mg 480 mg 1:30 0.8 mg 1:00 20 % 

X 12.3 20 mg 31S mg 380 mg 1:22 0.8 mg 1:00 23.6% 

SIGNIFICANCIA ** P( O.OS P( 0.01 P( 0.05 P( O.OS 

* Desde la inducci6n hasta que el animal se coloco en decúbito ventral. 
** Se uso prueba "t" Student, comparando con animales medicados solo con pentobarbital s6dico. 
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OISCUSION 

El uso de morfina o de sus derivados como premedicacfón a la anestesia -

general no es una acción nueva, porque se han usado bastante con anterioridad 

(3,5), sin embargo, el uso de la nalbufina no ha sido mencionado como premed! 

cación a la anestesia general, de ah! el por qu~ de la realización de este -­

trabajo. Adem&s de que de todos es conocido que la anestesia con pentobarbital 

sódico es muy prolongada en el perro, a pesar de que el barbiturato es clasi­

ficado como de corta duración. (6) 

Cuando un paciente se. mantiene anestesiado por periodos largos en forma -

innecesaria puede ser mortal para el paciente (1), adem&s de que en el caso -­

del perro, la recuperación presenta una secuela de movimientos involuntarios y 

excitación que hacen la anestesia con pentobarbital sódico un mal necesario. 

Sin embargo, las propiedades anestésicas del pentobarbital sódico se observan 

durante el presente trabajo que mejoran, debido a que cuando se usa nalbufina 

con pentobarbital sódico se reduce la cantidad en miligramos necesaria para -­

producir el nivel de anestesia requerido, adem&s de que el tiempo de recupera­

ción también disminuye comparado con el tiempo de anestesia inducido con pent.Q_ 

barbital sódico como único anestésico. 

Ahora bien, cuando se utiliza la nalbufina como premedicación a la anest!!_ 

sía con pentobarbital sódico seguido de la administración de un antagonista -­

opioide que invierta la acción de la nalbufina, se observan dos cosas: primero 

que la dosis de anestesia usada (pentobarbital sódico) se disminuye de manera 

si gni fi cat i va, 1 o cua 1 se observa con otros opioi des ( 3 ,4), y segundo que des­

pués de administrar la naloxona en el perro anestesiado con nalbuffna y pento­

barbital sódico, el tiempo de recuperación se disminuye de manera considerable, 

lo cual puede significar un gran beneficio para el paciente (4,6); lo ideal S!!_ 

r!a que al terminar la intervención quirúrgica el paciente que est& bajo el 

efecto de la anestesia, se pudiera recuperar de manera r&pida para que sus ---
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funciones org§ni cas se norma 1 icen lo mas pronto posible. 

En el caso de la combinad ón na 1 bufi na-pentobarbita 1 s6di co-na loxona, se -

presenta una opción que podr!a en cierto modo acercarse a lo ideal (4,5). 

CONCLUSIONES 

l.- La anestesia fija utilizando una combinación de nalbufina (opioide), 

pentobarbital sódico y naloxona (antiopioide), permiten una buena inducción a 

la anestesia y un periodo corto de recuperación. 

2.- La combinación de opioides y sus antagonistas para coadyuvar a la 

anestesia con pentobarbital sódico podrtan ser una opción adecuada cuando 

carece de equipo para el uso de anest~sicos voUtiles. 
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