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I. - INTRODUCCION 

Se ha sabido bien el estado psicológico en que se encuentra -

un paciente antes de una intervenci6n quirúrgica, motivo por 

el cual muchos anestesiólogos aparte de prernedicar al pacien­

te, le hacen una visita preopcratoria con el fin de tranquil! 

zarlo1 la situaci6n de 3ngustia o al menos "ligera preocupa-­

ci6n11 como algunos pacientes lo mencionan provoca en ellos al 

teraciones som&ticas tales como insomnio y manifestaciones 

que van desde una cefalea hasta trastornos digestivos, respi­

ratorios, cardiovasculares, etc. Asimismo, se ha observado -

que por pequeña y corta que sea 13 interven~ión quirúrgica se 

produce en el paciente un aumento de substancias vasoactivas 

y un mayor funcionamiento organice (aumento de la frecuencia 

cardiáca, en ta salivación, etc.) siendo esto principalmente 

los motivos que llevan al anestest6logo a prescribir unas ho­

ras antes (f&rmacos) tranquilizantes con la asociación de un 

anticolin~rgico para disminuir la excitabilidad refleja¡ esto 

es, aminorar el tono vagal y lograr un efecto antiestress. (l) 

Hay pacientes 11ue adn habiendo sido premedicados se presentan 

con ansiedad en la sala de quir6fa110, sien~lo m&s frecuente en 

pacientes r-¡ue ser.ín intervtlnidos por ¡irimcril v~z m.:ís aún si 

se trata de paciP.ntcs con i!.lltecedt:'ntes Je 11P.uro~is o algún 

otro trastorno de fondo psicol61ico. 

1ore 1 
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antecedentes cuando esté contraindicada la aplicaci6n de una 

anestesia general o endovenosa, por lo que tendrS que recu- -

rrir a otra t~cnica anestésica. Debe recordar que es un hecho 

fisiológico que el metabolismo basal aumenta con el dolor y -

que el incremento guarda relación rlirecta con la intensidad -

del dolor. 

Cuando un paciente es premedicado, el propósito es que se pr! 

sente a la sala de quirófano tranquilo, cooperador, y que el 

estado de stress que encierra el acto quirúrgico no produzca 

manifestaciones que lleguen incluso a suspender la cirugía. -

( 1, 2) 

Se ha visto tambien que en l~ sala de quirófano aun con la -­

premedicación, la ansiedad se sigue presentando y éste aumen­

ta cuando el paciente sabe que será sometido a una técnica c~ 

mola anestesia local o regional. Como se menciona anterior­

mente, las manifestaciones que se presentan son un aumento de 

la frecuencia cardiáca, tensión muscular (Gsta aumenta cuando 

se le infiltra un anestésico local) ~ inquietud. 

Con estos acontecimientos que le suceden al paciente, este -­

puede en un futuro rechazar todo tipo de técnica de anestesia 

local o regional, por lo que el anestesiólogo procurará evi-­

tar que se tengan experiencias nocivas a trav's de una buena 

sed3ción y que le oc~sione al paciente pocas o ninguna alter~ 

ciones ~dversas. 
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Cabe mencionar que la asociaci6n de tales fárrnac~s empleados 

en el estudio provocan cierto grado de depresión del sistema 

nervioso central, conveniendo aclarar que se pueden precisar 

en forma arbitraria varios estados clínicos que van desde la 

vigilia, hasta la inconciencia: 

a). Sedación que se define como un aseado moderado de depre­

sión cortical, en el cual el paciente está en calma y -­

tranquilo pero despierto. 

b) . Hipn6sis que es un estado de suefio regular o de semi in­

conciencia que prortucen los sedantes y fármacos no narc6 

tices y del cual puede despertar el ~aciente si se le -­

aplica un estímulo dolorosc1. 

o). Narc6sis que es un estado de suefic o estup~r semejante a 

la Hinósis y puede llegarse por .edio de narc6ticos. Es­

tos f&rmacos difieren de otrc~ ~opresores centrales en -

que calman el dolor intenso anees que producir inconcien 

cia, por lo ~uP ~quí el paciente no responder' a est!mu­

los nocioceptivos y tendrá que aplicarse el ~ntaryonista 

adecuado. ( l) 

De todas las t6cnicas anest,sicas convenientes en paciente -­

programado para una cirugía de corta duraci6n, li lr1filtt.1- -

ci6n local en el sitio de la herida quir1rgic3 c~n soluciones 

diluidas de anestésicos locale~ puede resultar simple y ofre­

cer seguridad. tina herniorrafia puede re~lizJrse bajJ anc~t! 
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sia local con excelente aceptación del paciente y mínimas C3~ 

plicaciones postoperatorias, por lo tanto el u5o de sedantes 

intravenosos y droqas analqasicas durante la inye~ci6n del 

anestésico local ha sido bastante popularizado, sabiéndose 

que las benzodiacepinas aplicadas por vía intravenosa son ca­

paces de producir sedación moderada en pequeñ3s dosis (Oundee 

y Cola). Esto es ~til en los pacientes que so van a someter 

a operaciones con ane~tesia local, incluida la ~~doscop!a. 

Con la anestesia espinal o epidural, los pacientes que no es­

tSn sedados pueden ponerse nerviosos, mientras que cor\ un~ P! 

queña dosis de diazepam más nalbufina se duermen y permanecen 

estables durante la operación. De forma si~ilar, el diazef3m 

por v{a intravenosa, h.1 conseguid0 que la odo11t1ll0gía cons~r­

vadora bajo anestesia loc3l seH aceptable par~ muchos pa~ien­

tes, que de otra forma, ncccsitarí.1n anestesia qenoral. (J) 

En la mayoría de los casos el diazcpam es el f&rmaco de e!e~­

ción para una sedación moderada y a últimas fech~ ld nalbufi­

na ha ganado terreno como analgésico con buena aceptabilid3j. 

Los dos f§rmacoa se puoden dar como premedicaci6n y aliviar -

r&pidamente la aprehensi6n y el dolor que se lleaa a presen-­

tar en la mayoría de los pacie11tes. 
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II.- OBJETIVOS 

Bn el presente estudio que llevo a cabo trato en lo posible -

que el paciente se sienta tranquilo, que acabando el acto qu! 

rdrgico, su recuperaci6n sea sin molestias, que r10 presente -

dolor en el trans y posoperatorio, que el cirujano realice la 

intervención sin mayores contratiempos y ofrecer al atiestes!~ 

lago una nueva alternativa en los pacientes que se someten a 

anestesia local. 

cuando se emplea la asociación nalbuf ina m§s diazepam como s~ 

daci5n y analgesia el prop6sito es conseguir ~na disminuci6n 

del dolor y una tranquilidad para el paciente, (procurando no 

deprimirlo), lograr una hipnósis ligera que la obtenemos con 

una benzodiacepi11a. La analgesia que se obtiene con el clorhi 

drato de nalbufina provoca una ausencia aceptable de sensibi­

lidad al dolor, pero no causa pérdida de la conciencia, por -

lo que al asociarse ~an pequefias dosis de diazepam el pacien­

te entrar& en un estado de 11 sucfio superficial'' del1.cual podri 

emerger fácilmente si se le aplica cu~lquier estímulo (voz o 

maniobras dolorosas). Este soportrtmiento ocurre sin brusque­

dad, ya que el paciente cuenta con analgesia por la n~lbufina 

y sedaci6n ligera por el diazepam, estando cooperador en el -

acto quirúrgico y posterior a éste. (7,4,3) 

conviene anali~ar otro factor con la aplicación de una seda-­

ción adecuada en la anestesia local, que es la pronta rec~pe-



- 6 -

raci6n sin molestias para el pacie11te, habr& casos en los que 

el paciente ingresa por corta estancia y que debe regresar a 

su hogar sin tener consecuencias posteriores, ésto es frecuc~ 

te en el medio privado, ya que representa: 

l.- Reducción de costos en un 40-50%. 

2.- Se reduce el tiempo de separación de la familia, casa y -

trabajo, 

J.- Se disminuye el riesgo de adquirir una infección intraho~ 

pilataria. 

Y más aún, si se agrega la técnica de sedación-analgesia que 

se lleva en el estudio. Sin embargo, solamente un número limi 

tado de operaciones pueden llevarse a cabo con infiltraci6n -

local o una técnica de bloqueo, además la inyección de anest! 

sicoa locales se asocia frecuentemente con bastante de~confort 

del paciente. (14,20) 
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IlI,- HISTORIA DE LOS MORFINICOS 

Son los opiaceos bajo este encabezado en que incluimos a los -

alcaloides y derivados del opio, así como a otras substancias 

sintéticas que tienen efecto semejante al de la morfina. El 

uso de los opiaceos se remonta hasta las civilizaciones eglp-­

cias en donde se usaban como calmantes para los niftos, remedio 

para los dolores y para algunos trastornos mentales, además de 

utilizarlos como fuente de placer. También se sabe que los su­

marios la llegaron a emplear, según consta en registros de 

4000 años antes do la era vulgar. Para.~elso estaba al tanto -

de su utilidad y prepar6 la primera tintura de opio (láudano)• 

después simplificada por Sydenham. El nombre de morfina deriva 

de Morfeo Dios del sueño entre los gr!cg~s. El opio se sabe 

que se obtiene de la amapola (papaver somniferum) y es el exu­

dado lechoso que se producen cuando se raspa o corta el cáliz. 

Es Friedrich Sertúner (1783-1841) quien aisla la morfina del -

opio y demostr6 por primera vez que u11a sola substancia quími­

ca purificada pod!a explicar los efectos farmacol6gicos do un 

producto natural. Empleando un análisis biológico en perros, -

él oetableci6 que la morfina,1como el denominó a la substancia .­

alcalina~ era el principio somnífero del opio. Las propiedades 

adictivas del opio también han sido importantes a través de la 

historia. En China por ejemplo 1el opio era usado sólo para el 

tratamiento de la disenteria, hasta mediados de 1700. Los in-­

qleses, portugueses y holandeses formaron un gran comercio pr~ 

veyendo de opio a China y la toxicomanía se había convertido -
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en un problema tan grande a principios de 1800 que el gobierno· 

~hino actu6 para prohibir la importaci6n de opio y reducir la · 

magnitud de fumarlo. Estos actos precipitaron una guerra de -­

tres años que terminó con el tratado de Nankin (1842) el cual 

d·1·ó Hong Kong a Inglaterra. (6) 

Lorenzo Bruno en 1850 menciona la utilidad de l~ morfina como 

sedante del paciente antes de la anestesia, posteriormente,--­

Claud1e Bernard en 1875 demuestra que la morfina podf.a reducir 

considerablemente la cantidad de a1lest~sico utilizando y pro-­

longando la duración de la anestesia¡ L~nglosis y Maurange en 

1855 emplearon la morfina y la csp3rtelna1 Dastre y Morat en -

1863 implantaron el uso de atropina y morfina, causs en lg06 -

establece el empleo de morfi11a con escopolarnina. M&s reciente­

mente Becher en 195~.refuta el uso de opioides agonistas por -

considerar que son drogas principalmente analgésicos, ~ue no -

reducen el metabolismo basal y propone que sólo deben emplear­

se para el dolor. (1,5,6) 

El opio se obtiene de una variedad de amapola (Papaver Somnif! 

rum). Pocos días después que los pétalos se caen, la vaina de -

las semillas es ligeramente lnclndida, un día después se obti! 

ne goma parda y pegajosa que se ha juntado y es raspada de la 

vaina. Desde el aislamiento de la morfina, su posici6n como el 

primer anagl&sico nunca ha podido ser totalmente desplazada. En 

1956amodificaciones en la estructura de un potente analgésico,­

el clorhidrato de oximorfona, se sintetiz6 el primer antagonista 
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puro de los narc6ticos, la naloxona. En 196~ se continu6 con -

la investigación de un fármaco que tuviera la actividad agonis­

ta de la oximorfona y la actividad antagonista de la naloxona, 

obteni~ndose en 1965 el clorhidrato de nalbufina. (21) 
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IV.• FARMACOLOGIA DE LA NALBUFINA 

La nalbufina es un f&rmaco agonista-antagonista sintético, si­

milar a la oximorfona {Barry Stimmell y a la naloxona. En la .. 

actualidad se utiliza sólo para administración parentoral. El 

efecto analgésico de 10 mgs. da nalbufina equivale aproximada· 

mente a 10 mgs. ñc morfina y su activida~ antagonista ea más 

o menos a un 25\ de la nalorfina, {S,6,13) 

En 1956 los Laboratorios Endo iniciaron las investigaciones 

que condujeron al desarrollo de la nalbufinn en 1965, fármaco 

que ha presentado varias ventajas, as! como su adecuada activi­

dad agonista-antagonista, analgesia patente, bajo potencial de 

adicci6n y mínimo potencíul de producción de efectos pslcotic~ 

miméticos. 

Nombre: Clorhidrato de nalbufina (clorh;drato do 1-) - 17-(ci­

clobutil. metil) 4-5 epoximorfiníl.no -J,6 14 Triol (nubain, MR) 

o 
2 

llUBAIN• 

Formula molecular: C21 Hl7 N04-HC~. 
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Caracter!sticas cl!nicas. 

Se obtiene del alcaloide do la serie f enantreno tebaina en for 

ma de cristales, con peso molecular de 357.22. Sstructuralmen­

te est' relacionado con el opioide agonista oximorfona y con -

el opioide antagonista naloxona. (2,5,6) 

FARMACOC INETICA; 

El inicio de acción se establece a los 2 o 3 minutos después -

de la administraci6n intravenosa. Por vía intramuscular su ac­

ci6n se inicia a los 15 minutos y los niveles plasmáticos máx! 

moa se alcanzan a los 30 minutos posteriores a su admini~tra-­

ción, tiene una vida media plasm&tica <ie 5 horas (Stimt11til). Se 

ha visto que despu~s da una dosis de 10 mgrs. de nalbufi11a por 

v!a intramuscular, los niveles plasm~ticos m5ximos fueron de -

48 nq/ml., y se presentaron una l1ora despu6s de su administra­

ci6n1 se ha reportado que la actividad analgésica var!a de 3 a 

6 horas. (5,7,B,10,12) 

Su metabolismo se realiza en el hígado y se excreta principal_ 

mente en las heces fecales a trav~s de la secreción biliar en 

forma de metabolitos conjugadosi La dihidronormorf!na y la -

ciclobutil metilnormorfina. Un 7\ se excreta por vta urinaria~ 

(9,12,13,19) 

MECANISMO DE ACCIONt 

Se realíza a trav6s de su uni6n con receptores eateroespoc!f i­

co& para los optaceos en el enc&falo y otros tejidos alterando 
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la liberaci6n central de neurotransmisores de los nervios afe­

rentes sensitivos a estímulos nocivos. Recientemente se ha de­

mostrado que concentraciones relativamente altas de estos re-­

captores se encuentran en áreas del cerebro localizadas en el 

sistema U:mbico. 

Los trabajos de investigación han mostrado que se une extraor­

dinariamente bien a los receptores "Mu" donde es antagonista,­

tambi~n a loa receptores "Kappa" en donde muestra una importa~ 

te actividad aqonista1 se une poco a los receptores Sigm~. Al 

comparar la potencia analg&sica de la nalbufina con otros op!~ 

caos, se observd que es 4 veces m&s potente que la pentazocina, 

3 veces más patento que la code{na y 5 veces menos potente que 

el butorfanol. (2 ,5) 

La toxicidad reportada en animales <le cxpcrimentaci6n es rela­

tivamente baja y la muerte s¿lo ocurre cua11do se han adminig-­

trado dosis equivalentes a múltiplos bastante grandes de la do 

sis usual para humanos. Se recomiendn que debe usarse con cui­

dado· en pacientes con insu.f iencia renal o heplitica ya que pu!!_ 

den reaccionar en forma exagerada a las dosis habituales. (5 1 9 

12,16,19) 

EFECTOS E~ AP~RATOS Y SISTEMAS: 

En sistena nervioso central se han reportado estados de nervi~ 

sismo, depresilÍn, inquietud, llanto, euforia, hostilidad, sue­

ños raros, :onfusión, desmayos, alucinaciones, disforia, sena! 

ci6n de pes~ntez, hormigueo y sensaci6n o ausencia de la real! 
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dad. La incidencia de efecto& psicoticorniméticos tales como la 

despersonalización, ilusiones, disforia y alucinaciones se ha 

demostrado que es menor a las que se presentan con la pentazo­

cina. (B,10,11,12) 

Romagnoli y Keats realizaron un estudio para delinear el grado 

de depresi6n respiratoria, demostrando que l.i nalbufina se pue­

de administrar con un buen margen de seguridad y ccncluyeron -

qua las dosis tóxicas de na.lbuíina no producen apnea, observá!! 

dose un efecto ''tope'' de la depresión respiratotla aGn con do­

sis crecientes de más de 30 mgrs. Estos efectos adversos pueden 

ser revertidos fácilmente con naloxona. 

Dentro de los efectos hemodinámicos se h~ demostrado que son -

mínimos los cambios¡ la administración de :.o mgs. de nalbufina 

a 10 pacientes con enfermedad coronati3 no demostrd cambios he 

modinámicos en contraste con la pentazoc:~~ 

que provocan dUmento de la presión pulm0r.ar 

e 1 butorfanol 

la carga de tra-

bajo cardiaco; en infarto agudo del tiioca: :.;.o se ha demustra-·­

dci la ausencia de cambios hemodinámicos 1 re:.:cq;;endándose inclu­

somo como 3gente de inducci6n. (8,lJ,19) 

Se ha visto que no produce cambios electro~ar~iográf icos ni 

electroencefalogrSficos, ~sí como tJmpoco s!ndrowe do abstinen 

cia, no alter~ los hcmoqramas ni an~li~1s de orin~, eleva las 

enzimas hepáticas a niveles límites ~ltos, fero se ha referido 

que es improbable que afecte al h{gad~. (5,-,lo,:l) 

Durante el tr~baj~ do parto se ha usaje y ?Uede aumentar la -
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duración de la contracción, puede producir depresión respirat~ 

ria en el reci~n nacido y se ha asociado con agentes anestési­

cos inhalatorios para di9minuir su concentraci6n, reportándose 

con mrnima influencia en el equilibrio liemodlnámico¡ tambi~n -

se ha empleado como an:~gcnista del fentanyl con buenos resul­

tados ya que disminuye l~ depresión respiratoria sin antaguni­

zar el efecto an~lg,sico. (10,12,131 

En u11 estudio de 1066 pacientes podemos enumerar las reaccio-­

nes adversas en orden de frecuencia: 

l.- Sedac i6n ( 36\ l 

2.- Sudoraci6n (9\) 

3.- Niusea y v6mito ~\) 

4.- Mareo y vértigo {S\) 

5.- Resequedad de boca (4\} 

6.- Cefalea (3') 

Otro efecto cnracterístico de la nalbufina es la miosis pupi-­

la~ al parecer por el mismo mecanismo que la morfina: acci6n -

agonista sobre los rccs~tores 1'Mu" que provoca exitaci6n del 

nGcleo nervio ocular. Dentro de los efectos gastrointestinales 

pro~_oca principalmente retardo del vaciamiento gástrica y tic 

ne poco efecto espas~53~=o del esfínter de Oñdi. Un efecto iM­

portante que debemo;; o-.:-.".lizar, es que la nalbufina cruza la ba­

rrera placentaria pudie~d0 afectar la funci6n respiratoria del 

naonato. (2,5,13) 

En pacientes ambulantes al nub~in debe ser usado con cautela -



- 15 -

pues puede entorpecer la capacidad física o mental para dese~ 

peaar actividades de alto riesgo, tales como conducir vehículos 

o manejar maquinaria de precisión. En pediatría se ha utiliza­

do con éxito en la premedicación anestésic~ con buena acepta-­

ci6n y baja incidencia de efectos colaterales. (6,9,14) 

?NTERACCION CON OTROS FARMACOS1 

Se ha observado que la nalbuf ina administrada conjuntamente 

con analgGsicos narc6ticos no antagonizan su acción!por lo que 

en pacientes que reciben analgésicos narcóticos, anestésicos -

generales, fenotiazinas, tranquilizantes benzodiazcpínicos, -­

hipon6ticos u otros depresores del SNC pueden presentar efecto 

aditivo. cuando se emplea este tipo de tticnica de terapia com­

binada, la dosis de uno o varios agentes debe reducirse. (12,14) 

DOSIS Y VIA DE ADMINISTRACION' 

Se ha mencionado que la dosis usual para un adulto de 70 kilos 

es de 10 mgs., observándose también buenos resultados con do-­

sis Gnica de 200 a 300 mcg., por kilogramo de peso~pudiendo a~ 

ministrarse por vía intravenosa, intramuscular o subcutánea. Es 

bueno también ajustar la dosis con la intensidad del dolor, el 

estado físico del paciente y otros medicamentos ad untos que se 

hayan ~dministrado. 

En individuos que no presenten tolerancia al medicamento la do­

sis única m&xima recomendada es de 20 mgrs., y la dosis máxima 

total es de 160 mqs. al ara. 
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V.- FARMACOLOGIA DEL DIAZEPAM. 

Debemos recordar ante todo, que el diazepam no es 411 anestési­

co intravenoso básicamente y no puede emplearse en forma exte~ 

sa como substituto del tiopental o fármacos similares, aunque -

se ha utilizado con este prop6sito1 más bien pertenece a un -­

grupo de fármacos que producen depresión cerebral en relación 

a su dosis. Es la benzodiacepina que se ha estudiado m~s exten 

samanta y considerándose como benzodiacepina de acción prolon­

gada. Su uso principal en la práctica anestésica es para la m~ 

dicaci6n preanestésica, pero es también valiosa para la scda-­

ción prolongada del pacienta con ventilación asistida. (l,3,4) 

CARACTERISTICAS QUIMICAS: 

El diazeparn es una benzodiacepina que gu~uda relaciÓh química con el 

clorodiaccpoxido. El oxacepam es un producto del desdoblamien­

to del diazcmpan por desmetilaci6n e hidroxilaci6n. El diaze-­

pam es la preparaci6n estandar, se puede administrar por vía -

oral, intrav&nosa o intramuscular, aunque esta Última es dema­

siado dolorosa y su captaci5n demasiado errfitica. Alguna de 

las ventajas del diazepa~son las siguientes: buen tranquili-­

zante a dósis bajas, anticonvulsivo, breve acción amnésica, a! 

to márgcn de seguridad, mínimas alteraciones hemodin5micas, no 

hay depresión miocárdica y os poco frecuente la hipersensibil! 

dad. As( tambi'n hay efectos que no son del todo adecuados co­

mo son los siguientes: no es soluble en agua, es irritante pa­

ra las venas, lento comienzo de acci6n, variabilidad en la re! 



- 17 -

puesta, acci6n prolongada. (3,4 1 21) 

NOMBRE QUIMICO: 

7 cloro 1, 3 dihidro-l-metil-5-fenil-2H-4-benzodiacepina-2-ona. 

Se encuentra como pülvo cristalino incoloro, insoluble en agua 

y ligeramente soluble en alcohol y en propilenglicol. El ph e! 

t& en el l{nite de 6.4 a 6.9. En ocR3iones se lprecin moderado 

inturbamiento transitorio cuando se diluye el d1aze¡am con se-

luci6n salina o agua inyectable. Los fabricantes 11,, recomicn--

dan diluir el preparado comercial, pues produce unn emuls16:1 -

de pequefias partículas y aan m&s, no debe mezclar~e con otros 

medicamentos. Con el diazepam y con el f lunitrazepam hay un r~ 

traso de 60-90 seg. antes de producirse el efecto depresor. ~, 

principal met~bolito del diazcpam es el N-desmetil diazep~~. --

que es un puco menos potente que el compuestv criginul. (6,~l) 

CARACTERISTrCAS FARMACOLOGICAS: 

En el sistena nervioso central depri~e el siste~a l!mbico si~ 

causar depresi6n cortical y en ani~ales se ha vis:o que conse! 

van la cal~a y el estado do alerta. En el ser h~rn3!10 dosis pe-
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queñas de diazepam inducen un estado de tranquilidad por acci6n 

específica de la am1qdala, parte del sistema límbico que es la 

zona de Mrelevo" para la expresi6n de la emoci6n. Los efectos 

electroancefalo9ráficos concomitantes son similares a los pro­

ducidos por el clorodiazcpoxido y consisten en actividades rá­

pidas de voltajes bajos o moderados que pueden persistir por -

una semana después de interrumpir el medicamento. Estos efec-­

tos han hecho que se usen extensamente en psiquiatría, siendo 

particularmente útil en el estado de tensi6n-ansie0ad como me­

dicamento preanestésico. (21) 

AMNESIA1 

Al parecer la amnesia rotrGgrada y la falta de memoria del pe­

r!odo previo a la inyecci6n, no son causadas regularmente por 

dosis moderadas del fármaco. El recuerdo de hechos ulteriores 

disminuyen notablemente cuando so administra en combinación -­

con meperidina o hioscina. En promcdi~ 30\ de las personas que 

reciben diazepam tienen amnesia retr6grada del per!odo inmedia­

to antes de la inyocci6n, en oomparaci6n dol 9\ de personas a 

las que s6lo se lea administr6 tiopental. t11 cuanto a su ac--­

ci6n analqSsic~ los estudios del dolor en el hombre demuestran 

solo una acci6n analg6sica m!nima y transitoria después de ad­

ministrarse por v!a intravenosa. A diferencia de los barbitúr! 

cos, este f&rmaco aumanta la sensibilidad al dolor somStico. -

El diazepam se metaboliza principalmente en ol hígado, por lo -

que en pacientes con lesiones hepáticas tales como cirrosis, -

hay un au•ento importante en la eliminación. No parece que afo~ 
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te la funci6n renal y se puede administrar incluso a pacientes 

con daño renal. Hay pocas dudas de que incluso dosis pequeñas 

de diazepam afecten a la respiración, hay alteraciones en gra~ 

des dosis, como cuando se utiliza ccMo único agente de induc-­

ci6n. El diazepam puede producir en algunos pacientes efectos 

parad6gicos, por ejemplo1 exitación psico~otora, hostilidad y 

agresión. ( 21) 

FARMACOCINETICA1 

Las benzodiacepinas se suelen administrar por distintas vías a 

la intravenosa, sobre todo en premedi:aci6n a11ost~sica. Cs ob­

vio que la velocidad de absorci6n del aparato diqestivo o del 

mGsculo influyan sobre ol incremento y descenso de los valores 

sanguíneos y sobre la latencia, intensiddd y duraci6n de la a~ 

ci6n. Se ha visto qua el diazepam t~rnb1~n se absorve mejor de! 

pu6s de administraci6n oral que intramtiscular. Las concentra-­

cienes rn&ximas se presentan de 30-80 minutos despu~s de una d~ 

sis oral y son significativamente mayores que las observadas -

oon la misma dosis intramuscular. En SUJet~s normales, la la-­

tencia oral es do 12-17 minutos, pero la vida media de absor-­

ción varía entre 30-BO minutos. La biodisponibilidad del diaz~ 

pam oral es de 100\, lo cual indica eli~inaci6n hepStica de -­

le~ paso. L3 absorci6n intramuscular de di~zepam es deficiente 

e irregular. Las concentraciones plasmátic3S máximas después -

de la mism3 dosis, (10 mg.) son 30-401. :iás bajas con administr~ 

cl6n intramuscular que oral, no se conoca~ con =¿rtcza la3 ra-
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zones para la absorción deficiente de diazepam de sitios intr~ 

musculares. Los valores de tiempo de distribuci6n v~r!an entr~ 

30-60 minutos en hombres sanas. La mayor parte d~ estas cifrds 

están entre 30-40 minutos, lo cual indica una distribuci~n ra­

lativamente lenta an comparación con casi tod0s los f,'iniz-:cc:; -

qua se usan pJra inducir anestesid. ~l tiempo medio de ~li~in2 

ci6n es largo, eB da 24-57 horas en sujet11s normales. Su meta­

bolismo ocurre principalmente en el h(gado, y su princip~l me-

tabolito es el N-desmetil diazepam, as un poco manos potente 

que el compuesto original. {1,3,5,21} 
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VI.- MATERIAL Y METODO 

Se estudiaron en el Hospital Regional "Lic. Adolfo L6pez Ma--­

teos1' del I.S.S.T.E., 25 pacientes escogidos de manera aleato­

ria de ambos sexos y colocados en un solo gr11po. Fueron clasi­

ficados como ASA} o ASAII, con edades que fluctu..ibiln entre los 

15-75 afios, programados para proc~dimientos quirGrgicos en los 

que se tuviera que emplear aneste9ia local. El estudio se lle­

v6 a cabo en forma prospectiva longitudinal, Los criterios do 

no inclusión se hicieron para aquellos pacientes programados -

para anestcsi~ general y cirugía de larga duraci6n de m~s de -

90 min., y para aquellos que no e11trar'n dentro de las caracte 

r!sticas anteriores. Se excluyeron del estudio a pacientes hi­

pe~ctivos o con un fondo psiqui&trico (neurosis de ccnver--­

si6n, angustia intensa, fobias, etc.) y C\ aquelloa paclentes -

que pudi,ndose utilizar anestesia local rechazaron el procedi­

miento. Entre los pacientes que se eatudi~~on para sedaci6n -­

más analgesia, había de corta estancia y pacientes de ho::pital_!. 

zaci6n. Todos los pacientes contaron con ex~menes preoparato-­

r.ios y vaioraci6n por medicina interna cuando fuera·' necesario, 

El material const6 de lo siguiente; 

a) Un baumanómetro 

b) Dos estetoscopios (uno para T.A. y otro para P.C.) 

e) Soluciones (glucosa da al 3\, fisiológico, mixta) 

d) cr
2 

por puntas nasatas. 

e) Nalbufina (una a dos amp. de 10 mgs e /u) 

f) Diazeparn (una a dos amp. de 10 mgs. e/u) 
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KETOD01 

Todos los pacientes fueron colocados en un solo grupo, insta-­

lSndoaeles una eolución por venoclisis. ~ todos sa les premed! 

c6 con atropina (0.01 mg./Kg.) 15 minutos antes de la cirugía. 

Posteriormente se procedió ~ la t~cnica de sedaci6n, utilizan­

do nalbufina a dosis de 100 mcg/Kg. y diazepam a dosis de 100-

mcg/Kg. Diez minutos antes de la infiltraci611 del anest~sico -

local, se les administr6 a los pacientes la mitad de la dosis 

que les correspondía, de acuerdo a su peso. Al momento de la i~ 

filtraci6n, se les administr6 por la venoclisis, la otra mitad 

de los fármacos restantes. 

Durante el estudio se valoraron los siguientes par&motros: Te~ 

si6n arterial, frecuencia cardiaca, frecuencia respiratoria 

estado emocional del paciente. Estos parámetros se hicieron 

diez min. antes de l~ infiltración, durante la infiltración, -

durante el transuperatorio y durante el postoperatorio inmedi! 

to. El estado de confort del paciente se hizo en la sala de r~ 

cuperaci6n y se hizo tomando la informaci6n de los mismos a 

los 15,30,45 y 60 min. La valoraci6n de la analgesia y seda--­

ción se calific6 en buena, regular y mala o insuficiente. 

1.- Buena; cuando no exiati6 ningGn signo de alteraci6n a los 

ost!mulos dolorosos y ni a la infiltraci6n, habiendo bue­

na aceptación por el paciente. 

2.- Re9ular: Cuando la sensaci6n dolorosa o de molestia se h! 

zo presente al momento de la infiltraci6n y en determina-
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dos momentos del acto quirúrgico, pero que fué tan leve -

que hizo posible tener resultados satisfactorios, aquí el 

paciente se ref isre con ligero desconfor~ pero hay &cept~. 

ción para la técnica. 

3.- ~ala O Insuficiente: Cuando los períodos de dolor o inca~ 

formidad del paciente se hicieron manifiestos y contínuos 

durante la mayor parte de la cirugía, cambios importantes 

de los par~metros y poca aceptaci6n de la t~cnica por el 

paciente. 
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VII.- RESULTADOS 

Bl estudio se llev6 a cabo en 25 pacientes de loa cuales 18 --

fueron mujeres y 1 hombres (tabla 1). El rango de edad fue de 

17-14 años con un promedio de 30 años. El grupo de edad m&s --

frecuente correspondi6 entre los 15-25 años (32\) siguiéndole 

el grupo de 26-35 años (24\ tabla II). En cuanto a la clasifi-

cación de ASA 18 fueron ASAI, y ASA_II (tabla III). Los tipos 

de cirugía en loa quo se empleo anestesia local m&e sedaci6n,-

fueron los siguientes: 

a) Cirugía ginecol6gica (biopsias de mama 20\, LUI 20\) 

b) Ciruq!a oftalmol6qica (facocrioextracciones 20\, queratoto-

mlas 4\) 

c) Cirugía de O.R.L. (septumplast!as 16\, extracci6n de polipo 

4\) 

d) Ciruq!a maxilofacial (extracción de Jos molares y drenaje -

de abscesos 16\) (Tabla IV) 

La ••daci6n y analgesia que se obtuvo fu' buena en un 76,, re-

9ular en un 20\ y el 4\ fu6 inaufioiente. 

L& frecuencia cardiaca •n pro•edio para 101 25 pacientes antes 

da la infiltraci6~ fue de 95 x• con un rango entra 110 y 90 x•. 

Al momento de la infiltraci6n la frecuencia c~rdlaca en prome-

dio fue de 94 x• con un ran90 r.ntre 110 y 80 x'. Durante el --

tran•operatorio la frecuencia cardiaca estuwo en pro•edio de -

90 x• con un rango ontra 110 y BO x•. La tenai6n arterial aad.ia 
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(TAM) antas de la infiltraci6n fue de 94.2 mm/Rg. con un rango 

entra 106 mm/Hg como máxima y 70 mm/Hq como mínima. Al momento 

de la infiltraci6n la TAH fue de 93 mm/Hg con un rango entre -

116 mm/Hg como m~xima y 66 mm/Hg como mínima. La TAM durante -

el trans operatorio en promedio fue de 91 mm/Hg con un rango -

entra 113 y 76 mm/Hg. 

En la frecuencia respiratoria se observaron modificaciones an­

tes de la infiltraci6n,
1
que en promedio fue de 2ox• con un ran­

go entre 24 y 16x'. 

Al momento de la infiltraci6n vimos quo la frecuencia respira­

toria disminuy6 teniendo en promedio 16 respiraciones x' con -

un rango entre 20 y 12x 1 • llubo un paciente al momento de la i~ 

filtración que present6 depresión respiratoria habiéndose nec~ 

sitado revertir el efecto del narcótico con 400 mcg. de naloxo­

na (200 mcg. i.v.+ 200 mcg. i.m.) y vontilaci6n con mascarilla 

con lo que se logrd la recuperaci6n del paciente. Durante el -

tranaoperatorio la frecuencia respiratoria observada fu& de 

14x' con un rango entre 20x' como m!xima y 12x' como m!nima. 

Loa tiempos quirGrqicos en promedio1tueron de 39.4 min. con un 

ranqo entre 75 1 como m&ximo y 10 1 como m!nimo. 

Durante la administraci6n de nalbufina y 1diazepam todos loa p~ 

cientes refirieron una agradable sensaci6n de calor, somnolen­

cia y p&rdida del e1tado de ansiedad. Loa paaientas presenta-­

ron una buena estabilidad cardiovascular 1 la reapiraci6n diam! 

nuy6 en frecuencia y en asplitud de los movisientos respirato-
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rioa desde el inicio de la primera dosis de sedaci6n en todos 

loa pacientes~ La recuperaci6n fue buena refiriendo la mayoría 

de los pacientes una sensación dolorosa o de ~olestia hasta -­

una hora despu~s de terminada la cirugía. En ninqdn paciente -

se observaron efectos colaterales como n~useao, v6mitos, audo­

raci6n, mareos y/o vértigos. El único efecto indeseable obser­

vado en un paciente (4\) fue la dcpresi6n respiratoria que re­

quiri6 tratamiento con naloxona y vontilaci6n con mascarilla. 
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T A B L A No. l 
! 

MUJERES 18 

11 O M B R E S 1 

T O T A L 25 

T A B L A No, II 

E D A D ' 
15 a 25 años 12 

26 a 35 años 24 

36 a 45 años 16 

46 a 55 años 8 

56 a 65 años B 

66 a 75 años 12 
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T A B L A No. III 

A S A p A C I B M T B 1 ' 
I lB 72 

II 7 28 

T O T A L as 100 

T A B L A No. IV 

CIRUGIA p ACIENTES ' 
Gineoolog{a 10 40 

Oftalmología 6 24 

Haxilofacial 4 16 

O.R.L. 5 20 

TOTAL 25 100 

--~ 

-·-----·-- ---- ___ .... ~ ..... ' .•.;u:· 
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VIII.- DISCUSION Y CONCLUSIONES 

Los resultados del presente estudio indican que la nalbufina+ -

diazepam es una asociación efectiva en técnicas de anestesia -

local, para proporcionar sedación y confort al paciente, sin -­

producir alteraciones vasculares importantes y con una m{nima 

o nula depresión respiratoria. Tal vez el paciente que presen­

tó depresi6n respiratoria, sea debido a la acción de uno u otro 

d8 J.Ós.fármacos,
1 

o a la sinergia de ellos,, ya que se ha reportado 

que la nalbufina llega a presentar tales efectos colateralos1-

aunque esto se presente en pocas ocasiones (K. ZSIGMOND y Cola} 

(B,16) 

Se pudo observar que la frecuencia cardiaca y la T.A.M. no su­

frieron cambios importantes tras la administración de los fár­

macos. Hubo una discreta disminuci6n de la T.A.H. y la F.C., -

al momonto quo se realizó la infiltraci6n, lo cual coincide con 

los estudios de R.DUDZIAK y Cols., donde reporta pocos cambios 

hemodinámicos con nalbufina y diazopam. De otros estudios para 

la nalbufina donde reportan depresi6n respiratoria,Jconcuerdan 

con el estudio1ya que se present6 este efecto respiratorio en 

la mayor!a de nuestros pacientes (J. FRAGEN y H. CALDWBLL - F. 

BUTRON LOPEZ y J. DOMINGUEZ). (6,10,18) 

La asociaci5n nalbuf ina y diazepam como sedaci6n y analqaaia -

en anestesia loca~diaminuy6 en forma importante el eatado de 

angustia y desconfort para loa pacientes. La incidencia ~e 

efectos secundarios indeaaablas fue minima. La sedaci6n como -
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efecto colateral de la nalbuf ina fue un efecto deseado para el 

estudio, encontrándose en todos los pacientes que recibieron -

la asociaci6n del diazepam aunque en grado variable. (9,10,11, 

18). 

Se puede deducir que en los casos reportados como regulares se 

notó que aumentaron los parámetros hemodinámicos,habiendo des­

confort de los pacientes, €ato tal vez debido a.insuficiente o 

mala t&cnica al aplicarse el anestésico local. 

CONCLUSIONES 

Los resultados obtenidos en el estudio nos indican que la aso­

ciación nalbufina+diazepam es una adecuada técnica de sedación 

para usarse en anestesia local, ya que se proporciona al pacie~ 

te estabilidad hemodinSmica, tranquilidad y cooporaci6n, anal­

gesia postoperatoria y poca incidencia de efectos c0laterales. 

Otra ventaja de esta técnica es la disminuci6n de costoa hosp! 

talarios y menor tiempo de estancia, as{ como una recuperaci6n 

acept~blo. En la mayor!a de loa pacientes se observ6 depreai6n 

respiratoria despu&s de la aplicación de loe fSrmacos~por lo -

qua debemos conocer las limitaciones al utiliaar la asociaci6n 

de los mismos. 



- 33 -

IX.- BIBLIOGRAFIA 

1.- Collins J. Vincent. Anestesioloqra. 2a. ed. Bd. lnteraae­

ricana M,x. D.P. 1981 pp. 160-162. 

2.- Villarejo D{az M. Sistema End6gono de Control del Dolor. 

11 Jornadas Internacionales de Anestesiología y Medicina 

Crítica .. Memorias 1986. Zacatccas, Zac. pp. 21-25. 

3.- Oundee W. John. Anestésicos Intravenosos. la. ed. Salvat 

Ed. Barcelona Espafia. 1902. pp. 09-94. 

4.- Prys Robertá C. & ilug C. carla. Bcnzodiazcpinas, Farmaco­

cinética de los Anestésicos. la. cd. Ed. El Manual Moder­

no. México, D.F., 1906 pp. 139-152. 

5.- Stimmel Barry. Tratamiento fa~macol6gico del Dolor. la. -

ed. Ed. Científica PLH. Méx. D.F. 1903. pp. 150-155. 

6.- Meyers 11. Frederick & Jawetz E. Farmacolog{a Clínica. Sa. 

ed. Ed. El Manual Moderno. Héx. D.F. 1982. pp. 260-269. 

7.- Oudziak R.i Reversal of Fentanyl-induced Respiratory De-­

presion With Nalk~phine. VIIIth World congrass of Anestb~ 
siologists. Manila, Philippiness. January 26, 1984. 

8.- Zsi9mond K. Elemor. Hemodinamic Effects and Pharmacokine­

tics of Diacepam-nalbuphine Ataractanalgeeia. VIIIth World 

Congrese of Anestheslologiste. Manila, Philippiness. Ja-­

nuary 26, 1984. 

9.- Fraqen, R.J.J Caldwell H.1 Acute Intravenous pre=edication 

With Nalbuphine. Anesth Analg 561 808-812. 1977. 



- 34 -

10.- Butr6n LÓpez FC, Ram!rez Ramírez 01 Estudio comparativo -

entre el clorhidrato de nalbufina y la naloxona como ant! 

gonistas de la depresi6n respiratoria provocada pot el -­

Fentilnyl. (Archivos Ou Pont Farmacéuticos de Mlhcico) Fe-­

brero de 1982. 

11.- Garcta Garibay R., García Valdivia J,: Mezcla de nalbufi­

na-naloxona como antagonistas del Fentanyl en anestesia -

analgésica. (Archivos Du Pont Farmac#Suticos de México} --

1984. 

12.- Lewis, J.R.: Evaluation of Uew Analgesics. Butorphanol -­

and Nalbuphine. JAMA 14: 1465-7. (1980) 

13.- Welch, G.W.: Feldman, H.S.i Intravenus Nalbuphine. Aneath 

Analg 60 (3) :168. 1981. 

14.- De Lille Fuentes R.: Papel del Anestesiólog~ en la Clíni­

ca del Dolor. II Jornadas Internacionales de Anostcsiolo­

g!a y Medicina Crítica. (Memorias} 1986 Zacatecas, Zac. -

pp.33-35. 

~5.- Herr, G.P.: Conner J.T.i Katz R.L.: Diacepam and Dropari­

dol As I.V. Prornedicants. British Journal of Anaesthesie. 

51 (3) 537-542. 1979. 

16.- Stephen Klein D.1 Nalbuphine and Droperidol combination -

far Local Standby Sedation. Anesthesiology 58:397 .. 1983. 

17.- Tornetta F.J.: ~ Comparison of Droperidol, Diazcpam and -

hydroxyzine as premedication. Anesth hnalg 56:496-500, --

1977. 



- 3 5 -

lS.- Romagnoli TI.. ed. al.: Ceiling effect far RespirJ.tory De-­

prest'on by nalbuphine. Clinical Pharma:ology and Therape!!_ 

tics. 27 (4) 478-485, 1980. 

19.~ Tammnisto T. Tigrestadt I.: Comparison of the analgesic -

effects of intravenous nalbuphine and pentazocine in pa-­

tients with postoperative pain. Acta Anesth Scand 21: 390-

394. 1977. 

20.- White F. Paul.: Current Controversies in Outpatient anes­

theeis Revicw Course Lecturas, prese4tej at the IARE 60th 

Congress International Anesthesia Research Society. 

Las Vegas Hevada march 16-19. 1966. 

21.- Uriarte V{ctor. Psicofarmacología. Benzodiacepinas. 2a. -

ed, Ed. Trillas, M€xico 1983, 


	Portada
	Contenido
	I. Introducción
	II. Objetivos
	III. Historia de los Morfinicos
	IV. Farmacología de la Nalbufina
	V. Farmacología del Diazepam
	VI. Material y Métodos
	VII. Resultados
	VIII. Discusión y Conclusiones
	IX. Bibliografía



