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"] NA.lJF.NClA DE 1.or. lilTMOS crn.::AOl ANOS tN LAS OIJ'.11 s OE OIACF.PMI EN PACIEN-­
Tf.3 Oll:.iTIITRlCllS" 

* OR. JOAGt ALfRElXl CARDEN4S 
** DR. 06CAR AGU1 LERA ~A!lAIG~L 
•it DA/•.. ESTliFR BWU S LUNA 
** CA, FLf\\'10 SANCrlEZ RODAIGUEZ 
•~ DA. FRANCISCO BUTAON l.OPEl 

* ••• OA. RALL CMIACHO CASTILLO 

l.u uxistancif' de rit~s l"'on pnr!anor; div•J:-i1os ha l!f.idn d011ostrada en tenlos 

los norou vivos, dc!lda los unicelulnres l'Bsta P.l hombre. Uria de las conse­

t:u1tnclu:¡ da e~ta!li ar.tividadea rítmicas cr.> le da que la sunceptibilidad y 

1u Tl?npunsta úa los nrganismoa a mrdicumentos, ugentP.5 químicos n incl·J~CJ 

ffa.it~os t1mbit;n var!an do &.118 mancrn. perlódicR y previsibla en ttl interva­

ln d~, J.')Or aje"fllo, veinticuatro horas. 

f'11r C!l lo, unn importante rema de la t!ronobiolau!n le C".onstituye la crcino-­

f(1nna1~otog!a actualmente en pleno desarn1llo. Esta cionciu cuaatianR r.lar­

tns hlp6tosiu cl!bicaa du lo farmncolog!n: as{ no 1111 Otilo incluso es P8.!: 

JudiciHl el oitninistror los medicamentos en d6sis iguola y repetidas a lo 

};.irgo do las 24 hores. La crcnofannac.olag{u no'l prapona nuevos esquemas ~ 

r·c1 tJu1ncntar con t=i1 los tttnto la Fificacia de los medicamentos como isu tnln-

rnnr.:i o. 

Un mridlcamentn no t.iP.ne los mismos efectos sobre el organismo según el ma­

mant.n r.n que se adninistrn. l.h aj~mplc es el diacepa.rn el cual es una tienz.2 

tllt1coplnu, claaificoda como un tranqui liz_unte menor~ El diacepam produca, 

KJ5f>JTAI. OE GlNCCDLOGIA Y OOOTETHH;IA No. 3, CENTRJ UEOlCO "LA RAZA" JMSS 
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L111p!.;'01Jinndu du ln 1Jóois que sú tJrinini:¡trH, trlinr¡ullic1lu1, sodnc:ián, sueño e 

ln~onciuncla. 5 

E><i~tRn nfflplfo~.J erituLIÍas· qUr. __ mu~stren qua-algunos :fa~tores~. en~ la_ adnd -· 

do lo5 p~C:icntc~, lBs_ enferm81itúi~s hP.páticas hacen qi.ie var!en ~as re!lpue5-
..• . 7 fl 

l:n!l dnl medicwnonto·. ' 

Adom(1~ dl4: ·lo ant;erior, en ltt pránt:ica diari::t de 1o hiastesio1agía, se tia-

nn nl conocimiento de que los afecla!.l dol ciiacapnrn sobre el S.N.C. tambián 

~ic ven modificado:; de acuerdo a la hora en que se achini!'ltre, por AjemPlo, 

f!n \on pacientoo nbst~tric.as 1:on edad•s · oimilares y estAdos físicos l y 11 

y flUtl snn sometidas a r.en6reas y :;alplngoclasia bajo anestesia regi.onal; 

en <.?llu!> los Aíoctll!'l del diocepam Véirían sj se administra dtJranto el d!a -

o ln noche. 

IAATl:AIAL Y METOllOS. 

!io uotudlornn en el Hospital do Gineco-Obstetricl<i No. 3 del Centm Médico 

"LA MlA" 60 puciantes del sexo fF.:menino, da edades comprendidas entre los 

16 u lo5 .'.36 1J.ñon de odad, y que fueron programadas a operaci6n ces~reo y/o 

sn lpingoclosia bilataral, con una clasi fic.;¡ci6n da estado f1sico I o ll, -

.lan cuulos so mnnajaran con bloqueo peridural y qua no requirieron otro tá_ 

po du onuat6sico y únicamente amr.rituron sedaci6n, la cual so di6 con t1itt-

cap.1m f.ln formn i ntr,1venosa. 

SH e><cluyamn dP.l estudia todl15 lc1n pacir:tntes qufi rx:>r nlgún motivo requit'i,2 

ron otr'O!l madiCHmentos nnefité.'liCo5, o que ne las nubiese aplicado tllgunH m.!: 

dir·11ción previfl al bloqutJo peri dura) o tLivi eran antoc:edentes de tomar me•JiC!!, 

ment.or¡ peira dormir, o la aplicación da algún otro tipo de droga estimulante, 



yH :100 r.omn madicuclón o .por alat?n r:ttrlcciml ont~ ·c::alicom1 tante, o Acn usaCu 

r.:on1n d"?9ª astirnul_orite. 

~itJ l!slUdiaron l:is 6tl pacientes menciori~tdns, lB.s cu;:¡leii; so dividieron ~!n 

tr·n•J grupos na :?O pnclP.ntes catf.1 l.inn, ltts cualos 50 estudiaron da ln si­

!.Julr~ntn Fnnnu: El grupo numero uno 5U ont.urti6 du ln5 ?.00 o los 15.00 ho­

r·o..-.¡ Hl grupo dos de las 16.00 l'I les 2.1 horas; y el tras se estudió du-­

lus 24 a las 7 horas. 

El m~todo de estudlo fue el siguiente: 

JJroviÍl cornprobaci6n do la eficacia dol SPO y teniendo lo nernsidad clíni­

co do nodación 9e aplicaron d6sis dn 5 mgru. de dincepam y su obsal"\IÓ n 

lu pacil~ntu durante 5 m:inuto!lj si li:.i paciente se cincontraba domida, se -

prur.etJln tJ llamarla por su nombre¡ si contnct.c:tba so aplicabé:I una nuevo. 00 

fiis da diucepam da 5 rngrs. la cunl f,c repetía en caac necesar•io; cuJndo -

la puci"lnte na resi:x>nd!e al ser llflmndn ¡x:1r su nombre so prcicedía u reall 

1.ur un nst{mula ~anual digital sobre el músculo trapecio, realizado can 

un1;1 pn"isi6n ligera, observando la respuesta de mr.ivimi·onto. Cuando se al­

r.unzo osta raspuatu (no responrlía el est:!mulo auoitivn, paro si al ustírri!:! 

lo noc:iceptivo) se reg1str6 lo cantidad requerida del diacepa.m partt obt.-·­

nur estu result.ddo. Durante lo nochl:.' sa raaliz/j el procedi1T1ianto 1 pero -

tin P.Sta ocas16n las d6sis de diacepam fuoron de 2.5 mgrs. p:Jr cada QSsi~ 

nplicaoo. 



111-SULJADOS 

fn n] grupu IJo. l (tumo lll<ltulino) ~UR comprendi/i tia lus 6.00 n las l5.00 -

horus !in _est:uditJran· 20 pacientes en loe cuales, los requerimientos de diiJC.2_ 

pnni vartan1n de 10 o ?.5 mgrs. c:on un promud¡_o de 16.4 y una desviación en-­

l!inr11r 1Je J.2 mgrs. por pacionte., 

Cn r<l grupo No. <.' (scgi.ndo turno) de las 16.00 a los 2.1.IJO horaa el ransn -

df! lo dl.i:iis requor!da de diucop,1m fue ria 5 a 20 ngrs. con un pramertio de -

l:l.07 y uno dosvioci6n da 4,1 mgrd. 

En ul grupo No. 3 (tercer tumo) que comprondi6 dG las 24.00 a las 7.00 ho­

roo el rango de In dósis varió, de 2.5 a 12.5 con un promedio da ? .n y l.Mlft 

dfJUviac:ión estándar do 2.6 mgrs. 

lon rHnultac1or-. se r.ornpnramn meLliantf-l una 11 T" de Student. pa:r11 mueatrf!n i11rlo­

pün1tionlos, ~l camparnr nl grupo No. 2 con el No. l encontramos une diferen­

cia estridísticuinento significativa con una P 0.01, y al comparar el tercer 

t.urna (turno nocturno) con el vespertinll y 111 matutino encontramos aún mds 

di fnrMr.:io sianl ficativa con una P do 0.001. 
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UlSCU!JlON 

lk• medicamento no tinne loa mi..smas afectan sobre el cu·uAnisma según al R\J­

mcnto an que a~ edministrrJ. La 1-:.ronofannacologia comentó a dasarrollarsn -

an los tlño!i fil:; ar1-1r:ins·- Hnt.re ot.ros, n los trabajos 00 F. l tulberg (Minnl?,!! 

polis) L. 5having y J. Pauly (Littlo Rock) H ven Mayersbach (Hannov~rJ y 

~¡ urur.n da Ainberg (Paris)
1

•2•3 

loH conoctmientos 11ue f1Ctualmente se poseen sobre esta materin replantean 

fJl Hsqucma farmacológ!co clúsico, según el cual las respuestas del organi.l! 

rr.u son r.:onstantc!l C1n el tiAmpo. Do ti lon se deduce que deben revisarse las 

fonnaa· tradicionalas t1e ednini~tración de los medicamentnB. 

fn farnu-1colog.ía el concepto "homeostático" del ol'l]anismo nos llevorl! e pe!! 

~~r qua loa efectos de un medicamento son constantes en funci6n del tiem--

po. 

Mo~ concratamRnte, oo pnstulabe que 10'3 afectos Uoseeu:ils y no de un agentt-J 

fnrn'6r:ol6gico fion idAntico!i cualquiern quu sea el momento de su octninist.r!!. 

clP.n, lQ hora en lo esr.alo de 24 horA~, el d!a en la escala mensual y ol -

me5 en la escala enual. 

Ai;t.uu]mente so oabe quo esta 

nurr.eroo1simas experiencia5 í! 

hi p6tcsis no ha sirio nur11.:a 
;? 

qua hcJ sido sumetida. 

confirmada en las 

En al 1:ampo de la Anostesiologin une de los medicamentos m6.s ampl iarnento -

un11dos e::s el diacepam el r:ual o~ una benzodiacepina cltisificada co~o un --
4 

tr:·Jnqul lizante menor. 



El dincapam produce, dependiendo df.! lt1 dósis qua se odmini:;.tre, trunquili-
5 

dad, ~uri~L:ión, suoño o inconciL·nciii. 

Los efectos del diacapam anterionnentP. descritos, sabemos que no solamente 

dopenden do l~ d6s1s odninintrnda, sino que existen algunos factores que -

hacen qua varíe le intansi dE1r1 Uc su5 accionas, corr.o puede ser la edad do -
6 7 18 

las pucientes, lea enfer,nedadas hepáticas con administraciones repetidas 

de diacepam sus metebclitos so acumulan en la grasa y pueden dar como re­

sultada une sonialencia prolongada. Aaninistrado par v!a oral a parenteral 

se ha observada un segundo pico en las concentraciones plasnw!ticas del dia­

cr,pam 6 o 8 horas despulls C:e la administraci6n. Este retardo on la conc:en­

trac16n de diacepom plssm4tico se debe a una recirculeci6n entero-hepático 

1 dro 9,W 6 do a ga. Existen muchas otras como san la administraci n concomi-

t""te de narc6ticos, barbit~ricos y agontes anast~sicos inhalados que pue­

dan patanciallzar el efecto del diocepam. 

Adamas da lo anterior, en la práctica diaria de la anestesia, tennl?Vls el 

conoci11ianto empírico da qua los efectos dal diacepom sobra el S.N.C. tam­

biAn se ven madi ficados dependiendo de la hora qn que se administre, par -

ejemplo on los pocientas ob•tútricas con edaden similares y estados físicos 

bajoo y qua son somotidaa a cesáreü osalpingoclasia bajo analgesia regional¡ 

en ollas los efectos del diacepem varínn si so actainiGtra durante el día o 

la noche¡ en otros palabras durente al d!a ea frecuente que los pacientes -­

requieran da d6sie de dit1cepam intravenoso de 15 a aJ mgrs. para qua dejen 

da responder a estímulos auditivos y en cambio en las madrugadao mucha5 ve­

CRS basten d6ais de 5 ngrs. y a ver.es menos para obtener el miemo efecto. 

Por lo anteriormente descrito encontrall'Qs que loa ritmos circadianos tienen 

una influoncis importante sobre las acciones fannacológicas dol diacepam así 

como lo tienen para otras drogas empleadas an anestesia como son el halothl:!­

na, borbit6ricas y los anest6sicos locales.
2 



¡; O '~ G l. U S l O N E ::l 

l .. - Lo~· rJ tmo5 cii-cudinno9 ni ·_tienon importMcia .en las variriéiones de 10:3 
. ·'. ·.; 

rihts do cJJ ncep.1m. quu __ ·,,.,,aplic;,.,. lln _ohstatrfcla, 

2.- E'~ impuf'.tante rr~cort1;1r que durante la nnche se requieren de menores 0§. 

sis dR rliacupam qua las aplicadas durante el d{a, 

.1 .- Recordar la influencln de los ritmos c:ircadianos a mamante de apliCllr 

dinc.epam u ntro!l medietimentos on los pacientes. 



::.ir; ••ul.udili lri i11fl1.Íf!nciü. ~l··io.s ·r~tn:os. .c~.rf:ai~ianofi sabr~ los _l-eq~erimicnios 

du diacupE1m en-- ~fic~~·n,tns·, clcl H..inpt tf'll d.;o GJn~co-olJstétriéia ·t.io. 3 · t!F?l Can-·-
,. ' . 

:iu inclu.Yorcn 61J ·ptu:it-!nlos 001 sa~O fem.~ni~6~: .. ~~l: P.stndu fS:r.tco 1 6 ~ de 

iH.u11rdo u ltl clnslf:lcnci(;n rla lA A.B.A. ·dividic:bf· en tres gnJ;-'IOS r.lu acuHt'11o 

u ln hora dal r1ía en qu€? se realizó la arhlinistractón da flirmaco: ma1ianu, -

tnr·da y nactllJ. 

Su nncontrñ qun luu rr.ayores raquarimientos r,e presentnn dunlnte la müñanu, 

r:.ori d6niu menorus raquar.\du:.1 pAra la tardP. y mínimc-1s rv1ra la noche. l.a rJj f,2 

l"tJflGlO rut.' UÍQni.fjr~tiua. 



S\JMMllAV 

Thu ralaUan ship hut~Aen tha clrC11dlAn i:ycle nnd t.hc "dlH1uprun-sedative-
, - '·- '·· 

dono 11 raquiramanla waa studiarl .in." !J~-up.nf._s-~Xt:y fÜmala patients at tho 

nbtttntrir:s Ei Gynacolaoy Hospl tal Nurr.er 3, nLA RAZA", ~ledicol Centur, 

P11U•nts /ISA 1 or 2 wura ln•,ludod In thu study, The ourgfoal proceduren -

p1JrfonnnrJ wero olactivo cc1snrenn suctions anlJ bilateral salpinaecto:riic!l 

unuar raglonol ~nasthesia (Epidurel block). 

Tho uroups of study worff integratud according to .th• time Scheduled: Group 

l (mominu gmup: 8 ta 14. hrs.), Oroup,2 (afternoon group: 14.00 - n.o~ 

h1·0,) und Gruup 3 (nioh group: 22.00 tu 8,00 hrs,) 

Oid:apam wu9 acJmini!ltore~1 introv~nau5ly in "bolos", until !Jadation was -­

acr.:ornplishad: pationt comfrJrtable, qutu, "sleepy", w1 thout complaimts i.lnO 

w1th no J'lntU far attwr druuu (or1tiHLivu!l ar unnlgesi~a). 

1 t w/Ja absurvod thctt patiunto nf Gn:iup l (morning group) Nquierad largar 

dosuu ur diu¿opdm for oodotion; thusu of Group 2 (afternoan group) raquiored 

luHs ond in Graup 3 (nioht graup) tho doses of diozapam wara thu l~aot. 
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