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Mucha do la medicina m1>11erna concierne con el tratamiento de slntomas, lesio • 

nos y ent'ermedades. no estos s 'fntomas probablemente al mos Importante es el dolor, 

un s!ndromo do sensaciones desagradables experimentadas inevitabl emente por el hom­

bre. Dob ido a esta necea idlld constante de al 1v lo de dolor en t'orma lnmed lata, ontre 

t os mas dt llos agentes de que el m&d leo d 1spone tenemos a aquellos que pr0<1ucen un 

estado do anal ges la debido a la insons lb U id ad o d ism lnuc 1&i lnconc lente del dolar 

sln ocasionar i>&rdlda de la conciencia. Las drogas que &llvlan el dolor so llllllan • 

analg4slcos , un ttkm 1no derivado del griego ana • tlllto de y d• algos• dolar. 

s.-) CIASIFICACION GENEl!ALnE JOS i\NAIGESICQS. 

loa analg4slcos pueden ser clasificados de una manera general en: 

1) los que prndu¡;an ac1icci6n ( Mal giSs lms patentes ) ó 

2) Ios qs¡e na producen Ad lcctóo ( annJ gfs lcos suaves )~ 

los lllUllpslcos que producen adicct&n, no solam3t\te eliminan el umbral de par• 

cope l.&n del dolor s lno que temb len SUpl." lmen la tendonc la natural del p:ic lente a r~ 

e lonar ante el dolor severo con alarma y axe ltac l.&n. ]J)s estados de 90!!ll\olenc la y • 

autor la son canponentes trecuentes de su accl.&n analg's lea y sen preclsaz:iento los 

qUG pueden Uegar a producir "tolerancia" y "dependencia pslquica y zlsica11 • 

XAls drogas que producen ad lccl.&n acti'ian por el llll lnaci&n del umbral de pe¡:cepc i6n del 

dolor, algunas de ellas pose&n tamblen acciones ~lf&:'lc&.S que actt'ian reduciendo el 

dolor &vldamento en aquellas estructuras sorn&t leas tales CO!llO coyunturas y m6sculos. 

Estos analgitslcos son et'ectlvos prlncipal!!:ente en pacientes con d!Sbiles o mOderado• 

grarlos de dolor. Estas drogas acti'ian s1n pcoducir &pl."e<:iable grado de sedac1'Sn o • 

euforia. 

1) Analg&s leos que prOducen "ad lcci&n11 •• IDs anals's leos de este grupo son muy poten. 

tes y se subd lv1.1en en 3 subclases: a) los Fenant:renos Mturales (alc&lo1des del cSpio, 

b) IDs derivados semislntkicos de MorUna y Codew (Heroina, R1dromorfona y OXlmar· 
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c) IDs anatr;&s1cos sint~tlcos los semejan a la Morfina en muchas de sus acciones. E­

llos a su v&z se clividen en cuatro grupos qu!micamente separados 1 1) }!eperidina (Demerol) 

y aquellas drogas relacionadas con alta-prol1na (Nlsentll), lln11evid1na (Levitlna) ~· P!ml­

nod ir.a (/.Ivod ina), 11) IDs derivados del dltenll-heptano, tales COMO la ~.•eta.dona (Dotofina) 

Ul) l'.lls reeler.tC!'lente slnteth:adas <lrogas dar!va1a.s cl al :' enz~ordn, tates cano la !"e~ai:o­

cina (Pr!na:lol) y P<!ntazocina (ral•~tn>• 

/ldnqne todas estas drogas son shllares cualitatlv:rnenta en sus efectos sobra el siste 

ma nervioso central, tienen diferencias en el zrado a el cu!t alf'.'mas de sus acciones pred2 

minan sobre las otras, a varios niveles que a menudo determinan ta utltidad relativa de es­

tos compuestos en situaciones ctfnicas particulares; 

IDs analg&slcos que producen adlcclcSn varlan en sus dosis efectivas , inicio de su ace 

c1cSn y duracicSn de pu efecto; Sin embargo las d lfarencias entre los anal g.Ss leos potentes -

no es mayor, y et m&d lco puede resolver sus necesidades clfnlcas faniliaridndose con las 

propiedades de estas drogas~ 

IDs analg&slcos potentes deberlan ser reservados para el manejo del dolor agudo o 

crcSnlco que no es facilmente tratado por los anatg&slcos que no producen ad lccicSn~ Estos -

pueden ser usados en dos is retat lvanente pequef\3s para el al lvio del dolor sordo de or !gen 

visceral, y en cierto modo a dosis mayores para el alivio del dolor agudo t'1 como aquel -

producido por quemaduras o fracturas. 

Se deber& evitar en to posible el uso de tos mas adlctivos. Se deber!n usar lnlclat -

mente los menos a:!lctlvos (ejem! Codelna ) y la Morfina y otros de igual potencia deber!n 

ser evlta1os hasta dcSnde s&a posible para el allvlo de dolor severo o moderado; 

A diferencia de la Horflna que debe sor administrada en forma parenterat para asegu­

rar una accicSn confiable, algunos de tos analg&sicos slnt&ticos son mas facil y completa­

mente absorvldos cuando son a1mlnistra1os par vla oral, pero tmibien son mas efectivos cu-

4ndo son lldmlnistrados en su rorma parenteral¡ Ciertos analg&sicos que producen adicct.Sn -

son tablen usados como antltus!vos, tos mas potentes como la Morfina, !lldromorfona y Met! 

dona son util lzadas cuando et ataque de tos es acooipafiado de dolor y aprehensl.Sn, como en 

el caso del car e inoma bronqu lal. 
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c •• ) gEA.ccIQNES ADVERSAS Y ERf!CAUcxom:s ns ws ANArnssxcos NARmrxcos~ 

Mem&.s de su potente accl&n anal~sica, los ana!g&sicos parecidos a la Morfln& tienen 

ciertas desventajas las cuales l lmltan su anpl lo uso~ Entre astas desventajas tenemos pr ~ 

clpalrnente su rles:¡o de "adicci6n11 y su tendencia a producir 11depresl&n respiratoria"• 

La depreslcSn respiratoria es potencialmente la acci6n maa peligrosa de los analz'sl. 

cos potentes, 1 a cual ocurre trecuentemente en pacientes deb U itados y en aquellos que su­

fren de padecimientos pulmonares severos. Estos analg&sicos deber&n ser administrados con 

sumo cuidado a pacientes en esta:lo de shock y& que su ei'ecto depresivo sobre la respira • 

cicSn puede actuar en i'orma indirecta y reducir el volumen circulante de sangre, redlmiento 

cardiaco y presicSn sanguinea, cuando aparecen sorias depresiones respiratorias y col&psos 

respiratorios y circul atorios despues de la sdmlnlstrac!.cSn de analg&stcos narccSticos, o • 

bi&n pacientes con problema de sobredosis, la repetida administracl6n de peque!las dosis de 

Nalorflna (Nallina) o bien de Iavalorf4n (Lorf4n) , puede ayudar a contrarrestar tales ei'!c 

tos. 

Es l'llperativo el uso de dosis reducidas de analr:&sicos potentes, cuando so ha adminis­

trado dror;as tranquilizantes a los pacientes, t1111bien barbitdricos y otros ar:entes que pu2 

dan incrcr.ientar la depresi.Sn respiratoria. 

Otros de los efectos provocados por los anal g&slcos potentes son 1 mareos, dismlnucicSn 

de los procesos mentales, si bi&n es tos efectos son convenientes en alzunas situaciones e t ! 

nicas, llmltan su uso en otras, tal es el caso de l os pacientes 1111bulatorlos. Tll'!lblen pro­

vocan scnsncl6n de v&tigo, de calor, cor.iez.Sn y otros estados al&r;tcos. 

Estas subst4ncias pueden causar un marcado efecto sobre la presl&n del fluido cerebral 

y adar.tAs por sus efectos sobre ta depresicSn respiratoria est4n contraindicados para admini! 

trarse a aquellos pacientes con dat\os cerebrales, condici.Sn en la cu'1 la prosicSn intracra­

neal se encuentra incrEl!lentada. Estas drogas t111nb i&n son contra lnd icadas en pac lentes con 

nl.'<:edema; enfermedad de Addison y en casos da cirrosis hep&tlca. ( 3' 



o. - ) ACC!ONSS FAl'!A(:OI!X'jICAS pi;; ros ANAIGl';sxros NARrorrms. 

El Opio ha sido usodo durante muchas generaciones para el alivio de l dolor, y ai;., en 

la actual idad algunos autoras lo consideran lnsubstltulble. En el ailo de 1806 se separ.S -

la Horflna de la mezcla de alcaloides del Oplo, y su slntesls fu¿ completa en el afio de. 

1952 ~ La MOC'flna &a el anaJ.g,slco nardtlco mas satisfactorio pero sus efectos colatera­

les Weseables fomentaron la bt1squeda de un compuesto mas adecuado y este f u¿ un objetivo 

fijo pára ser llevado a cabo. ( 15 ) 

Entre las principales acciones farmacolcSgtcas do los analpslcos narc.Sticos tenemos 

1 ~ -) fl!AIGESIAi• Es el alivio del dolar -sln alteracl6n do otras sensaciones y es la. 

dnlca ·r azcSn v'1lda para la admlnistracl6n de un nardtlco anaJ.g,$slco ~ Por lo anterior se -

entiende que el alivio del dolor os el resultado de la alteracicSn de la respuesta 'emocional 

o do la actitud frente a la sensact.Sn del dolor, mas bi.Sn que debido a un efecto sobre el 
1 .-

umbral o transmisi.Sn del lmputso doloroso~ El "tocus" o mecanismo de accl.Sn sobre el slste 

ma nervioso no ha sido perfectl!mente esclarecido~ 

El inlclo, grado y dur'lclcSn de la analgesia depende de la droga utilizada, la dosis y 

la via de admlnistracl6n. Un recurso para determinar la potencia analg6slco de un compuesto 

nuevo es compararlo con un St&ndard que generalmente es la Morfina (l<hg de Morfina por v{a 

subcutanea) , para el al lvio de dolor de origen patolcSglco en el hombre, mas bi.&n que la º!! 

servaci6n de las respuestas reflejas en animales o del estud lo de efectos ur.ibrales en el 

hombre sano y normal • 

De acuerdo con la dosis administrada es la intensidad de la anaJ.gesia. La :;ran mayo • 

ria de las drogas anale'slcas narccStlcas produce una analgesia con una duraci.Sn de 2 a 4 -

horas, pero con efectos flsiol.Sglcos dlscernlblos de mavho nas horas. Estos intervalos de 

tiempo son lndudable-:iente determinados por la dlstribucicSn de la dro~a en el organismo y -

por su !'.letabol iS'1o. N;f tenemos que la ~·!orfina y ~le!Jeridina son distribuidas a tejidos cor 

porales en su forma conjugada o bi&n son alteradas en el h1gado, si,ndo excretadas por el 

ril'ion, bltl~ y heces ~ ,., !a..,en t·c en una :>equerui proporci6n sin sufrir alteraci<Sn, pero lacia 

yor parte de la dro3a es alterada; 

2 •• ) Sf.DACION Y AIT71ACIO!l n<:r. ""i"AOO PE ANrto •• Estos efectos han sido considera.dos 
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''ventajosos" o por el contrario "desventajosos", depend iendo de la situaci&n cl!nlca. Estu-

dios realizados en pacientes y voluntarios reportan euforia, apr ehensi8n, nausea, let~go , 
,. ' 

a¡>at {a y cont'11s 16n mental. la sedac18n es aceptada como consecuenc ia del allvlo del dolor 

con la sonsacl.Sn subsecuente de somnolencia. 

Cuando los narc&ticos se utllizan para med lcaci.Sn pr eanest$s ica, la sedaci.Sn se produ• 

ce r>robablemente debido a su c:onbinacl<Sn con sedantes no-narc.Sticos, y la suma de todos es-

tos efectos es la analges i a obtenida durante y despu&s de la operac18n~ 

La a:!ministraci.Sn de Morfina produce ocasionalmente un estado de excltabll ldlld y aglt! 

ci.Sn en pac ientes del sexo fl!!llonlno, y esta respuesta ha sido sl&!ipre encontrada en el gato 

:=:n cuanto al estado de Mimo varios estudios setlalan que este c1111bla t&nto en sujetos 

normal os como en pac lentes cr.Sn leos, pac lentes hosp i ta! izados y post-ad lctos • Beecker y CO• 

Ia!>oradores encontraron una gran variedad de efectos los cuales sol«neru:e pudieron ser a• 

tribuidos a la personalidad del sujeto y a la sltuaci.Sn. en la cu'1 la droca fu& administra-

da, 

3 . -) meros RESPIR ATORIOS;. la depresi.Sn respiratoria ha sido soflalada despu$s de la 

adrl inistraci.Sn de cualquier ana!g&sic:o narO.Stico, y es proporcional a la efectividad anal• 

e&s ica de dicho compuesto, 

El mecan19"1o por el cu&! se produce la depresi.Sn respiratoria se inic ia por una dlsml• 

nici.Sn de la sensibilidad de las neuronas respiratorias en el ranbencetal.Sn al estimulo del 

di.Sxldo de carbono o de los iones de hldr.Sgeno, los cuales son responsables del efecto. Es 

pos ible que los narc&ticos puedan t8'!1b1en afectar mecanismos activos perlf&lcos en el con­

trol r eflejo de la respiraci.Sn y una d iS!'linucúSn del mecanismo total es involucrada. El pa­

pel sedante puede ju3ar un papel importante pu&sto que disminuye la senslb111dad de las neu 

ronas respiratorias, como ha sido d0"19strado durante al suatlo.Adem'8 el incremento de la • 

presi.Sn intracraneal despu.Ss de la adm1nistrac16n, influye sobra ta deprasl<Sn respiratoria 

por retenci.Sn de di.SXido do carbono y un efecto vasodllatanto sobra tos vasos 911!\flUlneos • 

cerobr al es, 

!Ds narc.Sticos deprben ta tos y el efecto de contractibllldad de tos 1'!6scutos lisos 
; 

del 4rbol bronquial, la tos es indu:lablemonte deprlr.!lda por otras subst&ncias , pero en l a 
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actual ldad pocos estud los cornparat tws so han atectuJdo. ta Mort ina y Meper 1d 1na contraria­

r:1ente a la op1nlc5n popular prOduc:en espamo bronqul.al • por esta raz.Sn su adminlstraci<Sn -

puede 81l!!lentar las dlticultades del paciente con obstrucci&i bronquial y emUsema. ta Mor­

una ha sido utilizada para el tratmllento del asma bronquial con aparente alivio subjetl-

Olando los narccStlcos son usados en dosis tera!)4utlcas, la depresl.cSn respiratoria no 

se presenta, o al menos no es tan intensa en la mayor41 de los pacientes y hasta cierto p~ 

to puedo ofrecer al¡;1.mas ventajas~ 

4.-) meros CI'lC!!IATQR rns •• Estos efectos reciben menor atencicSn que los efectos res­

piratorios. debido a que son de menor inter&s y de menor notoriedad e~ clrcunst.bcias ordl-

narlas~ 

La depresi6n c irculatoria se pone de manltlesto por hlpot~nsicSn arter ial• y en f orma 

general el t:ltmo del pulso se altera un poco~ Estas subst!ncias actt1an deprlr.!lendo los C9!! 

tros cerebrales de control vasomotor. y esto se manltlesta en una dismlnucicSn de !a act1!! 

dad vasoconstrlctora sl111p&tica y un dese@nso en la respúesta a tes retlejos circulatorios 

que re~tlan la preslc5n sangulnea y posteriormente una d1Stt1lnuc~ en la centractlbllldad • 

y tma dlsmlnuci&n en ta ÚberacicSn de nareplnetrtna dentro del miocardio. Esta dlsmlnucl.6n 

de la presl&n sangulnea puede ser por lo tanto al resultado de la accl&n central y perlt&-

rica. 

La respuesta hlpotenslva puede ser acentuada por hipoglicemia• o bien por la eleva -

ci&n de la temperatura corporal. 1"1nal111ente la llberacl&n de hlstamlna ha sido lmpllcada • 

en la respuesta hlpotenslva. por lo que los antthistamlnlcos han sido utilizados para evl• 

tar la respuesta hipotensiv•• y los antagonl.stas narc&ttcos han sldo utilizados con esta -

tlnal ldad• 

Olando los narcc5t leos analgés lco• •on ut 111.sados para med lcaclc5n preanest&s lca• gene • 

ralmente awtentan tas propiedades depresoras circulatorias de los anest.Ssicos generales. 

5.-) EF%CTQS SOBRE M11$CUTOS usos DEI nm;srINO y TRACTO ImTNARTO •• Si bien no es de 

mayor inter.Ss, los narcc5t leos afectan el tono de la musculatura qsa del lntest lno y del • 

tracto urinario• asl c<'l':lo en tos bronquiolos y vasos sangulneos. 
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Cuando se administra Morfina el tiempo de vac iado g&strico es retardado, no tanto por 

l a contracci.Sn pll~ica sino por .el espasmo duodenal• Los movlr.!ientos propulslvos a lo ta;: 

go del tracto gastrolntestlnal se inhlben,.y el resul tado es una constlpacl&n la cu41 es un 

problema ser lo durante el uso de narc&t: leos en forma crcSnica9 esta propl.odad por el contr~ 

r io ha sido ut U izada para el tratan iento de d larrea. 

6.-) tWJSEA Y vwrro •• Comparados con los efectos circulatorios y aquellos sobre la -

resplraci.Sn , l a producci.Sn de nausea y mito parecen ser de poca importancia, pero no para 

el paciente ya qua por parte de el suele ser .una de las mas frecuentes quejas . Son produci­

dos por una combinacicSn de mecanismos que principian por una est1r.!ulacl6n en ta zona dlspa.­

rlldora qutmoreceptor em~tico de la l!l&duta. Esta efecto ha sido investigado,. tondo utUlz~ 

do ~!Orf lna y se concl uy6 que a menor dos is d ism lnuye el afecto em&t leo~ 

7. -) '1'QT0"ú!ICIA. AOICCION V HJL'IJT!!ACION, 

Estos efectos son la principal raz.Sn por la cu41 los narC.Stlcos han sido constderados 

"insatisfactorios". Todas las drogas narC.Stlcas !larticipan de esta efecto en mayor o menor 

zrado ~ A cont inuaci.Sn se deflnir&n cada uno de estos t&ni!lnos 1 

"'OI!';'lliNCIA~- Ha sido definida como un afecto dlminuldo , debido a la repot !citSn do la 

misma dosis de la dro::;a : La disminucitSn pro:;resiva del afecto analg&slco doria como nsul• 

tado el increr.iento de la dosis, que a su v&z resultaría en un incremento de los efectos 6'.! 

versos, La tolerancia, sin embargo !>Odr!a to:nentar el incren<?nto do alzuno do los C?fectos 

indeseables descritos anteriormente. Las causas neuroltSgicas y celulares para el desarrollo 

de ta to!erencia, son en ta actualidad desconocidas. 

"AllITJT 11c1m·~- La habltuacitSn ha s ido descrita cocio una dependencia emocional o psico!~ 

:: lea a una dror;a• Co'.'. el resultado c!r4stlco de substituir con la -lro;:a to ~ :: as¡>lr<>citSn :• n~ 

jet ivo C?n l n v id" · ~" te e ~ ~ in duda e t f<!n&neno m:is pellgroso <le ':odos y ser relac iona:lo 

con "l estooo de 4nlrno y pers.onat idad de l sujeto, 

La llerolna un derivado slnt&tico de ta l:orf ina , produce t al es efectos euf.Srlcos en c l­

erto tl~o de individuos que su importacitSn y manufactura han sido proh lbidos, a pesar de ~-

sus efectos de excelente anal g~slco, _,_ 



Oltlero do ta 11habltuac1.Sn•: en que et estado cor!'O%'a1 es alterado por ta administra -

clcSn repetitiva 1e un narccStlco el cu'1 requiere ser continull!!!ente usado para mantener la -

n"'mal idad tlsiolcS:; ica. stntomas car!cterlstlcos aparecen cuando la droea es retir_ada, y a 

este conjunto de sfntomas se le denO!lllna "slndrorne de llbsttnencla". 

IJ>s rizares de este slndrome de abstinencia pueden ser tan agudos que mienazen la vida 

del sujeto, partlettllllT.lente en aquellos con padec!mlentos cardlovasculares. Es posible aml-

norar talGl!I slntomas por substituci&n con otra droga y su posterior retiro en forma gradual 

El stndrome de absttnencla puede precipitarse por la adminlstraclcSn de narC.Stlcos antagon~ 

tas, por lo que se deben tener !'X'ecauclones al utilizarlos. 

80•) SFECI'OS MISc:;IA!!EOS •• Algunos de estos erectos se observan COlllU1'lllente y otros de 

ellos solanente en determinadas ocasiones, pero todos son de lmportanc1a. 

Verdaderas reacciones al&rglcas en forma de dermatosis, urticaria, edEl!la angloneurcSt! 

co, erupcioo, salpullido y anafl!axls, son los efectos mas frecuentes. 

La liberacI.sn de hlstam1na por ta odminlstraclcSn de un narC.Stlco ru& observada como • 

contribuclcSn a la respuesta hipotensiva. La evidencia de liberaci&n de hlstamlna se ha ob-

servado en la triple respuesta de edema, enrojec!mlento y formacicSn de pseudo-droeas a tra 
!" 

v4s del curso de una vena canal izada con Morr lna o Meper id ina. 

La miosis os otro de los efectos, el orizen de la cu!! no ha sido bien expllcade. La 

miosis no interfiere con los cambios pupilares, es importante conocer este fen&meno en la 

determinacl.6n de los cmibios pupilares durante la observacI.sn de los siznos vitales y esta 

dos de la anestesia. 

La sequedad de la boca puede ser relacionada a un efecto nervioso autcSnor.io de los nar 

ccSticos. 

Finalr:icnte la antidluresis provocada por la llberacl.6n de una hormona antidlur~tlca • 

en la hipcSf isis, Alni.mos autores su:;leren que la respuesta renal puede ser secundarla a • 

los efectos generales sobre la clrculacI.sn, rnas bien que debido a la l iberacicSn de la her-

mona ant id iur~t ica con su efecto de absorc l.6n sobre el tt1bulo distal del r !ñon, 

-8-



E •• ) .CL\SIFICACION QUIMICA. DI',; IDS ANAIGESICOS tWCQl'ICOS ~ 

lJ1 d 1scuci6n sobre este punto ha sido tratada con ~cas ventajas y muchas desventajas 

para los nm:c.Sticos, con una referencia ocasional a su Importancia terap&utlca. Por acuer­

do cor.i..1n el narc&ttco Ideal deberla poseer propiedad&!! anatg&slcas slr!Uares a tas de h -

:!orfina , as! cono una ausencia total de los efectos indeseables. 

la clasiflcacl6~ d&sdo el punto de vista qu lm1co define las propiedades especif icas -

de los diferentes grupos de nar~ticos. Asl los narc&ticos usa1os mas comunmente cano an&! 

~&s icos son l os si~ ientes : 

1) AJCA.TD!!)'-':S NATJIB.m:s !)'-':I opm. a) Pantopdn ~ b) Morfina ~ e) Codeina. 

2) A'!:AIOio::s sn:ri;;rrcos m;r opto . a) Dih1drocodeina. b) Dihidrocodoinona. e) DiacetilMor­

f ina. d) Dihidromorfinona. e) Metopd!'I , f) OXimorfona. ¡:) fü1lorfina . 

3 ) •:cP"H't,!!OS. a) Levorfanol. b) I.evall ordn. 

4) D::;:'J.'ll¡DOS DE l !EP""lI!)I!U y Pip°"!!mINA; a) Meper1dtna. b) Milevina~ c) Al f aprodina. 

5) CC? U'Jl':STOS !J"<l'""'OOnrms. a ) lletedona. b) Grupo del . Benzomorf&n(F'enazocina y Pentazocina) 

El:«n in ando las estructuras de var los tipos de anat!;.Ss l eos narc&t icos encontranos e le;: 

ta s·l.,¡11 itud. Con ali;o de imagtnact&n observ4!1mos un n~cleo central de fenll-p lperidina que 

se encu.Sntra en la m~oorta de los casos. Y asl se deduce que la contizuraci.Sn estereoqu!rn! 

ca es probablll'!lento la responsable en la relaci6n de estructura y pot&ncla de la acc i6n a-

nal¡:.Ss lea. ( 15 }. 

En el afio de 1915 Pohl report6 por primera wz, que reempl azando el grupo N-metilo de 

ta Code ina por un rad leal at lio , so obten la un compuesto el cuAl antaeonlzaba tos e fectos 

depres ivos de la Horfina. Veinticinco ailos mas tarde son reportadas la sfntes is y propie­

dades anta3onistas de ta !·!-al ilnormorfina (Nalorfina). 

En afios subsecuentes se reportaron toda una variedad de N-alldlaclones, las cuales co~ 

viert en 11 la Morfina de un analg.Ssico a un analg6sico anta:;on l sta, esto fu6 reportado en ~ 
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el a.'lo do 1957. Cor.ro se sabe la N-alilaclcSn en la serio de la Morfina tambien conduce a la 

produccl.Sn de anat:::&s leos naroot leos CO<I() se report:& on el afio de 1952. 

El sl!Jtema estructural do la Morfina puede ser considerado como un fraer.iento de 4 a-

nlllos. ~et caso de ta !!eperidina reemplasando ol grupo metilo (N-metllo) por una run • 

c16n alilo, no conduce a un cor.1puesto con actividad anti-morfina, esto es debido a que l a 

~!e!'GX' id ina es considerada como un tra!llllento de dos m1cleos de Morfina< 

Debido al lnter&s despertado por los anter lores desc:ubr 1m lentos, el hall &zgo de la • 

serle del BanzO!!lorf4n proporclon6 antagonistas muy activos. Pero tu& de =a lr.!portancla. 

conocer quo estos narciStlcos antagonistas &rana su v&z anatg&slcos muy ·potentes con ries­

go a lnduclr dependancla(ad l cclcSn), mucho menor que el de la Morfina de acuerdo con estu • 

dios real izados inicialmente en animales y pocos en el hombre. Despu6s de algunas lnvestl• 

eaclones, solamente los anta:::onlstas probados el ln tc1r.1ente empiezan a tener accptac~n co-

mo anal r;&s loos dab ido en eran parte a los erectos colateral es do t lpo ps lqu leo que ocas lo­

Nll\ la mayor la de los CO!ll¡>Uestos do la ser le del Benzor.torf4n. 

Fu& una maravillosa esperanza para todos los invest !:¡adores en este campo9 que aleu -

nos de l os anta~nlstas de la serlo del Beru:omorf4n tuvieran un potente efecto anal g6slco 

y que ooociAs (CO'.'.to se supuso inicialmente) no produjeran a11cc16n. 25 

Ill sl."lpl lflcaclcSn de la estructura do la Morfina fu& llevada a cabo por May y asocia 

dos, postarl.Ol'l:1onte estos investigadores iniciaron sus trabajos en el año da 1 ~54 so~rc 

l os 6, 7-!lenzomorfanas, CO"lpt10stos · ,~t ! t es e! lnlcaionte, y prcsontaron po:- ;>ri.,ara v&z una -

separaci6n rte l a actividad ancl~sica y el rlos¡:o de producir adl.cc~n (co:io- se sabe en la 

actual ldad, este t11& un arzur¡ento wl ido durante tos ~!moros anos de su uso el in loo) . 

La ser le del !lenz0'"1ort&n tu& una ser le de C0'"1:>t1estos en los cual os se pudo detcrninar 

que exfstlan anat g&sicos slntetloos con una potencia anal g&s lca slmi!ar o superior a la de 

1 a Hort lna. ( 14 

f1t1 fM lclt"lente al Benzor.tordn es el siguiente 
R 

Pentazoclna .cn3 

•10. 

R' 

-m2-c:1-c ::::::;¡3 
3 



lluchos intentos para encontrar un an4logo de la Morfi.na comparable a est a en cuanto a 

act iv idad anal ¡¡~sica , con aceptaci6n e! lnlca y sln at riasgo de producir adiccliSn resulta­

ron cm un fracaso ; Sin embargo, 1 a perspectiva tu& a.1n mas desalentadora. cuando Schaunan • 

afirMcS que .serla lm!>Oslble separar la analges ia potente del riesgo de producir adlcc16n . 

Ha sido aceptado que l os m&todos mas val losos en cuanto a proced lmientos de laborato­

r lo para evalunci6n de ana!r:&sicos, son t el m&todo de Tall-fllck en la r ata (!Tl&todo de • 

D'.tnour y S!iith), y el m&todo de Hot-plnte en ol ratcSn (m&todo de Eddy y Lelmbach ). Si&ndo 

el primer r!&todo el mas efectivo para evaluar a los anal:;&sicos potentes. 

Hubo una creciente convicci6n en el juicio de algunos investigadores que el fracaso • 

para l ograr cualquier separaclcSn de efectos de adiccicSn de analgesia cl !nica potente lirá. 

deb ida debido en ~an part e a el fa.ctor de que tas pruebas de laboratorio en ratonas las • 

cuales tanblen fueron exitosas para· predecir la potencia analg&sica en el hombre, fueron • 

entonces concluyentes para. predecir el riesgo de adlcci6n~ 

Spearman clasiflc6 a un grupo de l os analg&sicos mas usados, la corralac16n de coeft.­

clentes f u& para todos de 0.9 cS mas , cuando f ueron probados sobre los sl~ientes par&matros 

a) Potencia analg&sica en ratas. b} Potencia anal g&sica en ratcSn. c) Potencia analg&slca • 

en el hombre. d) Prueba da substituclcSn a la Morfina (una medida del rlas¡:o de adlccicSn). 

Pruebas s lm l1 ares usando una lar¡:a 1 iata de anal~s leos, pero sin valorarlos en ratas 

dieron como resul tado par4metros similares amique l&vemente mas ba jos pero mas elsn iticat; 

vos. 

Se ecipleza a esclarecer que en ~rden para lograr la deseada separacicSn de ta potenc ia 

analz&sica del riesgo de &dicc16n, la cl&sica propuesta para el problema deber la ser aban­

donada y esto so dob!o en gran perte a el caso de la Nalorfina, yl. que no solmiente es ne­

gativa en los ensayos de anatg&s!cos usual es , slno que antagonlsa los efectos de la Morfi­

na y slmllares ~ Keats y Telford, confirmaron las observacionea de tasagna y Beocher de que 

la Nalorflna &re un potente analg&s ico en el hombre aproxl'!!adomente equivalente en poten• 

cla mlllgramo a la Morfina ~ lsbell no fu& capÚ de comprobar r iesgo adictivo en esta droga. 

La Nalorflna es un potente anal g&sico, libre del ries¡;o adictivo, pero debido a una• 

alta inc idencia de efectos colaterales, princ ipalmente de tipo pslcotO!:!lil&tico se prohibicS 
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el uso do esta droga CO!'IO substituto de Morrl.na en anal gesia. Sobre este proble!!laKeats -

ostudi.S una var iada colecci&n de analgésicos antagonistas en cuanto a sus efectos analgé­

sicos en el h01:1bro, por una u otra raz.Sn ninguna de estas substancias f ué considerada a • 

ceptablo cltnlcanente ; 

RC<!'llplazando el grupo mat 110 de ta Mortlna por un rad leal alilo se s lntet iz.S la Nalor 

f ina (1) un potente .narccSt1co antagonista.> Una técnica similar en la serle !l!Orflno ide con-

dujo a la s!ntesls dol tavalordn (2), un anta<;0nlsta narccStlco a& mas potente ; Sln embar 

¡¡o la N-alllnormeperld lna (3) es un anal gésico no antagonista; 

(2,) 

tas propiedades rarmacol.Sglcas de estas drogas pueden ser relacionadas con cualquie­

ra da las estructuras caractor1st leas s iguientas 1 

(a) r.1 n&nero de anillos en la molécula. (1) es pentac lctica. (2) es tetraclctlca~ Sln em 

bar~o (3) es solaMente blclcllca; 

(b) La presencia de un frazmento renatU-amlna , presento en (l) y (2), el cuál no se pre-

santa en (3) . 

(e) La estructura no planar de (l) y (2), comparada con la estructura plllflar de (3). 

ta s!ntesls y evaluaci.Sn blol&gica de un derivado trlclcllco t41 como un Benzomorf4n, 

podrla ser ont&nces de lnter&s ¡><>rque s l t41 droga fuera lnact lva como antagonista la ca­

r4ctar1st lea estructural r.ias importante relacionada con la act lvldad blol.Sgica deberla de 

ser el n&nero do anillos en la molécula. 

Una raz.Sn mas para el estudio de la serle del Benzomordn fmS el elevado interés ctl­

nico presentado por la Fenazocl.na al inicio de este trabajo ; De aqul el gran Interés por 

preparar series de nntagonistas analgésicos de variada potencia por adecuada substltucicSn 

sobra el ndc!eo del Benzomorr4n (4); 
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Si se encontrara act ividad sobre las bases de estudios farmacotcSgloos y tox i colcSgioos 

efectuados cm anlr.ta!es, un m~ero reducido de esta serle con diferentes perfiles biolcSgl • 

cos, podr!a ser seleccionada para ensayos biolcSgloos en el hombro. Un requisito a'1n mayor 

d&sde el punto de vista farmacoicSgico fu~ que todas las drogas problldas fueran negativas 

a la prueba de D'.Mlour-~ith. 

Ill s!ntesls del compuesto (4) tu& realizada por May y asociados y nuestra mls lcSn con • 

sist icS on preparar los derivados requeridos por alkilacicSn con el haluro correspond iente -

tál cCY.:10 el como el dl~et llalil-bromuro para obtener la Pentazocina (5), cS por acilacicSn 

con el haluro de &cldo t&l como el cloruro de c iclopropll-ce.rbonllo, se1'Jida por una re~~; 

c icSn con h idruro de l itio y aluminio, para obtener el compuesto (6) ~ 

"JSP 
~~l·C(CH3 )2 

~ ~o . ~ 

(4) 

+ (5) Pontar;oc lna, R-<J(
3 

(7) 
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;-. ::~TT.!;J)'J S ~D~Ir.:'<; , . ::1 ,.,6todo de ensayo riara evaluar la potencia de a.'\a t s E!sicos 

anta::;on lstas . Contr:irrostar la annl zesia es solamente una manifestacl~n do la accilSn en-

ta::;onls ta. c.,.,:i ar~c iones diversa.: <:>ntre las d l f<?rent cs 1ro::;as se ro al 1zm-on en an ba!es 

"oqm,';o~ . Para pro!".S~lt 0s A. e este t r abajo tma s u'-stktc ia t'u& cl as l1'1cada CO<'\O tm -anal¡:~­

s ·ico antas onls t a , s l pod fo contrarr ' s tar la ~.nati:e~ la :-- o1ucB< por : '.<?:>~ ldl~.a en r at ao . 

't r\'l!'lv:ido :i l k 11 k o (9) f 1·$ mas ;>Oten~ "' que ta :·a1orf lna (1) y s lr.lllar al l.eva ! ordn (2), 

~ubstituc!&n del ¡:r1·'.'o al Uo de algunos de los COC1r>t1estos por un ¡:rupo al!: l!o, redujo con 

sld erabl~P.nte su potencia. 

Varios CO"l!)t1estos de esta serle des.!'ertaron un gran b;ter&s, debido a su elevada po-­

toncin anal z~s ica y a su bajo riesgo de de!>(!ndencia, entre estos compuestos tenemos a la 

Fcnezocina y a t a Pentazocina. Inic lat~ente se acei>t& el u.so cllnlco de la Fenazocina y• 

posteriOI"'nente el de la Pentazoclna, CO"IO "tos i>rl~eros a.'\al~s icos aceptables c llnicln!en 

te y derivados del Benzonorrkt, con una elevada potencia anat g&s tca y excentos en ese ti­

"""Pº del r ieseo de cd lec l.Sn", !n real ldad su r lesgo de ad lcct&n rt1$ determ !nado ser stt&a-

111ente bajo c0<nparado con et riesgo da adlccl&n de la Morfina y la Meperldina. ( 26 ). 

De tos muchos derivados del ·Benzomort'kt l a l"enazocina t'u~ el primer COOtpuesto en 

probarse ut 11 el in icanente, es un !)<)tente analg.ls leo con poco & n ingl1n efecto se1ante, -

probablemente debido a la cadena parecida a la da la efedr ina. ( 5 ). 

l'!s alrededor de 5 veces mas potente qua ta Morfina, es sin embargo menos adictiva y pro­

duce f!lenor depresi&n rasplratorla y clrculatorla. Su adlcci&n se desarrolla mas lentllf!len 

te y es eventualmente menos intensa, las pretendldas otras ventajas no han sido probadas. 

( 15 ) • 

Los sucesos favorables para los !>f' 1mero11 dar !vados del Jlenzomordn alentaron astu -

dios posteriores, y as! se descubre la Pentazoclna un potente anatg&slco utilizado en el 

hombre . Ya evidencia en apoyo da la aflrmaci&n de que su potencial de abuso es bajo fu& 

tan convincente, que en 1966 el W.H.O. li:xpert c,o.miittee on Dependence Producing Drugs 1! 

ber& a la Pentazocina del control da narc&ticos, tsto no indica, de ninguna manera que • 

l a dependencia no ocun:a, vlrtual'!18nta cada dro'.!a en uso comtm ha sddo abuzada, y estas 

drogas no son la excepci&n. 5 ). 
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G,.) fW~ACION DE !:j:lS4YOS PE DRCXjAS AflAJGES IC'.A$ , 

l!: l reporta da la potencia analg,sica da una droga con respecto a otra, buWose en 

estudios involucrando solamente niveles de una sota dos ls, no son acertados en nin~ ~ 

pecto. Y! que se requiera para este t!n una intormaclcSn comparativa •obre el etecto !!IÚ _! 

mo, el tierni>o transcurrido hasta que se logra el erecto mÚlmo, la duracicSn de la actlv! 

dad tarMaco!cSglca y todos estos estudios varfan da acuerdo con la dosis utilizada. 

Coclo hay una alta incidencia de nesecidad de analgesia durante el periodo rostoper~ 

torio, sG prefiere seleccionar pacientes de este t lpo para los d iterentes ensayos. Pero • 

zrUpos de pac ientes postoperatorios no seleccionados correctamente, conducen a un grupo 

con baja necesidad de analges ia, por consecuencia en este caso no se podr' dlstlngulr en• 

tre nedicamentos "activos" a "inactivos" o bl&n entra las diversas dosis graduales de una 

nisrna dro::;a ~ 

Pacientes con serlos padecimientos de origen hep&tico, pulmona;, renal o de s istema 

e!".dcSaino, deber&n ser evitados pea los ensayos. 

IDs anal !l&sicos deber&n ser ed'.'llnlstrados a pacientes con dolor severo o rnoderado, • 

~u&sto que cerca de un 25r. de pacientes no requieren de ningdn anal g&slco durante el peri2 

do ~osto¡>eratorlo, tJ¡¡unos lnvestlzadores indican que es necesario despertar al paciente • 

que duerno despu&s de la admlnistraclcSn de una droga analz&slca para pode:- distinguir as l 

entre t os erectos de sedaclcSn y da anal¡:esla. ( 19 )• 



G~':!:MLIOAO!:S SOBRX P":NT.AZOCINA Y 1'EN4\ZOC Il''!A. (Natural esa y !>?'O!> led ad es tls kas• 

y qublcas ) •. 



1' N- --:··r- •.,rr1 ·'- • T.11 Pe!'ltazoc lna as un m il!!!lbro l'.la la t11111l l.a da 1 a ~ru:azoc lna t1111b len co­

nocida c:oi:io ser la del nenzomorr&n. 

a) 1,2,3,4,5,6-hexah1dro-6,11.d1metl1·3-(3-!!!et11-2-btlten11)-2,6-metar.o-3-benzasocln• 

-8-ol ,2-d lmet 11-at 11-5,9-d 1met 11.2 *·hldroxl-benzomordn. 

b) 3- (3-met 11-2-butenl!) 1,2 ,3 ,4,5 ,6-hexahldro-6,11.d lmet 11-2,6-metano-3-benzazocln.. 

-8-ol . 

e) t'm!:¡:=es C!'ll!!ersta!e:i : l"ortral, Soslgon. Talvln~ 

d ) En lnvestl¡::ac l&n se le conoce como 'Wln 20, 228 ~ 

2) F&muto Etnpfrlca 1 

C19!tz.¡tO • Peso Molecullll' • 285~41 

e • 79~9 r. 

H • 9~54 % 

o - 6~61 " 

N • 4 ~3 1 % 

3) tMrnm!o Desm=rnt leda r 

4) coracterfstlcas rSslcAI!~· Subst&ncia en forma de c:rlstatea da color blanco, solubles· 

en soluclones acuosas &cldas~ 

Cristales de punto de fUsi&n • 145-147.2°c. (24) 

r.s de lnter&s que este compuesto Pentuoc 1na N• (3 ,3-d lmet llal U )benzomort&n est' in­

tegrado por una mezcla rac&nlca (d,1-pentasoclna). !:1 is&olero l·pentazoclna ti.ene toda la 

actividad analg&sica do la mezcla rac4ci1ca, y tlene ademÚ la propiedad de comunicc los 
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ries gos de dependencia de la mezcla rac&n l ca de (dtl-pentazocL~a). 

5) Pro;;i 1"c1Q/les Fm=macoI6 .. 1cas ele AQ.lf!tclQ a 'j1I r:str11ct11ro 011blca •• Cor.io se ha dicho la Pen­

t azoclna es un "-'lie.'l!bro de l a fmnU la del Benzomort&n, "'ªs es¡>eclficsnente dol 6, 7-benzomor­

dn, por lo tanto tendr& las propiedades tarmacol&gicas de esta tmnU la de compuestos. la 

estructura 6,7-benzomordn incorpora las car&cterlsticas de la Morfina que es usualmente a.o 

saciada con mol&culas potentes 11nal:;&sic1111ente 

a) El ndcleo de benceno 6 un is6stero de el)• 

b) Un !tomo de carbono cuaternario unido a este nt1cleo ~ 

c) Un 4tO!!lo de nitr&geno terciario unido a 'dos grupos metUeno a lo lejos de el !tomo de. 

carbono cuaternario. ( 14 >• 
6) S!ntes l:; Ou!a¡ica ~- Mos atrAs, se e fectuaron ~arios intentos para encontrar un analps i• 

co similar en cuanto a potencia a l a Morfina, aceptable ct lnicamente y excento del r iesgo -

de producir ad lccl&n, pero concluyeron en el mas rotundo fracaso~ Durante la d~cada pasada 

la perspectiva fu& a.1n mas desalentadora debido a que Schau:iann afl.rm6 quo sella l'l!posible 

separar la analgesia potente del riesgo de adlcc16n; Entooces hubo una creciente convicci&n 

en et juicio de al¡¡tJnos 1nvestl3adores, que serta un trocase el tratar de separar los efec­

tos do adicci&n de la analeesla ct!nica potente ; Esto se debt& en gran parte al factor de 

que las pruebas de laboratorio en animales fueron tanbi~n exitosas para predecir la poteno • 

cia anale&sica en el ?lombre y a su v&z el rles¡:o de producir adiccl.ISn. 

Debido al fracaso con la Nalorfina, pocos tnvestieadores se dedicaron a lo~ar la de­

s eada se~araci&n ; Y& que es tos investigadores observaron que a pesar de que se abandon& el 

uso de la Nalor f lnn cor.io analg&slco del:>ido a los efectos r>Sl cctomim&tlcos que proc uc!a, en 

esta substnri c la no ,;o encontr& t"losgo de ll<l lccl~n. Dn :iq11 l part i6 !il l1e.:i de -:>~tnd ! ru: tas 

p!"o!'ledacler. farrn.:icot6: icas del ll enZ<...norf!n y de toda una serte de sus derivados, con la fi­

nat 1dAt1 de encontrar et anal &~sico ldoal. Y resut~6 1espues de obtener toda una ~~a de de­

r ivrulos que 1 a Pont ru:oc lna fu& "el pr 1'1er a."la1 ¡;6s leo ¡><>t ente, acer>tado et lr. lciriente y exce~ 

to de cttalqu lP.r r 1os :;o de ad ice t6n". 

S intcs l s de l a Pentazpdna. 5, 9-d h e t U-2-(3 ,3-d lrnot ita! 11 )-2•-hidroz1-·6, 7-benzo.,orf~n ; 
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Una ne-zeta perfect11mente ar. itooa de: 8 . 7g de 5,9-dbet1!-2 '-h1dr6x1-6, 7-benzanordn , 

6. 0~ de l -bromo-3-mot 1l-2-buteno• 5.0g de bicarbonato de sod 1o y l25ml de dlmetil f ormami­

da, fueron reflujados durante 4 1/2 horas. ~mezcla de reaccl&n s e filtrcS y el filtro l~ 

vooo con et anol. El solvente fu& removido al vaclo y el producto disuelto en &ter y filtr! 

do para separar la poquet\a cantidad de matar lal insoluble. ~ capa eterea fu& extra ida con 

5ml de &cido clorhfdrlco en 2()nl de A¡:ua. Se adicion& hidrcSxido de anonio dUuldo a la fa. 

se acuosa y precipitaron 10.6g del producto crudo con punto de fusi&n de 128 a 139°c. Lle-

vando a cabo dos cristalizaciones en metanol acuoso, se obtuvieron 8.2g de producto crudo 

puro con un punto de f usi.Sn de 145 a 148°c. 

"40 
5, 9-d lmet: U-2 '-hldr.Sxi-6, 7-beru;oo.ordn. 

·+ 
5, 9-d i'l!et 11-2- (3 13-d !met 1lal U ).2 • ·hldrcS:Ki 

(C".,)2..C=C MC\h~h -6,7-benzomorr&n. 

l-bromo-3-metil-2-buteno. 
( 26 ). 

Ill contribuci.Sn de l a accl.Sn analg,slca de una nueva dro~a no es facil de evaluar, y 

n11c..,.,. ... ~tod os han sido involucrados bas&ndose en el uso de dolor expor lmental en aaimales 

~· voltmtarios. Por desgracia las pruebas en animales son dificUes de extrapolar a nivel • 

hu:1ano y at1n cuando se usan vol untar los los lnvest lgadores frecuentemanto t lenen d lf icul • 

tad en confirmar cuantitativamente con otras observaciones, probablemente debido a la in• 

fluencia de factores tales como: .experiencia, entrenamiento y motlvaci.Sn. 
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::n consecuencia las pruebas cllnicas siempre formadas en base a patrones para la contri-

buc16n de alivio do dolor , la Pentazocina ha sido probada en el manejo de dolor postope-

rntorio en pacicmtes con dolor cr6nlco o de orlgen !'lalleno y en mujeres durante la labor . 

Uno do los estudios mas preco~s sobre el efecto de la Pentazocina en dolor postoperato • 

rio, fu& et do Kents y Tetrord en el atlo de 1964 quienes r eportaron que 10 a 20 mg de Pe!! 

tazoclna por 70 Kg de peso corporal, administrados por vla intranuscular proporc1onaron • 

analgesia equivalente a 10 mg/ 70 Kg de peso corporal de Morf ina, lPsaCJUl en 1965, no obs 

tante expres6 que una dosls de 40 mg <le Pentazoclna fueron nesesarios para i(ll!a.lar la ac • 

ci6n anat:::hlca de 10 mg de Morfina en pacientes con dolor postoperatorios; Beaver y cola-

boradores en 1966 reportaron que en pacientes con dolor debido a cancer, se requieren 6°"\g 

de Pentazoclna para obtener el mismo grado de alivio de dolor que producl.an l<l:ng de Morfi· 

na~ 

/J. gunas extenc iones a estas d iscrepanc las fueron ~stas cuando Paddoct~ en 1969 en 

un ensayo involucraru:fo mas de 100 pacientes operados, compararon los efectos de dosis de 

10 , 20 y 40 !'lg de Pentazocina con dosls de 5 y 10 mg de }!orflna, en cuanto a intensidad y 

durac16n de efecto~· Resutt.S que cuando los efectos •anatg4slcos fueron cor.!parados en sus ~ 

fectos m&cimos, 27 mi: de Pentazocina producen el ml.smo allvlo que 10 ng de Morfina, pero 

cuando la potencia anatg&s lea M apreciada en tm periodo de aproximadamente 4 horas , la 

dosis de Pentazoclna tu& incrEl!lentada a 36 m:;. 

otro de los factores para apreciar ta potencia de la Pentazoclna es su cornposici.Sn • 

lsom&ica~ Cuando las formas levo y dextro son comparadas con Morfina adnlnlstrada paren• 

teralmente a 418 pacientes con dolor postoperator lo se obs ervoS que 60 r.ig de d°"'-To-penta-

zocina fueron menos efectivos que 5 mg de Morfina en el alivio de dolor y solamente 25 mg 

de la f orma levo-pentazoclna fueron tan efectivos COl1IO 10 mg de ~!orflna (Forrest en 1969) . 

En este mismo estud lo se concluy& que efectos colaterales, tates como sudoraci6n y seda • 

clcSn son ~cluslvos de l a forma "levo". 

La Pentazocina es efectiva por vta oral, los efectos analg,slcos de la Pentazocina 

¡>or vla oral reportados en un estud lo de Kantor y colaboradores en 1966 , involucrando 244 

pacientes con dolor severo o rnoderado postoperatorlo o debido a fracturas , 50 rng de Penta 
o& 



~oc lna se encontraron equ ivalentes en potencia analg&sica a 60 mg de Codelna, en t4nto -

que 600 'llg de AS!) lr lna t'ueron 9Upet' lor&s a una dos is de 35 mg de Pentuoc tna. 

En un estud 1o subsecuente Beaver y colaboradores en el afio de 1968 compararon la po-

tenc1a analg&stca de la Pentuocina oral y de la Pentuocina parenteral( intr1111uscular ), • 

en pacientes con dolor cr&ntco debido a cancer. cuando se consider& la intensidad y dure.. 

ci&n del efecto, la Pentazocina oral t'u& alrededor de 1/3 tan potente como la forma intr~ 

muscular , pero cuando e l e fecto m&ximo tu& considerado , la Pentuoclna oral fu& sol i.nente 

1/ 4 tan efect tva como la forma intranuscul ar • 

TAB I.A. VI •• Comparacl&n de resultados del estudio de Norris y Telfer (1968) con aquel l os re 

s tt l tados obt en idos en estud ios anter. iores , 

!~ ICIONES 

Estudio con 50 mg de 

Pentuoc lna adr!lnis­

trada por la vla oral, 

Estudios previos con 20 mg 

de Pentuoclna administrada 

por la vla 1ntrll'luscular, 

-----------------------------------------------------------------------------------·--------
S:':l)ACION 

(V al ores !-led tos) 5.66 :!: 2 , 04 5.6212,07 

B~!A ( 7-10) 17 24 

;rn:;uu..~ (5-6 > 19 14 

PODRF.( 0-4 ) 14 12 

----------------------------------------------------~-----------------------------·---------
5 ). 

ta Pentazocina es un anal ghtco p.otente, el cu41 cuando se administra por la vla oral 

en dosis de 50 mg es equivalente en su efecto analg4s1co a 60 mg de Codetna, lntct&ndosa -

una analgesia s1¡:n1f1cat1va, usualmente entre 15 y 30 minutos despues de le admin1strac16n 

oral y la duract&n del efecto analg4s1co es de 3 horas o mas, El 1nic1o y duracl6n de la • 

acci6n se relacionan a la dosis administrada y a la severidad del padecll:liento; 

ta Pentazocina antagontsa deb1lmente los efectos analg&stcos de la Morfina, Maperidi· 

na y Fenazoctna, en Sl.l'l1a produce transtornos incompletos cardlovasculares, res!'irat ortos y 
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depres l&n lnduc lda por Morf lna y Meper ld tna. T lene apro:< lr.tada::iente 1/ 50 de 111 act lv ldad -

ll.'lta~onlsta de la l~alorf lna, tamb l~n t lene accl.Sn sedante, 

~"acciones MV!)Tsas•- AI~as de estas reacciones reportadas incluyen : 

Gastratntestlnglcs•• Nausea , v&nlto, siendo menos frecuente la constlpaci.Sn y raranente -

re~rtadas el dolor abdcwn lnal, anorax la y d larrea. 

Re@cc lones t4versas so'2te el Slst!l'j!a Nerylqso CpntraJ •• Scdacl.Sn¡ euforia, sensaci.Sn de • 

llgoreza, dolor de cabeza, con m~nor frecuencias~ han reportado debilidad, disturbio en 

los sucllos, 1nsor.mlo1 sincope, transtornos visuales y dltlcultad en la concentracl.Sn, alu 

clnaciones y t001blor, 1rrltabllldad 1 sudores, enroj ecim iento y escalosfrios. 

r.cncciones Mvorsas de Tipo #J&glco.- No son trecuentes pero se presentan, orupcS..Sn, urt'l 

car la y edema facial• 

!!.gacclgnes AdygrsM de tipo CArdloyasculgr •• Dlsmlnucl.Sn de la presl.Sn sangulnea y taqul -

card la~ 

o.ti:JLS~- Raramente depres i.Sn resp lrator la y retenctcSn ur lnar la. 

~tos efectos son similares a ~ueltos asdclados con los analg.Sslcos parecidos a la -

Morfina, y co~o sucede con este tipo de analg.Ssicos, los efectos son exagerados en el caso 

de pacientes ambulatorios. ( 37 ); 

8) Denendencla y Abuso,. Inlclatmente se conslderava que la Penta:oclna tenla un bajo po -

tenc lat de abuso y no estaba sujeta al control de narc6tlcos~ ( 19 )• 

9) Irullcaclones,- Para allvlo de dolor moderado o severo• Tmbien puede ser utitizada en 

medlcaci&n preoperatorla o medicaci.Sn preanest.Sslca, en glnecologla y obstetricia, o como 

supler.iento para anestes la qu irdrg lea. 

10) COntraiod icacloncs ;. ~ Pentazoclna no deber& ser administrada a pacientes hipersens i-

bles a ella. 

11) t\dvcrtcnclas• 

Q~P:;;tIDfllCIA,- Han sido re9ortados casos de "dependencia" ps!co16gica y f!sica a la Pentaz~ 

e ina en ;:>ac lentes con una h istor la previa de abuso a otras drogas, y rar<t!l ente en pac ien • 

.ai.-



tes excentos de este historia l. 1.a repentina 1nterrupc~n, despues del uso prol ongado de 

Pentazoc ina parenterat tiene como r e sultado un s!ndrome de abstinencia> Se tlenen a la • 

fecha pocos reportes de casos de "dependencia" y de 11s!ndrome de abstinencia" en casos • 

de administraci6n oral, 

los pac ientes con una h istoria de dependencia, debor ian ser sOl!letldos a superv1s i6n 

durante el tiempo ~ue se Ies ad.'!linistre la Pentazocina. En casos de prescripc i6n de Pen• 

tazocina para uso cr6nico, el m&!ico deber' tomar precauciones evitando el 1ncr0!!1ento de 

dosis por e l paciente y prevenir el uso de la droga anticipadamente al dolor , mas bien. 

que para e l alivio del dolor. 

LcsJones de Craoeo y Amento de Prer, i<Sn Intracraneal •• I.os efectos de depres i.Sn respira­

tor i a de la Pentazoclna y su potencia para elevar l a pres~n en el fluido cerebro-espi • 

nal, puede ser marcad r.ente exa:;era1o en pre sonc la de les iones de creneo o b fon en caso 

de pred lspos 1c i.Sn al incre!!lento de pres i6n lntracraneal, /ldern&s puede producir efectos -

los cuales nueden obscurecer el curso el fo1co de nacientes con lesiones de craneo. !!:n ta . . . 
les pacientes la Pentazocina deberá ser usada con ex.trama precauci.Sn y sotaiante cuan~o 

su uso sea ve:-dad cr1r1et'.te ind is!'ensab!e, 

1.!so..Jhlrwt; e <> 1 ~hnrazo.- Un uso se~o de la Pentazocha durante el cr.tba:-a,; ., (a difcrcn-

el:: de l a"or) no h~ s ido establec ido, ":xporL01entc~ en anl.."lnles, no h ilo, ,.,.,strado !!f actos -

cntec. e>-i' •a:- azad i:s (a d i fere:-:c ia de labor) solll'lent e cua:-:do a juicio <'~t -i6dico, el bonef; 

c!o sobrc:>ane at posible r les:;o. l;l.s nac!entes que han recib ldo Pontazoc l'\a dur(ll".te el 

parto no ha:> exper im.cntado efectos adversos, s in embareo deber' ser usada cnn precauc 1.Sn 

en cnso de ~artos ~rC"'l'laturos. 

"an lfcstac!opes l zurl as Sohre el S1ste'Da t'crylpso Central,. tos pacientes rccibi&ndo dns Is 

terapofit icas de Pentazoc lna, han experim.entado en raras ocasiones alucinaciones (usual~e~ 

te visual es ), desorientaci.Sn ':! confusi .Sn, las cuales aparecen espontenea-iont:e durante un 

periodo de varias horas, El mecanism.o no ha sido dilucidado. ~n caso de pacientes con esm 

tos e fectos, deber &n ser ~arcadmiante observados y checados en sus sl~nos vitales . Sl la 
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dro~a es r e lnst ltuida esto deber& hacefse con muchas precauciones d~sde el momento que • 

las man lfostaciones a:::udas sobre el sistt!Ma nervioso central s~an observadas. 

1'30 en nlflns,. Debido a que experiencias cl!nlcas en nillos menores de 12 aJ\os es limita• 

da, la adm lnlstrac i6n de Pentazoclna a estos ao es recomendada. 

Pacientes Amhn!atorlas:- o&sde el momento que se observan sedacl6n , nausea y ocasional • 

mente euforia, los pacientes ambulatorios son prescritos a no operar m&<iulnas, manejo de 

vehlculos o exposlci6n a riesgos, 

12) preca11cinne5 : 

D<>ter loro Renal y J"nncl,Sn Hep&t ka~- La d ism1nucl6n del metabolismo de la droga .por el • 

hlr¡ado en casos de padecimientos del mlsmo, puede orlglnar que se acent~en los e fectos • 

colaterales ~ Sin embar~o en varios estudios se ha demostrado que la Pentazocina no causa 

o incrementa padecimientos hep4tleos o renales ~ Pero la droga deber& ser administrada 

con precaucl6n a los pacientes con este tipo de padeclm lentos. ( 37 )~ 

l!:n un estud 1o llevado a cabo por Ward-Mc Cluald en el af\o de 1969, con dos is de Pen· 

tazocina de 30 a 45 me por la v la intravenosa, no se encontraron efectos colaterales en 

c61lcos bU lares y renales combinando la .Pentazoclna con un antiespasm6d leo tal como el 

broouro de propantel.lna ( Pro-bantlna ) a una dosis de 45 l!lg . 6 ). 

Infarto del Miocardio •• Como sucede con todas las drogas, la Pentazocina deber& ser adml 

nistrada con precaucl6n E'n pacientes con infarto del mlocardlo . 

Clc11gla Bll l•r •• Hasta que estudios posteriores s&an llevados a cabo acerca de los efec""" 

tos de la Pentazoclna sobra el esf!ntar de Oddl, la droga deber¡ ser usada con precauci..Sn 

en pacientes que han sido lntervenldos qulri1rglcamente en el .tracto bUiar• 

Pacientes reclblemlo Narc6tlcos •• IAI Pentuoclna es un debll antazonlsta narc6tlco. Al~ 

nos pacientes en su tratamiento de dependencia a los narc6tlcos, que se les admlnlstro -
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!a Pentazoc1na ex¡>er Imantaron un suave s !ndrorne de abst lnancla. 

Dep~esi~n ~espiratoria; . ~o obst4nte que se ha reportado raramente casos de depresi&n res­

piratoria despues de la ad"1 ln1straci&n de la Pentazocina en su rorma oral y parenteral , la 

dro!!a deber.t ser admlnl.strada con precauc t&n a pacientes con deprest&n respiratoria de 

cualquier tlpo, as.,,a severa y otros padecimientos respiratorios o en casos de cianosis, 

13 ) / id:;¡ ln 1str"c16n y Dos is , 

Forna Qral,- La dosis Inicial para adultos es de una tableta de 50 mg cada 3 a 4 horas , 

~sta dosis puede ser incrementada a dos tabl etas ( 100 mg ) an caso nesesar io , pero la do­

s is total por dla no deber.t exceder de 600 mg. cuando se requieren efectos ant lnf lcr.1ato 

rios o ant!'>lr~tlcos unidos at afecto anate&sleo , ta <\Splrtna puede ser achinlstradc jun-

to con ! a Ponta7.ocina ~ . 

~ºt"lª ~a~eoter al,. l':xcluy,ndo a paci~ntes que trabajan, ta ~osis simple parenteral mas a­

decuada es ele 30 mg por ta vla intramuscular , subcut.anea o intravenosa, Esta dos is puede • 

repet Irse cada 3 a 4 horas, dos ls mayores de 30 mg lntravonosa o de 60 r.ig lntt1111uscular no 

sc recom le; dan; La dosis total por d la no deber' exceder da 360 mgó Como la mayor la de l as 

drogas parent erales , cuando se requiere una cantidad frecuonte de inyecciones durante un -

periodo prolongado, se prefiere la vta 1ntr«nuscular a la subcutanea, adem&s sa reCO'lllenda 

una rotac i.Sn constante de los s it los de lnyecci.Sn ~ 

t' l!los "eooras de I Z Afios; 

Forna Oral,. Pu~sto que las experiencias el lnlcas en nlflos menores de 12 atlos son l Imita • 

das ta admlnistracl.Sn de Pentazocina a esta edad no es recomendada. 

F'orma Par entera! ó- ID mismo que para 1 a forma oral~ 

Pacientes Durante el Parto.• En labor se usa en forma muy &nplia la Pentazoclna en su for. 

ma parenteral. Una dosis de 30 mg es la comunmente utilizada. Una dosis da 20 mg admlnls . 



tracia por la v!a 1ntravenosa ha dado adecuado al1vlo del dolor en algunas pacientes duran­

t e el parto, cuando s e in1c1an l as contracciones en forma regular, es ta dosis puede ser ad 

n inistrar.ta 2 o •3 veces al d ta cada 2 a 3 horas. 

PuradsSn de lo Tora¡¡lo •• Podontes con dolor cr.Snico o los que se ad'llinistro la Pentuoc1-

na por la v!a oral durante periodos prolongados, no experimentan sfndrome de abstinencia • 

cuando la droga se retira bruscamente. No ha sido observada tolerancia al efecto analg~si­

co en experimentos de laboratorio en sanzre, orina, pruebas de funcionamiento he~tico y • 

de rlfton no revelaron anormalidades slgniflcatlvas, despues de la administracicSn prolonga­

da de PcntCl!locina. 

Sobre-dos is~ - Man U:estac iones r Exper lene las el In leas con sobredos is de Pentazoc ina han re 

sultado insuficientes para definir los signos en esta condlcicSn. 

Tratamiento de "Ohredosi~.• :tas medidas 8!:1pleadas para esta condicisSn son las siguientes r 

Oxigeno; fluidos intravenosos, vasopresoresó ta ventUacl.<Sn controlada podrla ser conside­

rada. No obstante la Nalorf lna y el I.evalorf&n en este caso no son ant tdotos efectivos !>S­

ra una depres 1cSn rosp lrator la debida a una sobredos 1s o b len una sens ib U ldad exagerada a 

J)a Pentazoc ina~ ta Naloxona en su forma parenteral ( Narcan ) es un efectivo y espcc !f leo 

antagonista, si no es posible disponer de . Naloxona se administra parcmtera!ment:e un anal~~ 

tlco el l!etU•fenldato que es efectivo en casos de depres16n resrirat:orla~ 

14) rresent:acicSn : 

fppia Qrat •• Table tas. cada tableta con una dos 1~ de 50 ng de Pentazocina base; I;i Pentazo 

cina··ec ·. c=entra en tas tabletas en fot""la de cloruro. 

~cascos conteniendo 100 tabl e ta.~ . 

ror111 Parentor-;il.- Frascos &np•1la conteniendo lactato de Penta:z:ocina equivalente a 30 Mg -

tl <" !'entnzoc inu he.~ ~ . ~e:t .., s f¡•pscos son de 1 rnl ~ 

Frascos &ii>ula de l 1/2 M! conteniendo Pentazoclna como lactato equivalentes a 45 m3 de 
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Pontazocina base , en caj as de 10, 25 y 100 frascos &npula~ 

~ascos &npula conteniendo- Pentazocina como lactato equivalentes a 60 ms da l'at1tazoc1na ba­

se do 2 ~1 en cajas ~e 25 y 100 frascos. Todos conteniendo 2,8 ms de cloruro de sodio en el 

~:;tia tnyecctable. 

Viales para dosis ~~!tiples de 10 ~l, cada mililitro conteniendo Pentazocina como lactato -

equivalente a 30 n~ de Pentazocina base, 2 mg de bisuttito de sodio• 1~5 mg de cloruro de -

sodio, l n:;: de met1l-paraveno COl!IO preservativo en el !gua del inyecctable. 

1':1 pH de tas soluciones de Pentazocina se ajusta entre 4 y 5 con !cido t&cttco e hidrcSxido 

do sodio, El aire de lu c:tpolletas o viales se substituye por nitr&geno;, ( 37 ), 

~:ota.- ~ Pentuocina no es util por- la v!a sublingual;. 6 ' 

-26-



1) ND"lcnclatura.- La Fenazocl.na es un mlEl!llbro de la familia de la Benzazoclna, tllllbien e:>-

noc lda como la ser le del Benzomorr&n. 

a) 1 ,2 ,3 ,4,5 , 6- hexah idro-6 1 11-d lmet 11-3-fenet U-2 ,6-metano-3-benzazoc ln-8-ol • 

h) 2 • -h ldrox 1-5, 9- d lmet U-2-tenet: 11 -6 , 7-lxanzomorf&n~ 

d ) t:erfen, Fenetilazrn::lna, l'enobe:u;orfan, Prl."Uldol : 

2) ~a Emp{r!ca; 

e • 82•20,; 

H • 8•47 1. 

ti - 4~36 ,; 

o - 4.98 r. 

3) F&rmul a Desat:J:Dll.ad.IU . 

~C\\,C.\\,c,\\, 

C~5 

4) Estruchrra Ql1 tn lea t)ynpftr•t lya da Fennznc lna y de tfm:t' ina ~ 

t\O 

11:,!or fina" "Fenazoc: ln11" 
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5) caracterfstlcas Ffsic@s~ 

(.Z.) . Forma barras en metano! , Punto de fusión • 181- 1s2°c, 

( - ). Forma agujas en metanot. Punto de fusión ·. 159-159 ~ 5°c~ 

[~J;º-122° (e• O! i4 en 95 ~de etanol )~ 

(-+ ) Forma a~ jas en metano!. Punto de rus ión • I 59-I 60° c. 

r 120 · º L<><J
0 

+1 20 (c.o. 60 sn95%deetano1), 

(±.) Bromuro ~2~28BrNO, Xenagol. Barras en acetona o alcohol absoluto y eter. Punto de fu-

s icSn • 166-I 1oºc. 

(- ) cristales de bromuro, Punto de rus16n • 284-287°c. 

[<><C. J;º -84~1º ( e• ta2 en 95,; de et anol ). 

(+ ) O: istal es de bromuro . (Punto de fus 1Ón • 284-2.!' 1° e ) • 

24 ); 

6) Potenda Relativa~- Be.s.!ndor,os en estud ios previos con ot:ros narcóticos administrados 

para el alivio del dolor, la potencia relativa de la Fenazocina es aproxll!ladameote 10 ve-

ces mayor que Ia de la Morfine : IJ>s efectos de la droga en pacientes con dolor crcSnico su 

gieren una potencia 7 veces mayor que l a de la Morfina. 

Droga No.de pac lentes Dos is (en mG ) Porce~tnj~ do al ivio, 

~!Zl'E!'. ID INA r22 25 41, 

:rmFINA 100 47 

1.;:Iu:P.D IN¡, 58 15 55 

OIPIPJ\NONA 6!l 5 58 

F:™AlOCINA 10 0!5 60 

n:mIDINA 8 50 63 

r:.:::1.Zoc:r.1.- 43 1.0 82 

MO::F~U. 20 10 s5 
mlAZOCI:lA 87 1~5 94 
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7) ~!ntasis M Feoazocioaa.:. :::1 potente analgÚlco en ratcSn, 2'-hldroxl-2 1 5 1 9-tr lmetU-

-6,7-beo?.omor f&n , se encontro que es efectivo para bloquear una respuesta cond i cionada. 

en ratas y ratones, una !>I'Opiedad comdn a la Morfina y analg,sicos parecidos a ta Mor!!-

na. Canbiando el ll-substituyente sobre el compues to anterior se obtiene una anptla var1! 

dad de compuestos con dlrerentes ectlvldades analgésicas,- to cual podria permitir una~ 

t ensa gina de variedades analg~sicas y de otraJS acciones neurotarmacot6gicas~ 

llla ). 

üi ruta mas conveniente para ta preparaci&n de los 2-atldlcompuestos, es 1.a descr 1-

ta para la preparaclcSn del pompuesto IIla 

El cloruro de p-metmdbencUmagnesio y el apropiado 1-alk U ( cS aratk U en el caso de la 

Fcoazocina ) yoduro de 3,4-dlmetllp1rid1nlo (1) se hacen reaccionar en éter anhidro. Las 

d1h1droplrid1nas (11) en Acido clorhldric:o dUuldo, fueron hl..drogenadas a l os correspon-

d lentes 1 , 2,5 1 6- tetrahidrocompuestos, los cuales a su vez . fueron c1cl 1zados y adem'-s 

o-demet U ados con Acido bromh ldr leo. Obten1'n4ose un rend lm lento de 10 a · 30 %, bas&ndose 

s obre los yoduros de p 1r id lnlo de los cuales se part 16a 

;:o caso de la P'enazoc lna fu& necesar lo (debido a su baja solubll idad en Agua.) usar 

una nozcl a de alcohol-Acldo clorhldrico 

Reacciones : 

--------

(I) 

en l a etapa de hldrogenacl.6n. 

~ 
~ 

o:t) 
c~o c:11~ 

,--~---M _;.,_~ 

lll 

i) \h 
l) ~ª" 

(ll) 

(IlI) 



Prepar2ci&t de t 2'-htdroxl-5,9-dJmetil-2-fenetU -6, 7-benr:omorf&n~ 

,Aeitando una suspensl.cSn de 10 gr; de bromuro de 3,4-dlmetll·l-fenetUplrtdlnio, fue­

ron ad icionados 130 ml de c l oruro de p-metoxlbencilmagneslo (etereo ) 093 M, durante !O a 

15 minutos. Despu&s de 1 a 1 I/2 hor as ta mezcla fué vertida con ag ltacüSn vigorosa den • 

tro de una sotuci<Sn de cloruro de illllonlo (fr io), adicionithdose adem4s una pequefia ca.'1.ti -

dad.de h!d1·óx1do de amonio . la capa eterea tué extraida con tres pordiones de 6cido ctor­

h!drico al 10 J:, (frio y en exceso ), los extt4ctos recolectados fueron alcalin ir.ados con 

hidr6x ido de amonio (frio} y la base extraida con· &ter, 

Los extr!ctos eteroos fueron secados con sulfato de sod 1o y despues evaporados a sequedad 

obteni&ndose de 8~ 5 a 9;5 g de un aceite de color &nbar. Este aceite tu& tratado con 80 -

ml de 4cido clorh !ctr leo (fr lo) 1 N y de )0 a 40 ml de etanol al 95 1., con 1 a finalidad de 

cOMp!etar la disolucicSn del material oleoso, 

I;i solucicSn tmS transferida a trMs de un tubo con nitrcS~eno d~ntro de un frasco de hi -

drocenacl.cSn conteni~o 1 ;2 g de sulfato de bar io-pal adi~ al 10 !":y a¡:ltando en at:ncSsfera 

de hidr6¡:eno. Des¡m&s de 60 a 60 minutos, l a absorc1~n .fu& lenta de un n~l.r.io do 20ml por 

n inuto a 2 1'11 por minuto, asf un total de ele un 90 1. fu& absorvido (equ ivalente l :! ), \J­

sual~cnte al ~o de nate:-ia! oleoso se separó . lA mezcla f u& filtrada a trav1Ss de Super-Ccl 

:· alca! 1nir:ada con h{ctrcSxido de amonio (frio), a:; itkidoso la hase en .Stcr, 

tos cxt~ &ctos etc~cos reco'.ecte~os tucron lavados con &gua y secados con sulfato de sodio, 

~vaporando a sequedad se obtuvo un ace ite que fu& ~estilado ~olecularr.iente; tan r&pidame~ 

te C<r.10 fu& posible. El destilado resultante fu& de 4,7 g y fu& adicionado de 20 ml de &­
c1do bromhtdrico al 48 1. y de 10 ml de &cido broohtdrico al 33 1. en 4ctdo a~tico y f •.,e -

r on nanten idos asl durante 20 a 24 horas a l45-150°c . Verti~ndose a continuación la rnez · . 

cla sobre hielo y alcaliniz&ndoso con hiclf6xido de amonio y exttaida oon tros porciones -

de 11r.1oniaoo y cloroformo. 

A los extr4ctos asl colectados se les evaporcS ol cloroformo al vado, obteni&ndose un re-



slduo e l cu&! fué dest ilado motecularmente . ~ste destilado sir.iamente viscoso se cristal i· 

zó en un volll"len de 6 a 8 ml de acetona con un rendbn iento de 1.0 a 1.5 ~ . 1espues de un 

el'.fr il?!! iento '.;!" actual. ::1 producto tuvo un punto de rus ión de 176-1 79ºc. 

St mat er ial ~uriflcado an&l!ticamente en metano!, fund ió a 181- 182ºc so lo ó en una mezcla 

con un espÓc ir.len autént l eo . El e spectro 1ntrm-ro jo del mate!' ial obten ido y del aspéc l!nan 

f11eron idént 1cos . 

La sal de br0011uro tué preparada neutral izando la base =uda en acetona con un 33 1. • 

de ácido lromhldrico en ácido acético y adic ionando un volumen !gua! de acetato de etilo . 

Su esrectro al infrarrojo rué id~tico al dal es !>')c lmen auténtico. Punto de fusiÓn de !76 

a I79°c. ( 2; ) . 

8) Acciones y Usos.- IJl Fenazoc1na nuevo analgés ico sint ético se us a en el 1n i ca como bro­

muro y sus aplicaciones son sim ilares a las de i a Morfina. La Fenazoclna se usa par a ali­

viar dolores severos, :ondición en la cuál es indispensable e! uso de un anal gésico pot~ 

te. S!. bien es mas efectiva en dcisls menores que las de la Morfin4 no hay diferencia en -

el tipo y duración de .t a actividad analgésica producida,,sin ml>ar go el grado de sedación 

parece ser menor que el que se produce con la Morfina. 

La Fenazocina es menos adictiva que la Morfina y en cuanto a potencia analgésica es 

aproxh:tadanente 5 veces mas potente que la Hortlna. Su acc!.6n depresiva sobra la resplr~ 

ci6n y la circulacl.6n es tambien menor que la de la Morfina. 

1A dependencia se desarrotla rnas le11t11111ente, siendo eventual y menos intensa que la 

que so produce con la Morfina. 24 ). 

Ji Fel'.azocina por lo tanto os '.llas potente que la Hortlna. En cuanto a est imac!.6n de 

dosis equivalentes de Fenazoc1na con respecto a dosis de otras drogas, varia mucho en 

los diferentes ensayos. Ul5agna en 1964 reviso muchas de estas pruebas y concluyó que 

3 mg de Fenazoc ina por la v la intramuscular pueden substituir a 1 O mg de Mort 1na en ""~ 

to a efectividad ana!~sica, en esta dosis la Fenazocin.a produjo mayor 6 menor deprestón 



resplratoriA segt1n el CU.)• tu conclusiones da Lasagna concuerdan con tas da Roude y co­

lnboradores en 1964, estos Investigadores mad tanta cuidadosos ensayos et ln icos controla • 

dos est lmaron qu9 1 a P'enazoc 1na es de 3 a 4 veces nas potente qua la Mort lna en cuanto a 

e hctlvidad anal :;&stca y de 6,3 veces mas potente que la Martina en cuanto a tnducct.Sn de 

dapres ión r esp lrator ia, ). 

9) :rectos 111Jyersos, 

a) Depresión res¡¡tratoru.- Berkowitz: , RodMan y Close en el atlo de 1961 encontraron que -

la P'enazoclna produce mayor depresión respiratoria que la l!orfina, pero sa élebe considerar 

qtJe en este ensayo se util 1zaron 4 Mg da l"enazoc!rla comparados con 16 mg de Horfina, resu! 

tando la dosis de P'enaz:ocina d<r!asiado grande y ent6nces la depresl&n respiratoria deber& 

esperarse con cert eza. Thomas an 1961 habla ravorab!ernente da l a droga, pero Jenlcts , Shaw 

y ?!e Ewa."l cons l.deraron que la depres llSn rasp irator i a l l.11 lta al uso de la droga dentro del 

canpo anestés ico. 

Daacod< en 1961 en un cuidadoso ensayo controllldo, encuentra no s1gn1Ucattva la di• 

ferencia entte la inctdancta d.i depresión respiratoria con Fanaz:oclna y Petidlna. 

cuando se val ora una droga muchos tactores daber&n ser considerados, yl. que dtteron• 

tes clases de ''?rl!l!ledicaci6n" pueden afectar el grado de depresi&n respiratoria y al uso 

de renaz:ocina j unto a diterentes anestésicos podrl. ctert1111enta variar los resultados. 

( 8 ). 

b ) Oenres t&n Circu!ator 1!1 •• En un ensayo llavedo a cebo por J1111as E. Ec:kenhotr en 1959 • 

con la final tdad da valorar la efectividad anal~sica da la Fanaz:octna y observar la tnc! 

dencia de erectos colaterales~ La Fenal!Oclna se admintstr& a 160 pacientes •n un raneo de 

dosis de 0.5 a 3ó0 mz. El nivel de dosis de 1ó5 mg tué etectiva en un 94 ~para el alivio 

de dolor postoperatorio, Evidencia da depresl.&n respiratoria t~ obsexvadaó En cuanto a• 

la depresl.&n c!rculatoria, rué observada sin aparentas compllcactones cllnicas. Se obser. 



vcS hlpotenslcSn en 7 de los 160 pacientes. sl&ndo en uno de los pacientes la disminuciÓn • 

do la prosicSn sistólica de 60 11111 de mercurio e 14-0/90 a 80/50 ); en otro de los pacientes 

fm~ do 50 mm de mercurio; en un tercero tu& de 30 mm de !!lercurio y en el resto de 20 mm -

de mercurio. Dos de las grandes reducciones se obsarv11ron en pacientes que tuvieron una -

inadecuada repos ici&n de sangre y solo uno de ellos requirió de terapia vasopresora. 

!m un ensayo s 1m Uar llevado a cabo en 28 pacientes 1 qu lenes reclb leron 5 111g de Mor­

fina bajo las mismas condiciones, en dos de ellos tu& observada disminución de la presión 

san~lnea de 30 mm de !!lercurio y on otros dos de los pacientes se observ-S una dism inución 

de 20 11111 de mercur lo. 

El efecto de alivio de dolor por la droga sobre la proporci&n del pulso, en pacien. 

tes experimentando dolor fu4 dificil de interpretar y! que el alivio de dolor o !a seda -

cicSn conducen a una d1sm 1nuc1&n del trabajo cardiaco; Mo obstante en 10 pacientes se ob • 

servd 'bradicardia que fu& de apreciable :lt'adO y fu' re!ac lonada con plcn.:: se:l=idad a la 

admlnlstracicSn de la dl'.i:>ga y tu& Independiente del grado de alivio do dolor; La disminu -

. clÓn fu& entro 16 y 32 pulsaciones por minuto. Pero en n ln¡:uno de los casos osta s ltua •• 

clón causó inquietud al pacientei 3 ) ~ 

c) Efectos Gastro lntest lnal u;. IA Fenazoc 1na ha sido usada por sus prop iedados aspee la -

los en cirugía oft,lmica¡ IA droga pose& una baja incidencia de efectos colaterales adver 

sos sobro la resplra.c1Ón y la clrculaclcSn a diferencia de la Morfina y la Petidl.n.a y ade-

mas no produce v&nlto un factor import:antlsimo en c1ru3la oft'1m1ca. ( 11 ). 

En un ensayo llevado a cabo por .James Eo Edcenhoff en e! afio do 1959, sobro las pro­

p iodados anal~slcas y efectos colaterales de la Fenazoclrur.• ninguno de los 160 pacientes 

a quienes so adrnlnistr& un rango de dosis de 1'9nazocina de 0 ; 5 a 3;0 m3 por la vta intra­

muscular, experimentaron nausea(, v&nlto que pudiera atribuirse al narcótico; 

En pacientes con dolor crónico a quienes se administró Fenazocir.A se lncranentaron • 

los efectos adversos gastrointestinales• pero se debiÓ sin lugar a duda que este tipc de 

pacl.entes son por lo general ambulatorios• En 4 pacientes se observd oonstlpacibn, pero • 



segdn opin16n de los propios pacientes tu& un problema menor. Tres de estos pacientes de­

sarrollaron a l final diarrea, lo cual .podr!a atr ibuirse a su padecimiento~ ( 3 ) . 

10) ~orumc1a y .Abnso •• LA..bllll=iruLposeé en c:ueoto a riesgo de..ltdependencla11 igual • 

p.el 1gro Que el de r ª "orf 'ºª• ( 35 ) • 

11) Indli::.ru:J.ones; . Este potente a~ente narcótico fu& utilizado inicialmente como analg&s; 

co pre- operator l.o y post-o,,eratorio, en pacientes que requieren de de potentes wial5's 1 -

cos . Es de suma ef ectividad durante l a labor, a este r e specto Hitchelt y col aboradores 

eval uaron e l lnicSMente su ut li idad en combinac!.Ón con otros narcóticos tales corno ta Pro­

metazina, barbttúricos y otros, reportándo buen efecto ana!¡:&sico con ningw efecto adver 

so sobre el feto. 

Fcnazoc ioa en Obstetricia •• Sadove report6 202 pacientes obst&tricas quienes recibi! 

ron la droga durante la labor. En este estudio la droga fu& administrllda por ta vta intr~ 

venosa en dosis de l a 4 mg, dentro de este estudio 24 de las pacientes recibieron analg~ 

slcos potentes o bien otro tipo de narc&ticos junto · con ta J:Penuoclna~ !Jl evaluacicSn ~ • 

gar se real iz6 sobre el infante. Estos autores concluyeron que la Fenuocina CO!!IO anAl g&­

sico obstéerico di6 excelentes resultados en un 82 % de las pacientes y una respuesta me• 

diana o pobre se ubtuvo en un 18 % de las pacientes. 

U:ia evaluaci&n doble ciega ~e la Fenazocina con respecto a la l·lcp<?I' idlna se nev& a 

cabo ¡>or Corbett y First, en la cual una serte de 139 !'•cientes obst,trlcas fueron evalu! 

das. ~stos autores concluyeron tamblen que la P'enazocina es efectiva anale&slc1r.1ente cu~ 

do se c:or.ipar6 con la !-!eperidln• y ademas produjo pocos efectos colaterales. Se evaluaron 

factores tales como: efecto anat8'sico, cambios en signos vitales, nausea y v&ulto,efec­

tos adversos colaterales, efecto sobre el progreso de la labor, efecto sobre el infanta. 

l':l efecto sobre el infante se roaliz6 r.1ed lante una aval uac 16n .'lpgar a los t 1ern!)OS de 1 y 

5 r.i 1nutos des:mes del nacimiento~ 



La -.,·.:;tt ,.: cl~n ¡:le ta ll..'1ol:::esla se tl ev~ a cabo ¡ior: Ias pacie:-tte s, ¡ior et r.i~d ico y por -

I º" cnfer-,crc• , !ns res 1.1 l tedos se e"ponen a cent inuac i&n, 

~tre!tad(t11cmte 

Satisfact oria, 
27.80 'f. 

---------------------------------------------------------------------------------------·------·-
13ucma 

35 . 05 'f. 

Re:;ular 

24 . 70 'f. 

--------------------------------------------------------------------------------------·--------
Pobro 

•M·--------------------------------------------~----------------------------------------------

~lo :teglstrada 

5.10 1. 

-----------------------------------------------------------------------------------------------
l'r lnadol ( Fe!"'aZ<>c lna ) , 

Oemerol. 

----------------------------------------------------·-----------------------------------·----

'::factos sobrg la "labor"~· En cu&nto a los efectos ad~sos o ben&f1cos sobre el trans -

curso de la labor , ninguna de las dos clases dP. efectos f u& observada en un 60 1. de las 

pacientes que rec 1b 1aron Fenazoc ina y &n un 78 1. de las que roe lb 1eron Meper-id !na ( De­

merol ). l':n cu4nto a efectos ben~flcos sobro la lcbor se tuviet'.On 16 pacientes para l'e• 

nazocina Y 8 pac ientes para ?1operlcl1na. La contracc~n uterina 6ptltna se comprob& clln! 

c i:r1ente en 19 de los pacientes recibiendo Fenazoclna y solanente en 9 del grupo da la• 

l lepar le! lna, 

.35. 



~fectos Colaternlos .- Efectos colaterales no adversos se observaron con Ir.Ibas drogas a-

nal r:&s icas. Report!ndose 5 pacientes con v&ntto en el grupo de ra :teperidlna y solamen .. 

te 2 do l as pacientes do! grupo de la l"enazocina lo experi'llentaron. 

())ncl u~·&ndo que 1 a Fenazoc !na t lene dof 1n lt lvmiente un menor efocto 9!!1&t leo compa-

rada con el efecto producido por la }leper ld lna ( D<rterol ) • 

!'.:fectos sobre el reci~n nacido •• No hay efectos adversos sobre el recl&n nac ido, basM-

dose en la eval uaci&n 11p3ar • . El efecto de la anest esia general y anormalidades fetales 

y placentarias puodc(. »~~clr depresl&n la cu'1 podr1a ser atribuida al anal g&slco, 

U,) !'lval 11ac1&n r eal lZ{~ ::O 1'~r . e.l ~d lc'lo ( '>Orcente jes ). . -----------------------------·--· ...... ·--------.. · ------lii------------------------------------------· 
::Xtremndamente 

Snt is factor in, 

!'luena . 

.:;.../ _____ --// 
15.40 1. 

51.55 1. 

••••- • •-•••--••••••-••••••• •••••••••••••••·--·---•·••••••••••••••••••••••U••••••••••• ••••••••••._ 

17.50 'f. 

::e:;ular . 

27.80 ~ 

dJZilf7 00. 01. 

Pobre. 
..._/ ____ / 

~ . o 'f. 

?'~o :-:.eg istrada. 

~/ __ _..¿/ 2 .07 'f. 

Pr lnadol ( !'enezoc ina ) ; 

!lemerol ( !:eper id ina ) • 

~------ ~~-------------------------------------------------------------------~--------------------



¿4't-·~·.~ .~r:::(1./~~ =:: · :.-:..f .. ~! ··'-.:-.;.: ;:~ ~:y 22. 7 7' 
!':>:tr~adlll:lente 

Sat i sfnctor la, 
15.9 1. 

Eucna. 

53, óO 1. 

47.4 ~ 

------------------------------------------------------------------------------------------------· -· 

11.so,.; 

Pobre, 

L./_· -----~? 4,10 r. 

¿;:: ~.f.;;·:~':·: : .. ;: .. ;;~ .. .::.. .~ .. y 7.20 7. 
!:o Reo;lstrnda. 

~ / Io.30'.f. 

Pr inadol ( Fenazoc lna ) • 

· Danerol ( :tener. id ina ) , 

-----------------~-------------------------------------------------------------------------------· 

C!lll~ •• Se concluye de este estudio que la Fonazocina es considerada CO!OO un sezu-

ro y !:>Otento a~ente narc&tlco en obstetricia~ el cu&l fu& claslflcat!o cOMo ncjor ar,entc 

anal~slco al ser can!?arado con la ~!eperldina. N1ng6n efecto adverso fu& observado so -

bre el feto. Se observaron efectos no adversos, sln mibargo la incidencia de nausea y • 

de v&n lto ru& menor en el caso de ia Fenazoclna. 2 ). 
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!l:Atarnlento de dotar h!! lar ¡r pancte4tlco~. IA Fenazoclna ha sido lllllplionente recOC1enda­

da para el tratamiento de dolor billar y pancre&tico, debido a que no causa espasmo so. • 

hre el esf !ntar de O:ld 1; tihre de efectos espasm& leos pell¡;I"osos como l _os que ocas lona 

la Horflna, se puede concluir que la. P'enazoclna adem!s de sus propiedades ana!g&slcas es 

conveniente para tratar a pacientes con dolor agudo debido a padecimientos sobre el trae 

to billar o en el pancreas; ( 21 ). 

C!run!o Oft4J..,lca ! . la reciente introducclcSn del anale&sico P'enazocina con una potencia 

de 7 a 10 veces mayor que la ~lorrtna ( l':Ckenhoff 1959 ) , ha s ldo ut U izada deb Ido a sus 

propiedades especiales en cirug ia oft4lrn1ca~ IA droga pose& efectos colaterales adversos 

en bajo ~ado s obre 111 resp !rae icSn y sobre la c lrculac icSn comparando d !c:1os ·:dcctos con 

los de 111 Morfina y Petidina;un punto danaslado Importante para el caso de la clr11~ia 

oft4lmica es que no produce v&nito~ 

Se han report ado 150 casos en tos cuales td& utit izada la P'enm:ocina como auxlt lar 

para la anestes ia general en clrus ia ort4lmica ( Thomas, 1962a ), y 120 casos entre los 

cuales t1e lncl uyoron 102 e."Ctracc iones de cataratas ( Thomas, l 962b ) ; Se ha incre:nenta • 

do esta sarfo a 200 casos de axtraccLSn de cataratas y adEr.l!s otros 54 casos de clrugla 

oft4lmica variada. 11 ); 

12) Q:>ntraindic;acionesi- Como cualquier potente anal g&sico la Fenazoclna puade causar • 

depresicSn respiratoria y depresi&. circulatoria, por lo que de!)P.r& sar usada con preca~ 

e LSn en el caso de pacientes deb U ltados o de edad avanzada y tmb ien en aquellos pac l­

entes con padecimientos pulmonares y circulatorios. 

13) Mvcrtencias~- !A Fenazocina pose& un rles¡¡o de 11ad1ccicSn11 similar al de ta Morfina. 

14) Mmlnistraci6n ¡r Dosis •• IA dosis usual para adultos es de 2 ms por ml, administrados 
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por la vfa intr1111uscular cada 4 a 6 horas, segdn el dolor lo requiera~ Pequotlas dosis in· 

trarnusculares o intravenosas de 0!5 a 1 mg se administran usualmente en procedimientos de 

cirugia general o de obstetricia, dosis traccionadas se administran en caso necesario y • 

son dosis de 0!25~ 0!5 y de l!O mg. ( 35 ). 

Brown en el atlo de 1966, encontrcS que la Fenazocina da pobres y variables resultados 

por la vfa oral administrada a pacientes con dolor severo e intratable~ 6 ). 

Sobre la base de c1111bio total de allvlo de dolor, la Fenazoclna oral tiene 1/4 de la 

potencia de la tonna intr11muscular. lJl Fenuoclna oral es substanclalmonte r:1enos etectiva 

quo la forma intramuscular de la droga• la rdn en cuanto a potencia de las tomas oral­

parenteral9 no es tan alto como en el caso de la Metadona~ Codeina y es considerablemente 

mejor que en el caso de la Hor!ina y la Mepcrldina y al¡¡unos otros narcoSticos usados co • 

( 16 ). 

Debido a que l a admlnistraci&n oral no es muy efectiva,. se ha tratado de perfecclo • 

nar la vta subllnGUal. Una dos is de 5 mg administrada por la vta sublinGUal es tan e tac-· 

tlva cO!!lo 2 mg de la droga administrados por la vfa ·1.ntrmnuscu1ar: La adr.linistracicSn de • 

f'enazoc lna por la vta subl inGUal en dos is de 10 a 20 mg A pac lentes con dolor severo dO•• 

bi(!o a carcinoma los priw del dolor durante 24 horas_. 38 ). 

15) CorJparacicSn de fenazoclna Oral y ?enazoclna lntramusculat•· !ste ensayo consistl& do 

dos serlos, cada una de ellas compar&ndo 2 y 4 mg de bromuro de Fenazocina administrados 

por la via intrm:iuscular ( St.), con dos is da Fenazoc lna oral ( droga probal'.!a ) , Se ut l· 

!izaron 37 pacientes para asta prueba. 

los resultados prorned lo Obtenidos para las 59 ccrnpcrac iones cruzad.:tS dG fenCZOC ina 

orál y de l"enazoclna lntrnuscular se resumen en la tabla Vl• 

!as dlrerenclas en cuanto a la con!igurac~n de las curvas ( Efecto-Tler.tpo ) !'Ara• 

!enazoclna oral e L~trinuscular expu&stos en la tlgura 3, son similares a aquellos obta• 

nidos para la l'entazoclna, pero mucho mayores, ?..a dlterencla en cuanto a efecto m&xlmo • 

de !~~ dos tor1!1as de adtlinistracicSn de la Fenazoclna tul attirnente significativa, esto· . 



~o dedu jo -"!• i>.::.oa .:: l .:::; curvt:s de ~recto-T lempo de la U gura '.l y de Dos i s- Respuesta de la 

f l gti:-a 4 . 

Fi;;; 3.-) Curvas -.:recto-Tiempo para la forma 1ntr1111Uscular (lineas continuas ), y para la 

torma ornt ( l ineas punteadas ) da ta Penazocina~ El cmnbsO en intensidad de dolor fu& U! 

tlcada contra el tia'llpo (en horas ) ~ Cada punto representa al erecto de las dosis medias 

inter lores & super lores de cada una de las formas de la droga de &nbas ser !es combinadas• 

tenasoclna (32 pacientes) 

4 1111 (Intra.) 
1~5 

..: 
9 
8 2 •s (Intr•.> 
14 
t:> 

I¡ o, 
~ ' 1~0 /¡ ' ... .. 
"' // ' 12.2 mg (Oral) iá 
~ // 
4 0~5 // 6a mg (Oral) 

I¡ -o-

""'o-

2 3 4 5 6 

TIEMPO (Horas) 



s 
o 
"" 
"" e 

~ ::. ., 

!"1z , 4~- ) Curvas Dos1s-tfecto de las f ormas intr ll!luscutar y oral de la Fenuocina•(Intra­

muscular · • o , oral • o>)~ total del cOlllblo m4x1mo en intens idad de dolor so gratlc& con• 

tra la dosis en mg 1 sobra una escala logarltmica. Los puntos r epresentan la respuesta me~ 

' d ia para las dosis medias m!nlma y mh!ma de cada una de tas dos formas de la droga para 

tas dos serles CO!Ilblnadas, ·w lineas 11.Slldas son las pendientes camines de las serles • 

combinadas graficadas -contra los efectos medios de cada forma de la droga; IAs flechas • 

conectan dosis equl-erectlvas de l'enazoc1na oral y parenteral~ ~ lndlca la potencla rela-

t iva de las dos formas de edministraci<Sn¡ 

Total MhSmo 

2.0 

5 

o 

• 
fj 4 

"" ~ 
d 

3 ir.na&ocina (32 pacientes), 

2 4 6.l 2 4 6.1 12.2 

.DOSIS EN ag (escala logarltmlca) 
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Tabla '!I .- '.'.esttnen de los cambios pro:.odlo en intensidad de dolor y un 50 1. de al lvlo • 

des pues de la adm 1n ls tr11c i.Sn or11l e lntra?tuscular de Fenc.zocin11. 

Fraccl.Sn de paclen-
~7ora. 

----------------------------
Total. 

---------------
~1~ lmo tes r eportando al 1. 

~--1·~----~-~ vio de dolor al me-
. eg 5 ros u º•nos en un 50 %, a Tr11tinlcnto. 2 3 4 5 Re ::; lstros crudos 

la hora y a l 11s dor 

--------------------------------------------------------------------------------------------~~~~~!. 
Serie I (2 2 pn-

cientos,~!- 42 ) : 
2 ms de P'enazo-

ci.-ta (lntr""'1ttSc ) t. 71 1.290.74 0.24 0;10 4.12 1.83 0.548 

4 m¡¡ de Fonazo-
c lna ( lntriri.) 1.81 1. 71 1.12 o.r.s ·0.29 5.48 2.10 0.619 

5 rnz de !Pena-
zoclna (ornl) t .14 0,90 0.60 0;29 0;·21 3.19 ¡;40 0,310 

1 O m:: de l'cna·-
zoclnn(ora!) 1.17 1.24 0. 95 0 ~ 55 0;45 4 .50 1.57 0.405 

Ser!o I : (lO pa-
cientes, ::=l 7) 

2 mg do fenn::o-
c lna (lnt1·8!11.) 1.47 l ;'.!4 0.88 0.47 0;35 4. 71 1. 75 0 .412 

4 '1C de !'c ~1ozo.! 
cine ( intriri) l .~ 9 ~ . 7" o.os o.4t 'l .~5 4. 0r. . ·- o . ~~3 ..!. . ... , 

10 '.'l:l <lo :'onazo-
c lna (or.11). 1.00 o. sn 0. 1)4 0.65 0.35 t..12 t;29 0.294 

20 .,::; de Fena~o-
c inn (oral). t.06 t.00 1.12 1.18 o. 71 6:18 1. 65 0.235 

Se:-fo,, I y II 
cO':lb inedas (32 
pnc icl\t <.>S , !'.•59) 

2 !13 de ~nr- zo .. 
clna (intrro.) l .M 1.37 º· 7'l 0.31 0.17 4.29 t. e1 o.so~ 

4 "':: <le !'cnazo-
clna o~t:rll"1. > 1 , Mi 1.44 1.05 0.46 o.:n 5.05 1 .92 . o.542 

6.1 m:: de '."enazo-
cine ( intrB'l.) 1. 59 !. 70 1.10 0;50 0 .45 3,49 1.50 o.~50 

12 .2 r.i::: de :'.'cnn-
·1.17 1 .00 zoclna (oral). 1. 14 o. 71 0.156 4.98 1.59 0 .356 

-------------------------------------------------------------------------------------------------
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Sobre ln base de cmibio total en intensidad de dolor, la Fenazoc!na ai:tralnistrada -

!JOr la vfa oral tiene 1/4 de la potencia de la toI'!11a 1ntrinuscular, l'.A potcnda r elati­

va so obtuvo de! efecto má."<l'!lo observado en la curva Dosis-Respuesta de la fleura 4, y 

nos indica que la forma oral es substancl!ll!!!ente menos efect lva que la forma intrw.iuscu 

lar. 

lm cu!nto a la inc idencia de efectos adversos, os similar para las dos form as de -

ndm in i straci.Sn. ( 16 )~ 

16) PrcsentacicSn;. lnyccci.Sn de Fena21oclna y tabletas de l"enazoclna; 

a) Forma inyectable de Fenazoc!pa ; . Es una soluct.Sn esterll. de Bromh idrato de Fenazoct­

na en 4:;t1a para Inyectables, contcmiendo adern4s 1 ;5 r. (V/V ) de propil en¡;l !col y adecu~ 

dos a¡:entes bufferlzantes, El contenido de Bromhidrato de Fenazoclna <::?2R2 710,HBr ,l /2!l2o 

no es menor de 90.0 por ciento y no mayor de 110. 0 por c ientoi La soluci.Sn es ester111 • 

zada por calentamiento en el autoclave: 

Es una soluci.Sn clara e incolora: Su pll es do 2;8 a 3~6. 

Para pr.eservar los inyectables se dober&n prota¡::er de la luz! 

La dos is del Bromhidrato de Fenazoclna para inyecci& lntranuscular es de 1 a 3. mg; 

para inyecci.Sn intravenosa de 0.5 a 1 mg; ( 12 ). 

Se preparan frascos Imputa de l ml y de 10 ml. l"abr icados por los laboratorios 

!bith Kline and French bajo el nombre de Prlnadol. ,\l'lo de lntroducct.Sn 1960; { 35 ). 

b) E2rnJ1ll Tabletas,. Las tabletas de Fenazocina contienen Bromhidrato de Fenazoclna, 

El contenido de Bror.!hidrato de Fen.azoclna <::?2n21'\0,RBr,1/2HiO• es de 92.5 a 107,5 por -

cionto, 

!'ara su ·prcservaci.Sn las tabletas deber&n protegerse de la luz! 

!.a dosis do llr0!1hl.drato de Fenazocina para tabletas es de 5 a 20 mg; ( 12 ) ; 

l 7) '"acciones de ¡,1eot ificact.Sn 1 

A) La absorci.Sn do la luz en el rango de 230 a 350 n:n de una capa de 2-an de una sotu • 
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c1cSn poso/vo!U!!len da 0;01 7. en &cido clorh!drico 0,01 N, exhibe un m&xlino solamente a • 

2 78 nm, cxt incicSn a 2 78 nm es alrededor do l ;o. 

n ) La absorcicSn de la luz en el rango de 230 a 350 rvn de una capa de 1-an de una solu • 

c i.Sn ( peso/vol UMen ) de 0,005 7. en hidr.Sxido de sodio O.! N1 exhibe n&xir.tos a 23Bnm y 

2 98n~; la raz6n de extinc!cSn de aqualla de 238nm y la de 2~8nm es de alrededor de 3.4 

C) ')isolver 50 mg en?.,.¡ de &cldo sulft1rico d llu1do y adicionar 1 Ml de una sol••cicSn • 

rec lentE:'l <:n to µ~~pilo: ada <l e O, 7 3 de n \trato '11crct'~r leo en 4 mt de agua , ad le 1onando O. l 

g de n ltr \to de sod 1o, mezclar y f U tre.r, Se produce aGnqu '> no inr.ied latamente un color 

rojo y calentando durante 5 minutos se !'t"Oc!uce un color Ell:lllI' illo , 

D) Disolver 50 mg de nromh idrato de fenazoclna en 1 nt de agua adicionar ¡tota de &ci-

do clorh!drico d iluido y l ml de soluci6n de ferric lar.uro de potasio, 0,05 n t de sotu • 

c i6n prueba de cloruro f&r leo y 4 ml de agua , Un color verde cS azut-vm:de se produc9 • 

al cabo de 15 minutos, 

!) Disolver O.l g de Bromhidrato de Fenazocina en 5 ml de alcohol metfllco, cr.frie.r so­

bre ~le lo ad lclon~.do gota a gota una solucicSn concentra1a de amoniaco y sc5u 1r et en -

frl ar.t lento sobre hielo durant e 5 n1nutos mas, ~lltrar y lavar el residuo con alcohol m; 

tflico y secar a soºc durante una hora; El punto de fusicSn del residuo es de alrededor• 

de 181 ºc. 

F) ~I filtrado obtenido produce la siguiente reaccicSn car,cterlstlca de ~r0tiuros : 

Una solucicSn de Bromuros cu&ndo se trata con una solucicSn de nitrato de plata produce • 

un precipitado anarillo y grueso el cu41 es soluble en soluciones concentradas de ll!!lO• 

nlaco e lnsol uble an &cido nkrico d11uido. 

G) ¡!~todo de Valoraci6n.- Disolver el nromhidrato en un volt.."'!len adecuado de Leido a~ti• 

co ~!acial previa::iento neutralizado con solucl6n de violeta de cristal, calentando cS en­

rrlar.do en caso necesario, adicionar 10 ml de una soluc16n do acetato merc:tll-ioo, Titular 

con &cido percl&ioo O,l ?\ hasta c8'nblo de color del !.ndlcador el cual corresponde al v! 



1 or nix tmo de d'S./ rN ( s i&ndo t la tuerza elactromotr !z y V el vol unen del t 1tulante ) 

en unA titulaci6n potenc1omdtr1ca de la subst&nc1a en examen. 

La titulaci&n potenc1om~trlca puada sar llevada a cabo usando un electrodo de vi­

drio y una c4Iula de calomel como electrodo da reterencia• IA uni&n entre al ehctrodo 

de calomel y el l!quldo titulanta podr!a tener una resistencia electrlca razonablemente 

baja y esto darla un m!nlmo da transferencia ~a un lado a otro del l!qu1do, r esultados 

nenores de cero podrtan evitarse usando una fuente estable de fuerza elactrO!'lotriz. 



19) 'tr.Ms!llrnac!6n de P:2delne e un MÁlogo del Potente Male&slco Fenazoc:lna;. :::n 1963 

Sarr;ent y J. }~arr 1son Ager transtormaron la Code lna a un análogo del potente analgÁs 1-

co !'cnazoc ina. 

;.6nquc las propiedades analg&slcas bien conocidas de la l"enazoclna su¡;ieren que -

el puente de OO{igeno aparente"lente no es esencial para su actividad, esto fu& materia 

de intcr&s te.Sr leo, bÁs lc11r.1ente preparar un análogo de le l"enazoc tna. incorporando el 

el puente de ox!~eno 'J c!eterTft loando sus erectos de actividad far!!lacotcS: lc;i. 

El ca"l lno "'~ et'ect lvo para obtener dicha StlbstÁnc l.a tu& ta de:;rlldaciiSn de un com­

puesto apropiado derivado de !a Morfina, utilizando reacciones que pudloran garantizar 

la lnte¡¡ridlld del sistema 4,5-oxigeno; ?l coripuesto resultante fuÁ el bronuro do -----

1 •1 •• - e~x l-2 'hidr.S~i-2-fenet U-5-n-prop 11-9-met 11-6, 7-banzooiarf!n, el cuál present.S 

i:n50 ele 0.98 mr;/l{ : • lo cuál represent.S cias del doble de la po':encia de la :lo!"f !ne~ . 

Te:i ln n .• ,\ctivl.dn:l ,1,no.I3&~lca Q:nparatlva e" Rat.Sn. 

Sulf<1to de Horfina 

Suif;ito de Codelna 

• )-rena::oclna Dror.mro). 

- )- "1!ni'.17.oc1na Clraiuro). 

r~-~rcnuro . 

2.1 

14.2 

0.25 

O~Il 

0.98 

Q)mpuesto IX ) • 

( 28 )~ 





" P~rrtaOCillA 11 

1 ••• ) :':fcctos .lzlnl,,.6sicos do la !'enta:;ociniu 

!':!\sayos tera~ut leos co:npar&ndo 1 a Pontazoc l.na con otros anal g.Ss leos potentes, re­

su1 t6 tener un efecto annl ¡:6sico potente cuando se admlnl~tra por ta vía lntr1111uscular 

'J tm ricnor efecto anatg&sico cuando se administra por la v!a oral en una dosis de 50 mg9 

Es ovidente que un mayor efecto anatz'sico se obtiene con una dosis oral do 100 mg• 

~studios farmacodin&nicos llevados a cabo en anlnales presentan que la Pentazocina es un 

potento analg&sico pero solamente un dobil antagonista narC.Stlco. En una comparaci&n con 

In Nalorfina la Pentazocina f u& aproximadll'rlente de 1/5 a 1/6 en cu!nto a potencia anal • 

g~sica (en base a ¡>eso por poso ), pero tuvo sol1r.1onte 1/50 a 1/100 en cu!nto a poten • 

cla COMO narC.Stlco antagonista. 

r.a Pentnzoc.ina fu& 1/4 a 1/5 tan efectiva como la Morfina, pero en contraste a la. 

l!orf inc la ef lcac ia anal g&s lea de 1 a Pentazoc ina presento un bajo efecto nube L'llo. Ia ef 1-

cac la de la Morfina se incrementa 111arcad8!1onte con el incremento de la dosis y no es in­

fluenciada por la cantidad de est!r:iulo de dolor, en CIW!lblo la eficacia de la Pentazocina 

se redujo cu!ndo se increc.tertt6 la int.ens idad del est{.,uto doloroso. Este resttl tado suz l; 

re que puede ser limitado el uso de la PentM.ocina en cu&nt:o a ~u efecto ar.al~slco, si 

bien tal fen~eno no ha sido d~ostrado en et hombre! 

Olmo sucede con otros antagonistas, el efecto anal~slco de la P<:>nt:azocina puede 

r:er contra;-restado al menos on parte por d iforent:es receptores en forna s lm llar a la 

l!orfina. 

:n el hOMbre el ofecto analg6stco i::&:ino ocurre despues de una hora do la adminis • 

t:raci6:1 lntrar.mscular en una dosis do 45 "'f!/70!.g de peso, pero ta anal ¡¡esia mrutL'lla fu& -

mas prolongada despues de ta ad'!lin istrac16n or~t y no ocurri& hasta despues de transcu • 

rridas una · a tres horas despues de una dosis de 75 mg i Por lo tanto la duraci&n de la a­

nalzesla fu& mas prolongada con la adm1nlst:racl6n oral que con ta admin1strac16n parent~ 
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ral. :ti cu&nto a la v1a de odm inistracl& intravenosa a una dos ls de 20 mg/Kg de peso 

el efecto anal¡:&s ico m&x1mo ocurrlcS a los 15 minutos despues de la adoinistraci.Sn pero 

en forma sl'l!ilar la duraci&n de la analgesia ful. menor que l?ara la v!a de ad~inistrac ­

cicSn oral~ 

Comparada con la }lorfina el efecto anatg&slco de ta Pentazoclna se alcanza rápld! 

mente en su e fecto m~imo, sin •~bargo decll.rul r.S.pldirnenteó 

ta e f i cacia ana!g&sica de ta Pentazoclna reside princlpalme¡lte en el 1- is&nero. 

tns~os Tera?.<utlc:as óº E:Kfsten muchos estudios involucrando un gran minero de paclen -

t es los cual e s tienen como resultado que la Pentazocina yl. s&a en su forma or¡¡,l cS pa -

·rentera! es un efectivo ana!g&sloo para el alivio del dolor moderado o severo result~ 

te de un amplio nt\nero de procedimientos qu!rt1rgicos y condiciones ct!nicas. Una dosis 

de 30 mg administrados por la v!a intramuscular pro~cionan un adeet1ado at ivio del de 

lar moderado cS severo an la mayad.a de pacientes operados ~ adnque en algunos estudios 

alrededor de 1/5 de los pacl.en~os requirieron dosls mayores ( de 45 a 50 m3.) para un 

sat isfactor lo al lvlo del dolor~ 

Si bien "1Uchos de los estudios han s ido conducidos par· el rn&todo doble ciego y han de­

rnostrado que la act lvldad anatg&slca, de la Pentazocina intramuscular '6 intravenosa son 

comparables con aquellas dosis seleccionadas de Morfina y Potldina. Debido a la varia­

bil ldad de metodolog1.a y premedlcaclcSn, n&nero de pacientes y m&todos lnse."\Sitivos de 

oval uac !& , ha sido d l f le l1 af war si efect liramente han s Ido ut 11 !.zedas dos is verdad!; 

rmcnte equiana.l g&sicas , escept:u&tdo a estudios bl.en designa.dos y et1ldadosa:nente condu 

e idos, 

IDs ne jores estudios han empleado m4s de una dosis de Pentazocina c:onparadas con .o 

un analg&slco stMdard y adem&s han procurado seleccionar pacientes con sl!!!llar necesle 

dad de analges ia, o blen en su detecto se ha tomado un gran núnero de )_)Aclentes ó !ambl­

en se ha tratado de standarlzar tactores del medio lllllbiente para determinar dos is equi­

anal g&s leas y sobre t odo d ist lngu lr perfectanente entre sedac !& y anal ges la ut 11 !.zan-



·'.io un cr !ter fo o~~et ivo. 

~n un e~tudio involucrando 1000 pacientes con dolor postoperatorl~, el otocto m~i­

~o c!e 11l !'e:nta;:;oc iN1 pm· la ,,fa 1ntrmmscular en una dosis de 27 111g tu& slri11ar a aq11el 

¡iroduc ido !'or !O ri::i de Mort ina adm in lstrados por la m lsma r uta, pero cut~do se C0'\1per.S -

la anal ces la total sobre un per iodo de 4 horas, se requirieron 36 mg de Pentazocina para 

produc ir un efecto simUar a 10 mg da Mor fina. st bien la Pentazoc1na ,roduce un efoO:o 

r.l ll'¡or en cuanto a anal ::¡es la in le ial esta decl ina mas r,, idmne!'.ta que el efGcto anal g~s i­

co de !a Morfina , Esta Gfecto ea mas pronunciado en estudios 1nvo1ucrando a pac ientes 

con do lor cr.Snico debido a cancer en los cuales 60 mg da Pentazocina se requirieron !'ara 

producir ol efecto anal~~sico da 10 ng de Morfina , 

En un ensayo bien planeado y por el m&todo doble ciego, lnvolucrcndo ~o control a 

un !'!acebo, se evalu.S la eficacia anal z&s ica de dos niveles de dosis de Pentazocina y de 

otros 12 anat c&sicos administrados por la vta intramuscular (en 2 a 3 niveles de dos is) 

en el alivio del dolor result~te de cirugta abd0'\11nal,e l cual tu& desl!':fladÓ a favor de 

drozas las cuales proporcionan alivio de dolor con ·mtnln)a !'~dida de la conc iencia. Sola­

mente 2 ~g de I.evorfenol resultaron ser superiores a 100 ms de Petldlna ( usada como St.) 

y 10 Mz de Oxicodona, 20 mg de Pentazocina y una combinacl&n de 10 mz de Hor flna y 50 m¡¡ 

de Cicllzina, resultaron ma~ exitosas que las restantes drogas. 

En ot:ro estudio por el contrario una dosis intravenosa de 33 ~s de Petid ina propor­

cionaron leVeMente mejor anal gesia y un mayor grado de sedaci.Sn que una dosis ~r<l"ladlo -

de 19 m¡: de Pentazoclna por la vla intravenosa. 

Otros lnV1!stl¡¡adores encontraron que una dosis de 40 mg da Pentazocina ad~ln istra • 

dos por la vta intranuscular son superiores a 50 & 100 mg de Petidina para alivio de do• 

tor postoperatorio ~ 19 ). 

E) ~fectns Colnteralas de Ja Pentazocina. 

la. Pentazocina produce efectos colaterales similares a aquellos asociados con el 
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uso 1c ana ~ ::6s icos parecidos a la Morfina. l':n dos is equ ianalg~s leas 1 a Pcr".tazoc ina pro-

duce nausea , ~m ito y somnolencia y en menor ¡:rado mareo, sudoraciÓn y euforia, y alzu-

nas ocasiones otros efectos subjetivos menoros. ws efectos colaterales se producen en 

forma marcada en pacientes ambulatorios. I'1 tolerancia a estos efectos colaterales se • 

desarrolla por lo general durante los primeros d las de tratem lento. 

s! bien es caracter!stico que los antagonistas narc6tlcos usados como anal~slcos 

produscan efectos ps lcot0111 im4t leos esto oeurre solo ocasionalmente con dos is usuales te-

ra~utlcas de Pcntazocina y oeurre con mayor frecuencia cuando se administran dosis pa • 

renterales mayores al nivel terap&ut leo nDr1'!at; 

l!:n cuanto a estos efectos colaterales la depres i<Sn resp 1rator la y efectos card !ovas 

culeros no contituyen un problema en la pr!ct1ca cl!nlca. Respecto a los afectos colate-

ralos gastro intest inalos, retoncl&n ur inar la y sequedad de la boca oeurren con menor fre 

cuencla para la Pcntazoc lna que para la Horf lna. 

stn e~bar~o la Pentazocina ha sido bien tolerada en !a mayor la de los casos y los -

efectos colaterales ocurren con poca frecuencia en la mayo:-r la de los estudfos y en caso 

de l:aber a'.'arccido :lismlnuy1>n con ::-epotida adminl!ltracicSn do la droga; 

!.os efectos co!~tu: ~I~s r el"'rtados con mayor frecuencia en los diversos estudios 

son los si¡¡ulente ~ : nausea, mareo, ~ito y delirio; El porcentaje de incidencia prome-

dio de efectos colaterales se presenta en la tabla siguiente : 

F1~ :4) •• Incidencia de nausea, v&nito y ~rtigo en estudios publicados involucrando mas 

de 1.soo pacientes a quienes se admlnlstrcS Pentazoclna parenteral¡ 

t!ausoa 1 · J 
&:: 1 

:~:::º :t;::·~:::::::::::::~=~==:~,~: _____ ___._ 
2 4 6 s 10 

Porcentaje de Incidencia 
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.AJ gunos otros efectos colaterales reportados con menor frecuencia son : efectos sobre el 

s istcria nervioso central, depresi6n respiratoria, afectos auton&nicos, oft6lmicos y der­

'!l atol6~!cos. IDs afectos qua ocurran para la adm1nistrac16n oral no difieren da aquellos 

que ocurren para ta a.dolnistraci&n parenteral, Pero &nbos efectos se relacionan con la -

dos is. 

Una lnf ormcc i.Sn mas amplia de los efectos colaterales se dar& a cont 1nuae16n ; 

1) Zfecto sobre la Resplraci&n.- ta Pentazocina tal CO!!IO sucede con otras drogas onalz~­

sicas potentes , presenta una tendancia a producir daprasi6n respiratoria. La evaluac16n 

de este afecto se llev6 a cabo mldiendo los CA"lbios en el ritmo respiratorio y pr incl~o! 

me~te sobre l a pror>0rci6n respiratoria en volumen por minuto, tensi6n arterial y de d i6-

x ido de carbono. 

En una c:ornparaci6n de los afectos respiratorios de l a Pentazoclna en una dosis de• 

20 mg/.70 Kg , con una dosis de 10 mg/70 Kg de Horrina, ' '!Ibas drogas administradas por la 

vfa lntra-tuscular a sujetos sanos y concientes, Keats y Telford en el ofu> da 1964 f ueron 

lnca~aces de detectar una diferencia sign ificativa .entre las dos drogas en t~rm inos de -

desaloj&r.1iento de di6xido de carbono alveolar en la curva Ventilac16n-Tensi6n alveolar 

de 1 a 3 horas despues de la adm!nistrac16n. st bien el dato sugiere que la acci6n de la 

Pcntnzoclna fu~ mas baja· que la de la l'.orf !na, 

!lell v i!le y Green en el a!lo de 1965 encontraron !)Ue la Pcntazocina es un potente ele• 

?re sor resp iratorio, enctSntrandose una curva Dosis-Efecto d6nde la pendiente no es si~n i­

f icativam9nte diferente de la pend iente obtenida para la ~ !orfina. En e~te estudio 21 mg 

de Pcntazocina fueron equivalentes a 10 m5 de Morfina, s in embargo para la Pcntazocina -

se encontr6 un efecto m&r.i~o inic ialmente alto, pero present.S una r4pida declinaci6n. 
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TAbla~VIll.• Ccmparac1.Sn de los efecto• de depr .. l&n r espiratoria de Penta&ocln& y de 

Morfina, en s u j etos conclentes y aano•• ( BellvUle y Gr_n, 1965 ) ~ 

Desplas•l.ent:o aed l.o de la curva de rHpueata respiratoria ( an de Hg.) 

Dos is ( Intram~) --------------·-------.....:...-----------------.-...~--------------------
30 minutos 1 hor• 2 horas 3 hora& 

··---------~----·-----------·-----............... __________________________________________________ _, 

S mg de Morf ina 4.2 4.3 3.8 2.9 

10 mg de Morf ina 5.4 6.0 6.2 4.8 

10 mg de Pentasocina 5.2 4;,3 3 ~3 1.s 
20 ag de hntazoclna 8•6 5.6 3 ~3 2. 3 

40 ag de Pentuocina u.o 8.9 6.0 4. 4 

--------------------------------· ..... -.... """"""_ .................... --:.. ...... --------............. ...... 

BellvUle y l'brrest en el mio de 1968 encontrm:on que la depreal&n respiratoria produe: 

cida por la hntazocina reaide principalmente en el 1-la&n.ro, si bien el efecto de depre­

sl.Sn resplrator ie de 13 11g de 1-Pentasoclna fueron Htlmadoa ur equivalente& a 10 ag de • 

Morfina• en ccbl.o doala de 30 y 60 ag de d·Pentazoclna no difieren algnltlC.C iv-rn:e con 

el placebo~ 

Efecto Sobre La Reaplracl&n En Preaenc ia De Dolor 41oci..to A Un hdecima.at..o.• loa efectos 

de depresi&n respirator ia de le Pentuocina en todos los estudios anteriores fucon r eall­

sados en lnd lviduo• •&n0• y conclent es, pero loa efectos de depreal&n respiratoria son da 

mayor valor obtenidos en cond lclonH el In leas y en preaenc la de dolor~ 

En pacientes con dolor cr&nlco debido a una obstrucci&n pulaoNr, Glas• y colaborado-

res en el a1\o de 1970, observm:on que dollls lntreuscula:rea de 30 mg de Pentuoc lna no 
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causaron camblos signif icativos en pH de sangre arterial, P
00 

durante las 2 primaras • 
2 

horas despues de la administracl&n parentaral ~ st bien esta dosis produjo buena respues• 

ta analg&sica, se produjo un incr•ento de solo 6 lllD de Hg en P
00 

en 3 de loa 12 pacie~ 
2 

tes~ 

Gerula en 1969 encontr& usando pequelloa 1ncr-.entos d.e Pentasoclna como auxil lar en 

la anestesia general, que esta no causaba depreai&n respiratoria. Brown en 1969 t1111bi"1 • 

report& que en el uso de la Pentuocina ccmo suplemento analg,aico en la anestesia gene • 

ral y neuroleptanalgeaia no causaba depres l&n respiratoria~ ( 19 )~ 

Dyrberg y Johansen en 1967 concluyeron que en drminos de depresi&n respiratoria 15 

mg de Pentazocina fueron equivalentes a 50 mg de Put1d1na, lo cual da una r az&n de apro-

x!mad11111ente 113 en base al peso• Tales conclusiones coinciden con la raz&n de analgesia 

sugerida en estudios comparativos• eulndo la Pentuocina fu& administrada a pacientes d~ 

rante anestea la con Halotan, el promed lo de tena l&n arterial de d !.&xi.do de carbono se ~ 

crement& en 10~8 6~6 lllD de Hg. Por el contrario en pacientes concientea el prcnedlo de 

incramento fu' de 6~6 395 1111 de Hg~ En forma mas dran4tica se observ& que 15 mg de Pen 

tazocina t ienen el mismo efecto sobre la respuesta de di&xido de carbono durante la ane! 

tasia que 30 mg de Pentazocina en pM:ientes conct.ntes. ( Publicado ~ Potter y Payne ). 

5 ) ~ 

CÚi todos loa antagonistas ruirc&tlcoa producen depresl&n respiratoria c'8i del •"! 

mo grado que la que produce la Morf1na9 y la ausencia de un mtagonista eapecltico para 

.contrarrestar esta depresi&a puede 12all:c la aceptacl.&n clfnica de estas drogas~ La de­

presl&n respiratoria producida por la Pantasoc ina ha sido contrarrestada uundo el arua • 

l'ptlco metllfenldato ( R1ta11n )~ t•blm l a Nlket•lda produce resultados excelentes, 

administrada a una dos is de 4 1111 de una aoluci&a al 25 i por la vi.a intravenosa~ La NS..:. 

ketam1da es un anal&ptico el cual act:da a trms de l a car&:1da y la aorta ~ produci~ndo 

una est!mulaci&t resplratorl.& de r4p1da accs&n pero no de accl.&n prolongada~ e 4 >~ 
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Ill depres l&i respiratoria producida por Pentazocln& t111b l&n puede ser coatrarrestad• por 

el poten!:• ncaStico mtagonlst:a Naloxona adlll1n1str&d• en una dos1s de 8 • 16 mcg/Kg de 

peso por l• vla inl:raveno .. ( Ulloa y laith, 1968 )! ( 4 )!· 

2) Efectos H!l!lod!n&a100s C:Cdloftscul•n1!~; En contraste al efecto hlpotenslvo tlplcmen~ 

te asociado con 1• admln1strac1&n d• MorUnal l• mayoria de investigadores han reportado 

un aunento de presl&n unguinu despues de l• lldm1n1stracl&i de Peatazoclna! Sl 11.1111anto • 

pres16n aanguinea ru4 relacioaAdo en la mayorla de los casos con la dosis adlll lniatrada~ 

En sujetos concientes W.:Nt:s y teltord en el atlo d• 19641 encontr11ron hipertenal&n .;. 

solamente despues de la admlnlatracs&n de - dosis de 2 mg/Kg de peso lldmlnlatrad& por 

la vla intravenosa! 4'd en 3 sujetos quten.s recibieron dosis totales de 2409 380 y 340 

mg de Pentazocina; l• presl.&n sist&lica se lncrment& en 68 11111 de Hg~ 

Dlxon y colaboradores en 1970 concluyeron que dosis lntr11BUsculces de 30 mg de Pen· 

tazoclna administradas como pr-dicaci&nl CllUHron un 19"18 .-ito en l• presl.&n 1angul-

nea! ( 19 )! 

Potter y Payne observcon un lncr-to s1gn1Ucat1vo con un promedio de pro118n ar­

terial de 9!5! 4!9 - de Hg con la adllliniltracl.&n de una dolis de 30 mg por la vla tntr .. 

venosa; en pacl.antea adultos! 

1-' d 1scre¡>1111cla en los resultados~ •• relaciona probablmonte • los diterantu mlto­

dos de medida utUlsados! ~l tenemos que los primeros investigadores midieron l• presl&n 

sangulnea lndlrectemite y en torm• intermitente~ por el contrc1o Potter y PAJM l• re * 
gistraron en forma continua por adaptacl&n de un cateter en la arteria radial ! 

Ill respuesta hipert:enslva no puede ser relacionada con hlpercardla ya que sus ataques • 

son dpldos y sua efectos mhlmos han sido registrados durante wntUacl&n prolongada Y 

debldmente controlad• y cuando l• ten.sl&n de di&tldo d• carbono tu& constante! Potter 1 

Payne observaron tmbiln una respuesta similar presora,; cuando la l'enl:azoclna tu& adml O. 

nlstrada por la vla intravenosa durante la anestesia con &xi.do nitroso y Balotan, pero 
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en contraste a los efectos .obre pacltntH oonct.ntes~ la respuesta presora es precedida 

por un par1odo transitorio de hlpertenal&i el cual as acampaflAdo por bradicardia leve • 

qua persiste dentro del periodo de la rMpUeSta presar~ ( 5 H 

a ) Z:tactq $obre RefieJos yenqpqtqnl~~· In paclentu COl\Cltntea a.ter y Gospodarovlca -

19n obaervaron que dosis Jntr.-aaa de ll75 rq/Kg de peso de Pentazoclna dlsllllrwyeron 

respuestas ftnl>coaatrictoru¡ Dosla de 6 a 10 q de Diaset*l tmblln prowcan este efe~ 

to~· pero a diferencia del Dlazepan la Pentaoclna caus& un inc:r~o en el flujo sangu~ 

neo con un efecto no algnltlcatlw sobre el ~ -soasto sugiere que el efecto de • 

las drogas sobre los reflejos wnmotores no es debido e cambios parlt&ricos en el flujo 

aangulneo y tono wnoso~ pGrO al debido en srm parte a su acci&n sobre el slatana ner • 

vloso central~· los re~tados tmb1'n SndlCAn que la Perd:azoclna a dos is usuales term~ 

.tlcas puede interferir con los refiejos circulatoriosl 

b) Efecto $obre 11 llDrf!Zc$p.~'! Asl - ¡royoca un· atinento de la pres!& sangu1nea;la Pez1". 

tazoclna t4111b1'n ocasiona un lew lnc:r-.ito en el trabajo cardiaco~ esto NI sido obser• 

vado en la mayoria de los estudios reallsedosl 

All en sujetos conclentes ICeats y '?elford en el afto de 1964 observaron taquicardia 

despues de la administraci&i de una dosla tate! de 2 mgÍICg de peso de Pentazoc1na7por la 

V !a k\tr11Y'8MS A! 

e) Modo De .Acci&n Cerdloyaac;uls~·.:. En un grupo de pacientes para clrug!a general, '?-is­

to en el allo de 19n obsarv& un inc:ranento en el plasma de cel:ecolnlnas despues de la .:. 

adminlstraci&i intravenosa de 1~2 mg/ltg de l'llntazoclna~observ&ndose un aunento mhlmo de 

70 % sobre el nivel del control ~ ocurr~o este aunento a los 5 minutos despues de la .:. 

lnyecci&i~ Este incremento ( el cual tmb1':1. corresponde a la Adrenalina y Noradrenallna) 

coincide con el llUllento en la presi&i sangulnea y el trabajo cardiaco; sugiriendo que un 

incremento en la actividad 11!mp4tica podrSa ser el mecanismo para los cambios circulatg.;. 
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r los Inducidos por la Pentazoc1no!· Esta conclussln e s apoyada por la observaci&n de pa • 

cientes. con las mas pronuncllldas respuestas circulatorias y que adtlll&S presentan un e le• 

vado incremento de catecolaminas en el plASIA y por los hallasgos de qua incrllllel\tos en 

la pt"esi&n sangulnu despues de una ~ecct&i de 41dreMUna & Noradren&lina en dosis de 

0!25 mcg/Kg son aaparables a los lncr-.itos ocasionados por la hntosoclna~ 

d) Efectos C!lrd1oyfScul$"es En Pacientes Con Infarto Del Miocard io!•.:.· In 10 pact.\tes con 

agudo infarto del miocardio Scott en al afio de 1971~ observ& que ~cciones lnb:awno .:. 

sas de 30 mg de Pvntazocln& ocasionaron un pequefto amento en la prest&i venosa centra19 

presi&n sangulnea slstlmica y rendimiento cardiaoo t pero no se observó alteraci&n signi.;. 

Ucativa en resistencia perit4r1ca! 

~ ausencia da m efecto h1potens1vo con la Administraci&n de l'llntuoc1na sugiere • 

que esta droga puede ser ut U izada en fonia adecuada para el al ivlo de dolor en infarto • 

del miocardio~ a diferencia de la Morfina y otros analpsicos los cuales ocasionan una • 

dl.sminicsln de la presl.cSn un.guinea~ 

Como el tlujo sanguinao miocardial en pacientes oon severa l.sq-ia miocardlal es gover • 

nado principalmente por la presi&n sanguineat la ausencia del efecto hipotensivo despues 

de la lldmlnlstraci&n de Pentasocln& podrfa ser una propiedad ventajosa en estos casos~ 

3) .Efecto Sobrª JA P\mci&n Repal !'.:O No se obsend nlngun cambio significativo despues de -

la adminlstraci&n de 30 a 60 mg de Pentazoclna en sujetos del sexo 11&Sc:ul 1no '1 sanos en • 

cuanto a la proporci&n da flltracsln glomerular! Este estudio fl» llevado a cabo por Sig• 

man en el allo de 1967! sl b1'n el flujo del plasma renal disminuye en un promedio de 21 % 

despues da una dosis de 30 mg y en un 22 J despues de una dosis de 60 mg! IA fraccsln f1! 

trllda at111ent& en un promedio de 31 % y de 28 % respectiv-te pero no tuvo efecto sobre 

el volunen da la orina o sobre la concentracsln de esta en 1nul1na o de P,:.'ialnobipuret:o~ 
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4) Efecto Sobre I4 r\!n~ptrointestiMl•• En 13 sujetos sin w1dencla de padec imientos 

¡:astrolntestlruúes, Danko! en e i ru'io de 1967 observó que la administración intramuscular • 

de !i'entazocina retarda signi!ic;ttiveioonte el vac!Jido gástrico en todos !os casos dona., la 

dosis axcedié de 0:2 mgf.tg: G!':-.f'.des dos:.S de Penta::oci..'1A t 11111bl.fu r e.ti!:rd an la miv1l ida:! 

propuls1va de! intest 1nc de lgado, el ¡>aso da odgeM gástt i co-rvctal y ! a act: iv ldad ce i 

colon~· estas dosis !ueron da 30 a 40 mg : 

Espumo del es!~er de Odd1 a lo" 40 minutes de ~pues de la adm!nls!.:recl.Ór>. intr=us. 

cular de 30 mg de Pentaz.oc ina, ha sido reportado por :1 m sha•• en el año de i 966 er. 3 ;>a 

cien:::es dre.'\ados con -r.:.tubo en el conducto bU1ar comÚn~ Sin embargo en una canpa.rac iór. 

sobre los efectos de varios analgésicos usados oomwimente sobre la p1:es iÓn b il iar, Ecor,o. 

mou en 1971 demostró que dosis 1ntramusculares d9 30 a 45 111g de Pentazocina causaron un • 

incremento s1gn1ficat:ivanente menor de presl.Ón bil iar que una dos1s de 10 a 15 mg de Hor­

tl.na~ La Pentazocina también ca~ un Incremento 11.1enor que 70 a 100 mg de .Petidina y que 

2 a 3 mg de Fenazoc l.na~ 

Estos resultados sugieren que la Pentazocina es un analgésico apropiado para el Al 1v io 

del dolor de or lgen b il l.ar & pancr;,át leo~ 

5) ~ I4 Contrae e l.&n uterina;·.:. Filler y Filler en el ..00 de l 966 de!!ostraron 

que la activ idad uterina se incrementa por la Peritazocina. En 25 pacientes de l;lbor dosis 

de 30 a 45 mg de Pent:azocina \ por la vSa. Intramuscular Ó intravanosa ). c<lusaron un in • 

cremento en la actividad uter Jr..a en un total de 24 casos~ No fueron observa:1as contracc i ­

one s tat&nicas ! Estos resultados sugieren que la Pentazocina no l.<terf iere en et progreso 

de la labor o con las contraccl.:lnes uter !.nas! ( 19 ) ~ 

El alivio del dolor en obstetricia es un probl ema muy especial no solamente por la• 

accl&i. de l a droga enalgÓsica sobre el tono uterino y sobre el progreso de Ulbor slno 

t 11111bi&:i por el posible efecto sobre el estado respiratorio del reclen nacldo! 
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El pe.so de ja nnt azodna a trav.;:r; de 14 pla~nta fué ir.-.'eat igado por :Sedcett y Tay-

! or en e l. af.o de 1967 1 qu1enas et)(ftpe.ra.ron las c.oncent::aciort.es en sang;;-e d<I!! Petidi.'la y?.&~ 

t e.z;oc 1na en ! a madre y er, el L-.filr.ce al t 1.ecpo Cei n~cimientc! ~s ¡·esult:a.dos demostraron 

quo l a l'tiet i d i.na se trar~s f !e.re ;nas r~piáaeente .a travéz dei l a pl ae4n.ta quo la ?entazo cil'la. 

Es ta obs0r vación fu~ comproba.d'1 e n un experimento "dobl e ciego" sob.ra los efectos de Pen-

t azocina y Pet id !na an 200 mujeres dt:i·ante la l.abe;:, asto e r:.s<:.:¡o tu~ llevado ... c<ibo ¡>0r -

DuncM , G insburg y Morr ~s en el aJ\o da l 969 , en este esti:d L.> se conc!lr¡a que la ?entuo-

c ina dur ante Ja l.Ab<>r s t1:1!.ni,:t=A <.tna ade~a omatgesle ccmparab! <> a la da Je P..t idina 

?"=ro con l a di fer enc La signif~cat1va ~.n cuanto a de pres ión resp iratoria "n.an.atal.11 ~ 

) . 

t r acrru·,e al han s:.Gc est:.id i&fos por ! arker z:n pacientes con i:-espL:ac!.&n noi:-mal y en pacie~ 

tes anestesiados. 

i:':n 8 pacientes anestesiados sufriendo de operaciones L'l.tre.cranoales , dosis intravenosas• 

de 40 mg de PentazocL•a causaron una le~-e calda en presi~n del fluido ventr icular , Ct'Al\do 

la pi:-esl.6n so.ngi.il:i•'a y Peo arter ial fueron tomadas a un nivel constante. 
~ 2 

st bi,m e s te estud io ind ica q1_1e la !'anca:.ocina no causa un Incremento de la presión intr! 

craneal e s recooiendable ter.,..- pre cau ción al administrar l a a pacientes con padecim ientos -

cr aneal os y sol ernente pequeñas dos is intravenous po<!rán se:: ut U izadas y a que ~andes 

dos is pueden provocar UI\ atr.nento de P CO arter !al la <:tia.l pro·roca a su ve:r; un Incremento 
2 

en l a presiÓn intracraneal . 

7) ~®~L<l.JYPU-ª·- i:':n pacientes conclentes normal.as sin padeclmlent os de . tipo 

craneal, una infusióa intravenosa de 40 !llg de ?entazoci.-a provocó significativamente me -

11or constr icci.Sr. pup i1 ar que 15 mg de Mor! in.a~ 
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8) Act:iyldad e1nt1tuslva~- Una dos!a oral da 50 mg d• Pent:azoclna resultaron tan activos 

como 30 mg de O>deina lnhlblendo completa.lt:• la tos en ind ividuos vol untar 1os~ 

9) Efectos Pslqu14trlcos y otros Efectos Sobr• el Sistema Nervioso Central~- Euforl.&, al.· 

teracl.c!n de la conducta ( nervloslsmop apr:ehenai&n, depresi&n ),insann1o, desorientaci&, . 
drogodependenci& ( con slndrcme d• abstinencia ) y ataques de e pilepsia han sldo reportl',..;. 

dos~ IJ.uclnaclones ( uaualmente visu.J.es ) o efectos psicotomimét ieos desc:r ltos como "pe!: 

sa111ento11 locos" y suello !ntenao, sensaciÓn de depersonal uaci.Ór. h.an sido reportoctos oca-

sion&lmenee - paclentos recib1'ndo un mp11o rango de dosis ( !ntrmJuscular, intravenosa. 

u oral ) ~ Sin embargo estos efectos tienden a incidir con una mayor frecuonc~ a dosu "! 

tas y hin a.ido reportados en todos los sujetos a c¡u!enes se administraron de 120 s. 140 mg 

por cada 70 ~g de peso corporal, durante ¡>rtiebas de dependen e la~ Pocos casos han sido re• 

portados con !a .9dmlnl.strac1&n de ana dosi.s de 60 mg por la v!a !.."ltramus cular; pero en un 

estudio llevado a cabo por Sea.ve en !966 esto oet.Trl.6 en pac~entes eon ur. h~stórl.al de ! 

buso a otras drogas~ 

Efoctos pc!c:o!:Ol!limk leos han s !do r e portados = pocas ceas iorms de a.dm in istracl6n -

de 35~' 50 y 75 mg de P'!lntazoclnA oral y 20 zg/70 Kg de li'e.ntazccina por la vla lr.::-=us "!! 

!ar~ Tales efectos tmb1'n han sido descritos despues do la administración de una dosis 

1ntr1111UScular d• 30 y 45 ag, pero estu rea.cciones ftJeron menos severas que aquellas re-

portadu par Beavw en 1968 en 4 de los 23 peclentes recib lér.do una dos is ore.! de 240 mg; 

!!an sido rC"os los ataques de epllepsl.A report:Ados despuos de h admlnlsttac !6n 1ntrave-

nosa de grandes dosis de Pantuoe!.r.a y pr:edan1nan en la anestesia y en pacient es con dro 

godeperulencia a la Pant:uocina~ 

10) Electos Allton&nicos.- Sudoracl.ISn, boca seca, sensación de calor, hipertensión trans= 

tor la" retenc 1&n ur l.nar ia y tac¡u 1card 1a han sido report ados con poca frecuenc ia en pac i-

entes con lnfar!:o del mtocardl.o reciente. 

11) Efect:o3 Oft4.tmlcos,- Ocus.·ren con poc:i f recuoncl.a o incluyen l miosis • v ista borrosa~ 

d 1plopiA~ ( 19 ). 
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ocurrido con frecuencia en casos d• administraciones 11 lego plaso y solo ocas1on&lm-t• 

durante aplicaciones espor'11cu¡ 

13) ~s Colaterales Miscalaneos!· Son °l'astante r&ros • 1ncluyan1 debllidlldó pareste .;. 

s ia y temblor muscular! 

14) ~~- Ia sedae16n~ si bien ha sido reportada caiio un efac:to cottatarAlt as a .. ..;. 

nUdo conveniente en pacientes quienes requieran da analpsicos parantarales potentes~ A. 

d iferenc1A de los dan'-9 efectos col aterales los cuales tiendan & di.sninuir con la repeti­

da adm lnistraei.Sn de Pents.zoci.'Ul; la sedaci6n tienda a ¡:ierma."l.acar en una •levat.la propor • 

d6n de pacientes a&i. despues de rapet ida atta ln l.strae1órd ( 19 )! 

tn un e nsayo llq..rado a cabo por 'o!! Norr b 7 'f.,l!er sr. •l ll'.o da 1963 sobra las pro • 

ptedades .:;ooa."?tes de la Pontazoew t:t: H J.,._..,d,, !OC> pac>e:i.tes gl.r.aeo!.Sgkas :$an&.S, &.:l:Din1! 

traron 20 mg de Pantcoc!.n& y 10 .,g da Mort i."6 1 canparár,r.,, s"s efectos~ 

cambios ~n el f lujo s&~~J t~eo d~i !!ntebre~o en ~ne~ 1~, ~s.~~s! ~na cat:!a signi!ica.t:ivcme~ 

te pequefta en la pres iÓn !!<: a ?..ngJ~• s ~stó ! ~ ca y ~t\wt bi:! ~~.i 1nc\d~!\~ lf¡. e:1 la secuela hemtCt lea 

postopn_ratoria se observ& despues de !~ admin is~r•~iÓr. ~a Pan~•J:cc~-..a o.AJ!pe.rada co~ los 

r esultados ob t en idos para !A MM"f 1.-ui ~ 

El valor c:ie t oda dl:oga anaJ.psica depend• ,¡a ia ir.ci.:i<>l> <: ~a de sus efectos colat:era 

! es , as! ccmo de su potencia analgés~ca: Unt> d~og~ pt:eda c::.c.,nrra:- apl !cac lones particu • 

1,u:e~ ea ~" pr iKt iea cl b lea si e l grado da cectac!.ón " ;iJ i~ tl' ª" ;:i"s ieda::i q"e produce "" 

?r...J.yo1· o mer~ot:' que el -que pzod"Jce !a Morf ina • .-10.:;i .c:.: eqi.;!.a.r.i.aigis!cas ! .l\S{- t~emos que un 

~stué io do ! ac; pr:op illda.dr:s sedantes de la ~i-:ta=o-:in.a e!.•ct d •.? auna !.mportarlcia~ 

z.¡¡ro~ -en pecient e:s sw1as a <lcleaa.; sa µ=.a cc lcar"::::.. cp.s-:~.z.ck<nss gL.:.eco.t&g!cas meno.res COl! • 

Wh'l 2(!,~¡..-f de 20 a 50 añcs~ cooo :>e di j -,:; un r.vt!!! .i:~e ::e~; paciente ~ fu& astud!.ado• 50 de & • 



lles rec!bi9::on I O mg de Morfina y 50 i;-QclbiP'..roa 20 >!.i!: rla ~ent'lZ<><:ina~' .;ubas por la vla 

todo doble ciego; eligiendo las d:::ogu l!J. nh&r ~ L..~ e-ralanción doe Ia actividad sedante • 

se reall&aron por un sistema de regis::rc q.,. caabi:IÓ valr:::-ac:1'>nes 5::~_jetivas y valorad .. 

ones objetivas~ 

vanente dcrant• e! periodo de la Mest:asia~ &sta.s -valorac !oner. si! ccnpararon. CO."'\ ia!! a."'l-

contradas en el periodo postopcal:or!o ~ 

Result@dos de las Y!!orACiones: 

A!'-) SUb fet 1Yas 1 

!) Estado Sub jet lvo en la Sala de .Nl•st:est.a~ 

a) A¡X"ehen.s !vas o 

1 

e) Sclmlol ientu 2 

2) C..b:lo de Estado!· 

2 

b) Ningun =nbSo 1 

e) canblo de Estado 2 a 1 o 

1) C..blo de la Sala a la Sala de &\astes!&~ 

a) eafda en la Presl&i Sangutnea (10 m de Hg) 

b) N 1ngin Canb lo 

e) Nlnento de Presl&i Sangulnea (10 mm de Hg) 
• 'i: • 61-

2 

1 

o 



d) Ce. fo a ct ;;; 'l:t"W>b jo C'.lrdi&co 10/mln~ 2 

1 

o 

21 º""'?'-"'" de ! • l!:st: hnul ac i&n! 

~) ~ttn.1!nt.: o on Pra5 !dn Sangu l.nea (10 na de Hg) o 

b ) N!.ngun c,...b !o 

.;;) .:'.unentc er. Trabajo Cardiaco JSJ/m In! o 

G) ll !ngun Cmibio 

gesu!ta<Jos!.:. Los resultados da la .. dac1Ón n presentan en la Tabla I~ dcS~de la distribu-

cl6n de tos r egistros se presenta! Registros de 0..4 son conslder-.ios QCllllO "pobres"• de 

~.:.6 cano "regulares" y de 1.:.10 oomo "buenos''! 11 regl..!ltro pra1Hdio obcenldo para l a Pen • 

::azocw ( 5!82 2 !07 ) as !.vemente menor que al obtenido con 10 mg de MorflnA ( 6.20 

Tabla ! !~) C!es if1cac1Ón da !as pacientes dentro de los grupos 11bueno11 , "regular" ó "pobre" 

(No Rubo Dit erencta Significativa Entre Las Dos Drogas ) ! 

' . . '";. " . .. -. . .. 
----------------------------------------------------------------------------------------

. N&uaro de Cllsos! ( Sedacl.6n )~ . -----· -----------·-------------· -·-------------------------··..::i•t:.' •• ... 
l)¡,·oga. Pobre (0...4) R•&"-t c (5-ó) Buena(7-10) ___ ._;..· ___ ._ ___ .;. .... ~----~----- ·.:.---·--·----.. .:..------·--·-·-·-•--:i. .. ~~··;~1~·~·;.~1 .... 1~~--· .... -.· •• ;. •• 

10 mg da Uorflna~ 9 20 21 

~~-'?f-~!-~~=~:~!.;.~.!! ••• ~ • .;.· ••••••••••• ·!~-----•~o_;..;~·-· ~· • .:.;. •• -~.~~·--•••••-;::.•u ..:.• 8ft 

C!?nc.tuslonos¡. IDs resultado• obtenidos sugieren que la sedaci&n o alivio de 111\Sledad 

ol>t:enlda daspues de la adlalnlstracl.&n de 20 ms de Pentazocl.na son canparables o los obt! 

nidos despues de la adm1n1strac1&n de 10 mg de Morf ina(, 9 )~ 
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En otro estudio del etect:o sedante da la Pentazoclna, result& qoa 60 mg de Penta­

zoclna fueron levooient• menos etact lws qua 10 mg de Mort lna y 100 rng de Pet ld 1na de • 

60 a 90 minutos despues da la ~eccl&i Jntrmusculad· 

Otros lnvest igadores f\leron Incapaces da detectar entre al atec:to sedllllta de la Morr t.. 

na y la Pentazocina utUlzadu en razón da 1:2 y da l14~ · Estas diferencias poc1r1an aer 

r elac ionadas a el tlmpo posterior a !a ieyecctOO an que se realizÓ l a .avalw;ci&i : 

Un ir.cremento en los erectos sedantes da !a Pentazoclna ha sido observado CWlndo 

se usa junt o con 1"enot w.l.na~ trant?Ull !.z.:mtell, 11.!cohol u otros depresores <iel sistema 

nervios;, central ~ 19 ) ~ 

e~·-) Metabolismo y Eltc¡;req1'i, de l@ Pentsoc!M~ 

Un m.Stodo espece:rorotortuorom&trico hA sido desarroll ado el CWl.l permite e stima. 

clones de un metabolito rtuoresc:enta en la orl..-.a e concentraciones tan bajas de 0 ~2 

mcg por mil U itro ~ 

En un ensayo llevado a cabo por Bar\to;;ltz y ;..:. \lay en 1969 con 111 ! inal !.dad C:e co­

nocer las vias metabcSllcas de la droga y su excre11i.Ón, lA excreciÓn de la droga se lle• 

v6 a cabo en la orl.nA durante las 24 har&S sig-Jiant .. s a su adm!nistracicSn oral o illtra­

muscular~ Se encontró que la Pentazoclna es extenslvamente metahol izada, menos del 13 ::t 

de la dosis administrada apare es& en ta orina camo "Pentazoclna L'lalter«da", "'1tre 12 y 

30 1. ~ excretada cano un glu=6nido conjugado y una m1nima p«rtc caoo metahol lt:o po. 

lar no ident l.ticado: ¡¡¡ mayor p«rte de la Pentazocine fU6 excretada durante las prime • 

ras 12 horas despues da su admlnistracl..6n~ Erectos colaterales observados en 2 sujetos 

no parecen relacionados con la axcrecl..6n de la droga y de sus metabolitos~ 

Úl Pentazocina hA recibido considerable at:encl&i debido a su potencial analpsico 

con bajo riesgo de dependencia~ Ahora nuestra atencl&i se dirige a su metabolismo y ex­

crecicSn~ Conocemos de antemano que en pacientes con dolor los niwles de Pentazocina en 
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plasma se relacionan con la a ctividad tarmAC>Ol&glca do la droga partlcularmeat:a con res-

pecto al. allv1o del dolor~ En este estud io adapt1111os el mkodo espectrototofluorc:n.krico 

ut U izado en plasma para el estudio de los -tabOl ltos excretados en !a orina ~ 

~. ~ y At!mlnistraciÓn de la Droga¡.;. Se utUl..,aron a !tQnlJre$ sanos con 

vla oral e lntreuscuiar 1 edministrlndose & 7 de el1os un¡¡ do ~ l.; d" 50 :ng ¡:ar l ~ v i" o:r~ 

y 2 de ellos fuarcn probados en mu ds una ocuión , 2 de ell e s recil>iaron 30 rag P"" ,. ~ • 

• intramuscular por C4da 70 Kg de peso corpor~ ( t.'f\O de estos suje;os habla part icipedo e!." .• 

el estud 1o oral)¡ 

La Pent i\zoc in.a sa &dmlnistr.S en ! 11 mliyori& da !os casos por la ma!\ólna, ios 3c:jetos s 1gu1: 

ron su rutina normal de actividades y ninguno da ellos se in,,.pacitó por efactos adversos. 

S21ttA~ y tst.Jml\c1Ón.. de la Pent¡i¡gd!l.I!• Tubos de centr!.ruga contenifudo de 2 e. 3 

ml de orina mas 50 ml do proplleno fuaron adicior.actos de 4 votunenes de agt1a destilada, de 

300 a 400 mg de una mezcla I:! de carbonato• blcarbonato de sodio (dando un pH de 8 a 9) y 

12 ml de benceno (para lavat')! Les tubos fueron ag it-&dos en "n ag i tlldor mec&n leo duran.ta • 

10 minutos y centrifngaclos a D ,000 rev~ ó=anta 10 mlnt:tos ; 

Una al{cuota da 10 ml da bel1c""'" se col:>CÓ en ~ ubos da cant:r tru~o. de vidrio da 50 ml y a.. 

dicionando 10 ml de buffer de fosfato da sod 1o o.z H (pH de 6, 7) e.g;tá.ndolos dt:rante .5 m~ 

nutos y centrifugándolos durante 3 m in~rt:os s Z, 000 ;:·ev. por m lnut:o. UI capa inferior (ba.-

se buffar) fu4 desec.'lada y sa efectnaron repetidos 1.r.-e.dos con 10 ml e.dicionales do bu 

ffer. 

A una allcuota de 8.5 ~l de benceno se &dic!..onaron 8 ml de HCl 0;2 M en t ubos de centrl • 

fuga de vidrio sU1oonizado 1 agitando durante 10 minct:os y centrifugando; la fase ác ida 

fu4 removida y ensayada para !ntens idad truoroscente en un espectrofotofluoi·&netro ~.!neo 

So.;man (actlvaci&n 278 mu 1 y fluorescencl.a de 310 mu); sdndars de Pent:azoc!.na adiciona• 

dos a la orina; asl cano blancos de orina simple fueron 1rtcluidos an el procedimiento~ 

A pesar de la escasa cantidad recobrada una relacl.Ón lineal se mantuvo entre la con-
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centracLSn y la fluorescencia~ loa ensayos se efectuaron por dupl lcado y fueron corragi• 

dos en cuanto a extracc1Ón y pÚ"didas al1cuotas~ los valores da la orina control correg! 

dos por el blanco de reactivos fueron equivalentes a valores menores da 0~03 mcg por ml 

de Pentazoctna! La orina ru4 reunida y almacenada a to0 c si el an&lisls no fUÓ efectuado 

en las siguientes 48 horas, se congelcS la orina para su an&lisls posterior! 

CaracterizacicSn del Material Extraldo de la Orlnj~.:. u curva de distribucicSn exper~ 

mental fU4 corregida de acuerdo a valores t00ricos calculados por el m~todo de \lay y Ba-

~et: ! 

tas curvas de d istr ibuc 1Ón exper !mentales obtenidas despues de la extracci6n ( A ) , Pan.:. 

tazo e ma ad l.c ionada de agua ( 5 ) • Pentazoc inA ad 1c ionada a or l.na ( e ), or 1na de 24 ho­

ras excretada despues de la administracl.oo de 50 mg de Pentazocina por la v1a oral y • 

( D ) 18 misma orina de 24 horas dsspues de lavar el benceno 2 veces con el buffer de 

fosfato ~ 

Es aparente que un metabolito de Pentazocina aparece en la orina despues de la adm~ 

nlstraci&n oral~ puesto que no se obt!ene un.a curva de la sUbstklciA simple (Fig; le )! 

SL.'l Embargo des pues de que el extracto de benceno fOO lavado 2 veces con el buf fer d'> 

fosfato ~· >::! n>etabolito fu4 rwovido y el mat:e:dal restante manejado mmc una S'1bst: á-,cio 

simple con un rad!.o de partlcicSn s1milar a aquel de Pentazocina ad1c1or.ada a l a or ina -

( Fi g: ro y 1d ); Un camb ie. en e l radio de partici&n foo observado> cua--:J o la Pentazocina 

tucS ext:ra!da de l a or ina y no del agua~ 



30 K• l ~50 

25 %-21 

20 "C'' 

15 Or ina no lavada, 

10 

5 -·--·-..... .- -·--·-· 
o 3 4 5 

20 · 11A" 

301 K•l . 17 
25 %·100 

lldicio-

6 

15[ nada ¡¡ agua, 
10

1 '" s¡ {'.-· 

7 8 l 2 3 4 5 6 7 8 

... ~'S'' 
,/Mlci&n 

1 

! ./ a "r ina• \ .. , 

¡ _./' ' l ___ _ 

o l i 3 4 5 6 8 

N~ero de T"bo. 

" " adicio:vi:I¡¡ a 5 ml de agua ; B, !';,:it azo -oina adicionada a 5 ml da orina; e, 5 ml de ori-

"ª de 24 hor.as daspues da la administ ración or a: de 50 r.ig de Pent:azocL-: a ; y D, 5 ml de -

1:1 mir.Ma orina <lespuos d2 !'1var e l benceno 2 vece s d.ln l.6 ml de buffer de fosfato 0 ,2 M 

rica. E! valor '"1'" representa al radio de part ici~a, y el ·•a!or en porc!ento rep¡-esenta 

la cantl. ~ ad de fluorescencia en !a muestra que puad<> ser a::ribu!da a la Pentazocina mal 

terllda~ 
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capas cranAl:ogrUicas delgadas en un slstana solvente de n•butanol 1 !el.do ao&tico gla • 

cial y agua ( 411:2 ) fueron utilizadas para caracterizar a la Pentazocina y sus produ~ 

tos d• blotran.sformaci&n en la orina~ 

De 2 a 3 ml de orina de sujetos a los cuales despues de la administraci.Sn de 50 mg 

de Pentazocin.a por la v!a oral~ fu4 ext:ral.da con benceno de la forma usual• pero e! lav! 

do con buffer ru& anltl.do ~ El benceno fu4 !levado a sequedad y •edisuelto en 25 a 100 ml 

de metanol y corrl.do sobre placas de stl ica Ge! e~ 

Despues de la r esoluc1Ón en el sistema solvente las placas fueron secadas y las substán­

cias feruSlicas visualizadas con el reactivo en ·spray de .Folin-Ciocaltoan y carbonato de 

sodio al 201.~Una mancha con un Rf de 0 ~ 63 se encontró ser idéntica a aquella de una sol~ 

ci&l st.Andard de Pentazocina y ademAs un metabollto fonÓlico con un Rf de 0.52 fué tam ~ 

bi.&l detectado~ 

Det.el:m.lnacicSn de Pentazocioa Conjuga.:!A,- Un glucor ónldo de Pentazocina se determinó 

por medio de una hlllrcSI la is con beta-g!ucor<ml.dasa, 

~ •• Oupllcados de 2 ml d" orina de O a t2 horas y de 12 a 24 horas, se cotoca~ 

ron en recipientes de vidrio para ser incubadas, se adicionaron 2 ml de buf fer de aceta­

to de sodio 0 ~5 M (pH de 5) y 2 lílI de oota-glucoron idasa en buffer de acetato de sodio • 

0 ¡2 M, cont:eniéndo de 2,500 a 5000 unidades Flstman por ml (pH de 5). Por duplicado mue~ 

tra.s de or ina de 2 ml de la misma hora que las pri.'1!eras so incubaron pero en ausencta de 

ta enzima~ 

Se incluyeron dentro de este ensayo muestras de or ina adicionada de Pentazoc ina en con • 

centraciones de t.35 y de 0.47 mcg por ml, as1 corno un blanco de ori.na con y sin la eru:i 

ma. 

Oespues de ta !ncubacl.Ón de la.s muestras a 37°c durante 48 horas, se transfirieron a tu0 

bos de centrifuga contenl.éndo 50 ml de polipropileno y el recipiente de reacción se lavó 

con 2 ml de agua destilada• 

La determl.naci.6n de la Pentazoc!na se llevó a cabo seg&¡ el método anterior o séa por 
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el ~odo espectrofototluoram4trlco. lA Pentazocina conjugada se determiNS par dltaren• 

cia de las cantldadH presentes antes y despues de ta hldr&llsis con beta-glucoronidasa~ 

El Porcentaje de PentazoclnA rescatada e.dlcionada a la orina antes y despues de la ln~ 

bac icSn tu& ld4nt lea! 

Resu ltados !- Despues de la lldmlnistración, la excreci6n de la Pentazocina libre durante 

las pr imeras 12 horas fu& intensa! ~ excrecicSn durante 24 horas de l'entazocJna libre • 

en 5 de los 7 sujetos masculinos fu& entre 2 y 4!5 % de la dosis administrada. 

Pruebas repetidas en los mismos sujetos (sujeto B!B! y sujeto P~V~) efectuadas en 

d i.as diferentes, lndloo poca variación en lrui cant idades de Pentazocl.n& libre que fue -

ron excretadas! No obstánte la variacicSn en los restantes sujetos tu& mayor ; IDs nive -

les ur inarios de Psntazocina libre de los sujetos (H.~ y F.S! ) fueron de 3 a 5 veces 

mayores que en l •>S restantes, en estos 2 sujet os se observaron tanbión niveles altos 

de Pent nzocina con jugada. Durante las 12 pr lmeras horas ei sujeto H.L. excret6 14 7. y -

el sujeto F. s. excret ó 21 % de la dos is de Pentazoc i.rul adro ínistrada como Penta::ocl.na 

conju¡::ilria . El término medil) de excreción de Pentazocina conjugada en los sujetos restan 

tes f uá de 13 % con ¡-especto s la dos is adm in lstreda~ 

ra excr i:l c i6n del producto conj ugado ocurr 16 principalmente durante las 12 pr lmeras; 

despues de la administra c16n y corresporul LS cuando menos a un 70 1. del total de la Penta 

zoclna conjugada que se exc:ret6. Entr e 13 y 28 1. de la dosls administrada tu& recobrada 

en las 24 horas como Pentnzocin.a conjugada~ 

Despues de la administraci&n 1ntranuscular de una dosls de Pentazocina de 30 mg por 

70 Kg de peso corporal, el sujeto B.B. excret& cenos de 1.5 7. de la dosls lldministrada • 

como Pentazoclna libre durante las 24 horas y el sujet o H. L. excret6 alrededor de 9 7,. 

El extrácto de benc3no de la, orina contiene material el cual tRDbl.én tiene fluores­

cencia bajo tas cond le iones empleadas para cuantear a la Pentatocinaf sin embargo la e~ 

t ldad de mater lal fluores cente atribuible a la Pentazoclna podrla ser separado de los 



otros productos solUblas en benoono ( productos de biotransfarmaci&n ) medlant• la dls .. 

tribuci&n a contracorriente¡ Las cantidades da estas sUbst&ncias axc:retlldas vari& anpl_! 

amente en los diferentes sujetos~ 

Asl tenemos que en los sujetos a.u; F.S. y M.L.9 la ~el.na reglstr& mas del 96 % 

del mat:er 1al fluorescente presente en las 24 horas de axc:reci&n ur lnar !.a~ En los dem4s 

sujetos menos del 36 % de fluorescenc~ correspondi& a la Pentazoc1na, indicando una m~ 

yw: proparct&n de otros productos metat.61 icosl 

los sujetos presentaron grandes cantidades de metabolitos por la dcnica de distribu ;. 

ci&n a coni:racorrienl::e~ Trazas de sUbst:Ancias fluorescentes no identificadas se encon .;. 

traron al flnal del tercer dla~ 

Ios efectos advereos de la hnt:azocina sigui&ndo a la adminlstra.ct&n de una dosis 

de 50 mg por la v-la orlll, los sujetos H.L y r.s. 111anlfast:.z:on afectos adversos muy not~ 

bles ta1es cano mareo~ ' nausea¡ sudoraci&n y pal idú , st bien los efectos m4xlmos fueron 

obaervados entra la primera y cuarta horas, algunos ma1estares persistieron a las 12 y 

18 horas~ 

naendo se adminiat:r6 l~ forma 1nt:ranuscular se observaron estos 1111.smos efectos advorsos 

pero se iniciaron mas dpidament:e~ 

Cm\clucion@s l'~ Ios diferentes estudios indicaron que la Pentazocina es metabolizada en 

forma muy activa y poca cantidad es eKc:retada en forma inuutabla en la or1nal lA mayor 

proporci& es eKc:retada durante las primeras 12 horas despues da la lldministract&n ora1 

o parenteral ~ El pranedio de exc:reci&n da la droga lnalterllda en la or1na durante 24 

hal"as fU4- de menos m 5 %¡-

Beckett y Taylor reportaron 13 % del c:ompuesto no transformado en orina despues de 

la admlnistraci&n intravenosa de 20 mg~ a la ws qua esta ruta da administract&n puede 

conducir a una mayor eKc:raci&n de la droga no transformada¡ las _ condiciones exper lmen • 

tales son 4ptas para elevar la exc:reci& de la l'entazocina 11.bre debido a una m1n!ma • 
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reabsorci6n del 1:'4bulo renal y' que en este caao se adminlst:r&- cloruro de ..onio; acldJ.ó. 

tlcarul<> asl la orina de loa sujetos! 

Nuestros bAllazgos confirmen que en cond iciones cl.Snlca.s normales~ la axc:reci&n ur: 
nar la del oompuesto no transformado podr!a ser menor de 5 % de la d<>sls adlllnistrada~ 

La presencia de una parte ten&llca en el C0111puest<> predice cano imr'lltable una ()()ajug~ 

c icSn en algiin paso de su metabol lsmo 9 por lo que la Pentazoclna es excretada cano un • 

glucor6n1do lo cual se establee!& debido • la hidr&! lsls con la bet:a..gluooronidasa~ st 

bl&n l a lncubaci6n de 48 horas no podr!a asegurar que todos los puentes de la Pentaaoci-

na hayan sido hidro! U:ados y es posible que nuestros hallugoa hayan a ido bajos> 

La ausencia de metabolltos no 1dent itlct!dos en la orina •• relacion& con altos n i... 

veles de Pentazocina libre! Las 24 horas de exc:recl&n urinar ia del gluoor6nldo conjuga-

do ~ Pentazocina l lbre y metabol1tos solubles correspondl& al menos con un 40 % de la d2 

sis administrada~ 

En cuanto a efectos colaterales se obaerW que un mismo sujeto no axper btent& efe~ 

t os colaterales por la v!a oral 0 s1 con la v!a parenteral,; esto se podr!a explicar a • 

una absorcicSn d lferent:e para la droga de acuerdo con la v!a de adminlstraci6n.; Se ha ~ 

observado que en comparaci6n con la r uta intramuscular l a oral no es bl&n absorvlda del 

tracto gastrointestinal y se produce menos de la mitad del efecto ana1&4sico pr<>ducldo 

por la admlnistracicSn parenteral ~ 

Las bases metab&Ucas para explicar esta diferencia en cuanto a efectos OGl aterales de 

tmA vla con respecto a otra no ha sido excluida, as! tenem<>s que estudios previos sug,! 

eren que la m4x!ma .lntens1dad de efectos adversos se relaciona marcadllllel\te con l os m! 
x 1mos niveles de Pentazocina l lbre en plasma• 

trazas de Pentazocina y sus productos metab&l icos pueden aer detectados durante . -

varios dlas~ Prolongados efect<>s adversos tales como lasitud y astenia en ciertos suje• 

tos no se ha pod ido averiguar al son da origen subjetivo o debidos a la retenci6n de al -
gunos metabol ltos desconocidos en el organlsmo! ( 17 )! 
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Absqrclc$n y EKcrecs6n de la Pentazoelna!.i. In estudio• de absarc!.&n de (.J'ogas es Jmpart41n• 

te distinguir clemente lo que se entlende por disponibilidad biológica y disponibilidad 

Us iolÓg tea~ 

D1spon1bllidad biolÓglca as la cantidad da droga llberada en al tra..-to gastroir.testinA.l 

en forma adecuada para su absorcl&i! Sln embC'go hay var !.as razones por las cuales h. ebe 

sorc !.&n da astas drogas puada no llrrarsa a <*>o, y asl tenemos que la !'rga l lberada pue­

de ser inestable en al ttuido gastrolntestln.i o b1'n puede reaccionar con los alimentos 

u otros contenidos! 

Despuas da la camplota absorci&n da la droga l lberada; esta pued.i no ser adecuada para • 

producir efecto f1.s1o1Óglc:cl asl par caso tenmo.i que se pueda unir a las protel.nas del 

plasmat a esto se llama disponibilidad f1s1o1Ógica y se define como la cant idad de droga 

la cual es adecuada para producir la respuesta !!..siol&g l.ca ~ 

X. absorclcSn por rutas dlstl.ntaa proporc!on.r. di!erem:e;i ea.-itidades da droga c ir cul~ 

ta y da sus metabol 1tos! Despues de la admlnlsttactón c:&l cada illolécJ!a absorvL:la pa.s• -

par el sistana portal hepkico, en canb!o ea la &dalnl.stracl.Ón 1ntrr.-,;nosa "n m&xho de -

30 1. da las mol&culas pasan por e l hlgado~ 

En un ensayo llevado a cabo pc:r R..A.aP~ liurt y <\. l! . J; a<:J:a-= ~ ""e! af'lc de 1971, al gu­

nos de los factores que afectan la absorc1Ón y el metabol 1=o áe ! as <ir gas !ce;:on =ev is~ 

dos brevmenta, ademas la abaorcián y excrecl6n de la Pent;;z.ocina despue:s d<: su ad:ltinls­

tracicSn por difarentes rutas a 4 hambres sanos, no tu.adores. '/a:rW.ciones si¡¡ni0ca:: 1va.. 

mente peque!las fueron encontradas en los diferentes sujetos y fueren L'\depena ientes de -

la ruta de admlnist:rac!.&n, un patr&i consistente de metabolismo tué encontril<Jo. 

En este ensayo se concluye qua la Pentazoclna t u& bi&I absorvlda en todas las rutas de • 

admlnlstracl&i y la proporc!.&n del metabolismo tu& el factor que contro!6 los 11ivele s • 

sangu !neos qua fueron alcanzados ~ 

~ apllcacicSn cllnlca de esta lnformaciÓn es posible y s,;r!a de ¡¡ra.'"l utlll..;iad para pro. 

porcionar una elevada eficacia tarapaútica y sobre todo una reducci&, ea les ofect:os co-
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laterales. ( 6 )! 

0.-1 P!mtazocina an A9!!•! 

Entre loa analpsicos mas usados tenmos a los derivados del iS;lo y a ln1S equlTAlen•· 

tes sint&tlcos~ Por dasgracla todos ellos liberan hlst11111na en mayor o menor grado y llde­

m!s su efecto depresivo sobre los musculos bronquiales prohiben su uso en casos de asma! 

Se ha sugerido que la Pant azoclna 1111 una escapcl&n a esta regla! 

lA Pentazoclrul no libera histamina, para comprobar esto se incluy& • la droga en un 

ensayo de l iberacilSn de hilltmina propiedad de los nuevos compuestos~ 

M.Stodo del ensayo~-Se seleccionaron 50 pacientes a.térgioos y H les adm1nistr6 por vla • 

intradérmica una dosis da 1!5 mg de Pentazoc!na, la inyección r• dolorosa pero no produ• 

jo edema~ 

Por otra parte se llevó a cabo al ensayo en ratas con un peso pramed1o de 180 g; se 1.nya2 

taren lntrad&mlca:nente con Ponl:uocina! A un grupo de ratu se -.lm!.nistraron dosis da • 

0.12, o.25, 0;50, 1 .0 y 2.0 mcg~· a un segundo grupo de ellas se administraron dosis de • 

0 . 03 , 0.3 , 3 .o y 300 mcg, un grupo control racib !.& hlstamina an dosis de 0~12, 0~25, 0950 

! ,O y 2 .o :ncg~ 

las inyecciones btrai:lmicu fueron seguidas de inmediato por una Jtwacci&n intravenosa 

de 0.5 ml de una &0luci6n de uul de Evans al 5 %. 

I.Ds animales fueron sac:ritlcados a los 20 minutos~ Ninguna axtravasac!.&n dentro de la p&.. 

pula d&mica se observ& en !as ratl15 a las cuales se administró la Pentazocina. Por lo 

contrario los controles a los cuales se administró histamina rueron positivos! 

Por lo anterior se concluye que !a Pentazoc!na ''no libera histmlna"~ Su administra­

ci.Sn a pacientes al&.rgicos y pacientes con padecimientos asnlticos no asta contraindicada~ 

( 34 ); 
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" m!AZQC!NA" 

A.-) Etecto e1natéslco de la Fan41zoclna. 

lA Fenazoc 1na fu& sintetizada por Eddy, Murphy y May en el afio de 195 7 ~ ha a ido -

pleada en medlcacs.Sn preoperatorla y medlcacl&i postoperat:orla; para el alivio de dolor 

durante la IAbor y oano auplanento a la -stealaó ( 10 ). 

En 1957 despuea de reportar la sfntesls de drogas relacionadas con la Morfina de la se .O 

rf.e del Benzomorf&. estudios subsecuentes revelaron que uno de estos canpuestos; la Fe~ 

zocina tiene un potente efecto enalpslco y experimentos inlclales en monos no revelaron 

sfndrane de abstinencia y por esta raz& ae concluy& en aquel tiempo que no tenla r lasgo 

para producir dependencia~ Tambi&t exper 1mentos inlclales llevados a cabo en anlmales r! 

vel llt'on que la droga::teii.f.e la ¡ropledad de producir un 11Sn2mo de efectos colaterales! 

( 3 )! 

Bas&ndonos en previos estUdlos con otros narc&tlcos Administrados pua el allvlo de 

dolor; la potencia de la Fenazoclna es de 10 veces la de la Morfina~ los efectos de la -

droga en pacientes con dolor cr&nlco sugieren una potencia 7 veces mayor que la Morfina! 

En un ensayo llevado a cabo por E¡ Ed<:enhoff en el ai\o de 1959 para valorar la 

efect lvidad analg4s lea de la Fenazoclna en el hombre adwás de una observad&\ de los -

efectos colaterales, la Fenazocina se administr& a 160 pacientes ( 66 hombres y 94 mu -

jeres ) con una edad de 10 a 84 años~ las razones para la admini.strac1Ón de la !"erulzocl 

na se exponen en la tabla l~ 

con excepci&l de 10 pacientes quienes recibieron la droga por la v!a intravenosa, todos 

los dem&s recibieron la droga por la v!a intrll!lllscular¡· 

Tabla l~-) Razones para el uso de FenazociQa~ 

Inquietud postanest,sica~ 

Dolor agudo postoperat:or lo 

Dolor cr&llco 

Total 

NÚnero de pacientes 

91 

59 

10 

160 



1) Trat111111ento de Inquietud Postoperat;oriA~· E•t• alndr0111e H obaarva ~ument:• en el P! 

r iodo inned iato postanast&s leo y u la mayor la d• lu veces causado par la percepciASn del 

dolor y la incomod idad del paciente que no ha reacc ionado d• la aneatesla gencal. 

Ls incidenc ia de este slndrome e1 •ayor cuando no se usan narccStico1 antes o durante l a• 

enestesla, por h ipoxla o debido a que •1 paciante mantiene la poaics&n supina durante la:; 

gos per iodos de t !ampo• 

En 91 pacientes quienes mostraron inquietud postoperatorla •• administr.S llNI dosill • 

de 0 ;5 a 1.5 mg de Fenazocina, la droga demostró se:r e fect iva en el control da inqu ietud. 

Ls respuesta mas frecuenta t u4 que el paciente aa mantuvo quieto y r etorn& al sueflo , el • 

ittecto tuvo su inicio como promedio de 5 a 8 11inuto1 despuos da la aaninistraci&n.¡ En po. 

cos pacientes la inquietud retoro& cuando despertaron: 

2) ¡ratan iento de Dolor AgUdo Postooor!ltor lo lrced lato•• En l a sala postoperat:or la 59 pa­

cientes canple tamenta despiertos se quejaron de dolor agudo, administrándoselas dos is de 

0.5 a t•S mg do Feru&ZOcina pm- la vla intr11111uacu!ar en la mayorla de los casos excepto 5 

dos is l as cual es se administraron por la vta intravenosa en dosis de o:s a 1.0 mg• En to-

dos los casos se consideró controlado a l dolor y en pocos casos por lo manos s igniticati-

vamente d 1sm inu ido. 

El al iv io del dolor tu& mas satisfactorio para dosis de 1.5 mg! El inic io del afecto ana! 
g.Ss ico fu.S de 10 a 15 minutos despues da la adminllltracs&n y H mantuvo el efecto durante 

1 1/ 4 horas> 

3) Alivio de polor c:r~ •• Un total de 10 ¡>a.cientes 2 de los cuales sufr!an da padecl • 

m ientos malignos avanzados , recibieron Fenagocina por la vta intrcauscular da 1 a 6 veces 

al d la durante pe.r iodos var iables da t lempo ( mú de 12 semanas ) • 

En lo~ casos de dolor crónico debido a canoer no se observó slndrome de abst!ruincla a1 re 
• 

tirar t a a<lru lnistr acl.Ón, ademÚ se observó en algunos cuas un alivio del dolor mu 1atls 

factor lo que el produc!do por la Morfina o la Meperl.dln.a y con una menor incidencia de • 
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efectos colaterales ~ 

D iscuc 16.n1 

De los resultados obtenidos en el presente estudio se concluye que la Fenazocirul es un • 

narcc5t:1co prometedor y es merecedor de evaluaciones mas cuidadosas. El inicio de su acc,: 

cm es mas r&pldo que e l de la Morfina y la duraci&n de esta es comparable al de Morfina> 

Se observe$ un 11.Dero menor de efectos colaterales comparada con la Morf 1na y Meper id 1na 

en condiciones similares, estos efectos son sobre la circulacl..ón y la respiracl..ón, 

lA dosis de Penazoclna mayor que tu4 la de 1~5 mg tu& superior a una dosis de 5 a 10 111g 

de Morfina en cuanto a efectividad analgésica. 

IDs resultados aqu l reportados lnd lean que la Fenazoc lna t lene los atr ibutos ne cesa.;. 

rios de un buen analgésico en cwmto a potencia e incidencia de efectos colaterales. No • 

estlllllOS en condiciones de bAcer julcloa deflnltlvos respecto a su riesgo de dependencia~ 

3 )~ 

l!ln un ensayo llevado a cabo por David Hopton en 1971 con la flnall.dad de tomparar • 

el efecto analgésico de Fenazoclna y de Morfina en paclent:es con severo dolor abdominal, 

no se obsarv& nlngur.a diferencia slgniflcaeiva en las dos drogas. &l alivio de dolor su -

ministrado por 2~5 mg de Fenazoclna y 10 mg de Morfina, Aám inistradas por la v1a intraous 

cular fUeron a!iallares, 

w dos 1s equlanal8's leas de Fenazocirul y de Morf lna se obtuv 1eron del estud :.o efec• 

tuado por House y colaborador...s en 1964 el cual conctuy& que para obtene:: un efecto anal• 

g&s leo mhlmo 2~3 mg de Fenazoclna son aqu ivalentes a 10 mg de Horf lna. ( 21 )• 

En un ensayo Jleveao a cabo por Mart< s..&dlov, G ~ Starmer y Daw en 1964 se cooipara -

::-on dosis de 1.4 mg/70 Kg y de 2.1 mg/70 Kg de Fenazoclna y una dosis de 10.5 -;r.g/70 Kg de 

Morfina, en pacientes c<>n cirugía abdomirull; 

Ning-..ir..4 d!far;mcta slgp.iticativa se observó para las tres dosis en cuanto a grado y dura-



c l&i. de l efecto aruitg&slco~ 

Se observ& lldem!s que en c:uo de clrugla abdaalnal superior hay una mayor necesidad de ~ 

nalgesl.a que en ca.so de clrugla abdaalnal ln!erlod 

~I El estudio se Umlt& a paclantes adultos sufriendo de clrugla abdominal~ Cada • 

paclent:e f°' interrogado acerca de su dolor despues de la operac1ón, adminlstdndole un& 

dosis de acuerdo con su peso corporal de una de las Imputas desconocidas conteniendo una 

de la.a dos drogas ~ As1 el paciente ~ interrogado a los 45, 90 y 150 minutos despues de 

la inyeccl.&n hasta que su dolar retorn& al nivel de la prelnyecc~~ 

Resultados~- Un total de 92 pacientes fue:ron observados; 67 de los cuales requirieron 52 

llll!lenl:e de un& lnyeccl.&n~ 

a) 4\J.lylo de !)olor~- Reg!.strkuio el allv1o del dolor despues de cada inyección con res • 

pecto al dolor registrado antes de la medlcacl.&n a cada grado de Alivio se le aslgnÓ el 

valar de 11 1 11 ~ -'Si la disntnucs&i de dolor de "severo" a ''moderado" tuvo un registro de • 

11111 9 de "severo" a "leve" un registro de 11211 y de "severo" a "ninguno" un valor de 113" ~ 

u tabla 1N presenta el alivio de dolor producido por las tres ¡reparaciones a los 

45; 90 y 150 minutos despues de la inyección~ 

·---~-:.:.'.·.·:.·. '~·.-. •••••• :.. •• - ...:. ••• ~~~2..~2-~...!Y~~!.!!2!e::.L ••••••••• .:.·----.:.-:. ••••• :. ••• ----­

-----!~§.!!!:~-~~~ -~~-~!!~-~!_!?~!~! ------------
Droga N&nero de 45 minutos~ 90 m inutos~ l50 :ninutos~ 

10~5 mg/70 Kg 

Morfina~ 25 l ~O 1~2 l:J. 

1•4 mg/70 Kg 

Fenazoclna 21 0 . 95 1.2 i :n 

2~ 1 rag/70 Kg 

Fenazoclna 2l 1 ~05 1.1 ! ~ O 
---.-.----~-~-------------------------------------------------·------·------· -----~-~---------7 6-



b) Duraci6n del Al lvio. - La tabla VI presenta la dur.aci6n de al lvio pera cada droga y • 

de acuerdo con •l tipo da lntervencl&n quirdrgle& la nasecidad de una segunda ieyecciaSn 

Una prueba estlldlst lea de los resultados indica que no hay dlferencw algnltlcativas -

entre las dos drogas en cuanto al alivio de dolor y la durac16n del erecto ~ 

Tabla VI 

·---------·-·------------------------~~:~-~-~~!!2..~!~!~...: _________ .;.· . .;.·-------~-----
_._._ _________ .;. __ ~.!:..~-~!.!!.~~~:~ ___ .:, __________________________ _ 

Droga 

. .;.~~-~~!e:--------·-····· 
No ~da Pacientes DuraciaSn Pro­

med 1o da ali-
vio de dolor. 

. . <O\l>doman lnfer ior 

----------------------------------· 
No~de Pacientes DuracicSn Promed lo 

de alivio de dolor 

____________ ___ ______ ,;. _____________ _______ ___ s_~~-2-------------------·-·-----l-~~-2 ..... 
10.5 mg de l·lorfina~ 9 

1 ; 4 mg de Fenazoc ina ~ 11 

2.1 mg de Fenazocina 11 

4~3 

4.9 

4~0 

3 

2 

5 

3.8 

s.o 
5.8 

·------------------------------... ---------------------------------·-----...;..:. .... ·.---------· 
( 10 ) ~ 

l) ,. ) Je!1 ;:tZ 0 ~ lr,a Jfil..~ .. k J.ii. 

Hi t chell y cciaba!"adori!S evaluru:cm el fa!.c;;.nant:e las utilidades de l a Fenazoc1na en 

obstetr tcie cornb inada con o ti: os naroót icos r--ot:nnces tnles oomo la !'rometaz 1nA y bllrb lti't. 

;: icos , r epot-tando buen e fe cto onalg4,¡1oo y n!z..gun efecto lll:lverso sobre el feto. 

Sedove repor c.S 202 casos subsecueates da paeientas ub,; .:ér:¡·icas a quienas se admlnis 

•.ie !a dr oga probada. 



Se concluy6 en este estttdio que la Fenazocina es un arualg4sloo obst&trico que prOdujo • 

excelentes resultados en un 82 % de las pacientes y una medlana o pobre respuesta en un 

18 % de ellas~ 

carbett y F!rst evaluaron la Fenazocina trente a la Meperldina, en esta evaluaci&i. 

se utilizaron 139 pacientes obst&trlcas ( 35 % del grupo tueron primogr!vldas )o 

En este estud io Imputas de 2 c~d conteniendo cada una de ellas 80 mg de Meperld 1na o • 

b ien 2 mg de Fenazocina, l a droga fu& admlnlstrada par la vla intr1111Uscular ~ Za admlnis. 

traclASn se llm • cabo de manera que 2/3 do las pac ientes ( 93 ) recibieran Fenazocina 

y sol1111ente 1/3 de ellas recibiera Meperldina ( 46 ), un 43 % del grupo total r ec ib i.6 • 

Pranetazlna y sol1111ente en pocos casos se administr& barbit&'icos~ 

En este estudio se concluy& que l a l"enazocina es un buen ana.J.8'sico comparado con .. 

l'a Promee:aztña~ t1111bi&l fu& calificado como mejor quo l a Promet azlna en relaci.Sn a que• 

prOduce pocos efectos colaterales ~ 

Tal estudio fu4 tanado par un segundo lnvestlgador en este caso se administraron ~ 

tentes analg&slcos u otra medlcaci<Sn y solamente 1/3 del grupo total recibicS la droga • 

control linicanente por lo que no se obtuvieron resultados satisfactorios~ 

Eval uac i&i. de Fe!U!ZOC in• con Meper id ina como ageo_~ anal g's ia> durante 1a I&bor •• &n el • 

at\o de 1964 o.Olson.y H.L. Riva llevaron• cabo este estudloó 

Mate; 1.al y J:ikSll12.~ . Un total de 194 pacientes no seleccionadas en Labor se ut U izaron, la 

mitad de ellas recibieron Fenazocina como analg&sico y la otra parte Meperldina~ tOdas • 

las pacientes antes de pasar a la sala de Iabor recibieron Prometaz1na en una dosis de • 

50 mg por vla intrcuscular, estableci&ndose buenas y regulares contracciones uterinas. 

El material para este estudio fu& preparado en 4 viales ldcSnticos conteni&ndo 1 ml • 

de soluci&i. con 1 mg de Fenazocina & 50 mg de Meperldina~ Las soluciones fueron asignadas 

de t'1 manera que la mitad de las pacientes recibiera Fenazocina y la otra mitad Meperid! 
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El analg,sico tu' admin istrado deapues d• 1• PrClllleta&ina9 culll\do lu contracciones empe. 

Hron a sa:r dol orosas usualmente ~o la dUataci&n cervical .ru4 de 4 a 5 mo w dro­

gas fueron administradas por vfa intravenosa •n dosis de 1 111 y el parto se u.v&. cabo 

bajo anestesl.& por bloqueo del nervio pudenda! y posterior adminlstrac i&n de trlcloroet~ 

leno usando el inhalador de llt*a. 

los cuest 1onar los fueron llenados por la enfermera de obstetricla y al Mdico respo~ 

sable de la paciente , evaluando !actores tal•• ccmos efecto an&lps1co9 C4111bio •n l os si¡ 

nos vitales , nausea y v&nlto, otros efectos colaterales y efecto sobra al rac1'n nacido 

mediante valuaci.ISn Apgar daspues de 1 y 5 minutos del naclmlentoo 

COncl uciooes 1 

IJ1 Fenazocin& se conslder& un agente analg&sico excelente en obstetricla, adea4s tu& con-

s lderllda ser segura y eficaz o 

Efectos no Adversos sobre al raci&i nac ido se observ11ron. 

Efoctos colaterales sobre la madre se observaron9 a&i.que de ninguna manara adversos;, 

a incidencia de v&nlto t u& menor para loa casos en tos quo se admlnistr& Fenwsoclna. 

( 2 ) • 

c •• ) Mci.Sn Mt.agonlsta de Iolazol W iobrt el Efecto &\AJ.g&sico de la Fenazoqirulo• Se • 

ha establecido que existe una relac!.&n entre la analgesia producida por la FenAsocin& y 

la actividad del sistema nervioso aimp&tlcoo Sin embargO l~s afectos de las drogas blo • 

queadoras adren&rgicas ha sido material de controversia~ 

,As{ se demuestra que la administraci&n de tolazolin& en la rataconduce a un efecto• 

antagonista de la analgesia da la Fenazocin&, un& acci&n que no se produce por otras dro­

gas adren&gicas potentes tales oomo la Dlbenanina, Fanoxibenzl!lllina, por el contrario han 

sido reportados efectos de sinerglsmo entre estos bloqueadores y la Fenazocina. 

En un ensayo llevado a cabo en 1967 por ~ Quijada y E~ Oontreras fu& organizado en 

grupos da 10 ratas albinas pesando de 200 a 250 go El 1111bral de dolor fu4 determinado u­

t 11 izando el procedimiento de Macht y Macht modificado en nuestro estudio 9 y laa medidaa 
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en cambios de analgesia de acuerdo a las V11r1ac1ones de voltaje aplicadas a los animales 

siguiendo un orden para obtener una respuesta positl.va al dolor• El mbral de dolor tuvo 

una variaci6n en l os diferentes grupos de animales en un promed1o de 1'6 0.17 a 18 0.15 

Volts ó 

IJl droga probada se admlnistrS por la vSa intraper iton10c.l y subsecuentmente se midieron 

los tlllbrales de dolor a Intervalos de 30 minutos• El resul t ado tu& expresado como el pr2 

- dio de cambio m&xlmo de el unbral y como la superficie determ inada por ürul curva rela­

cionando las direrenciaa entre la pre y post.inyecci6n l8llbral es da tiempo en minutos• El 

procedimiento empleado para calcular el á:ea fu& una adaptaciASn de aquel desarrollado • 

por llintar y Flataker~ 

Resultf4os 1 

IDs efectos de la adminlátracl&n de la droga antiadren&gica empleada yl. séa sola o CXllll• 

binada con un analglsico sobre el unbral de dolor se presenta en la tabla l. En todos • 

loa casos la droga fu4 administrada 30 ainutos antes de la inyeccl&n del anaJ.~sicoó 

Tabla l ! -) Cllnbioa en unbral de reaccl& despues de la administracl&n de Fenazocirul; usada 

sola o combinada con Tolazol ina~ 

Droga mg/Kg 

2 ~5 Fenazoc: !na 

5 Fenazoc ina 

50 Tolazol ina 
( control ) 

Soluci6n Sal lna 

Cllnblo M&xlmo Volts! Areaó 

( Fenazocina sola ) 

+ 13 ! 1!43 714 ! 86ó4 

+ 21 ! 4 ~ 1~ 64 1260 -'- 77!4 

+ l !O ! 0~67 25.0 :: 20 ~ 0 

+ 0•8 ! 0~52 35~0:: 26<0 

Cllnblo M&xlmo Volts! gea. 

(Fanazocina + tolazol ina) 

+ 9~6 ! 1a1 546~0 ! 68•4 

+ 21.0 ! 1.68 1122•0 ! 89•4 

. . . .,. ' 

----------------------------------------------------------------------------------------------

IJl administracl& de la droga adrenotltica administrada antes del anal~sico con• 
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trarresta parcial o t otalmente los afectos de 2.5 mg/Kg da Fanazocina¡ Oamo puede observar­

se la Tolazol ina no tu& afact1va cuando la Fana.zocina sa utU b& a una dosis da 5 mg/Kg~ 

Nuestros resultados concuerdan parcialmente con la 1d&a da que al mecanismo adra~ 

gico juega un papal .lmpo...-tanta an al a fecto analpsico de la Fena&ocina; sin embargo los 

obtenidos con la dosis mayor de Fenazoclna indican que e l aumento en el 1111bral da dolor -

por la droga naroiSt ica puada efectuarse mediante otros mecanismos que no involucran al • 

sistema nervioso simp&l:ico. 

o •• ) ¡fecto de la Feoazocina sobre la Rasp~. 

La Fenazoc ina fu& puesta a la venta con la ventaja da proporcionar analgesia suf1c1ente • 

con una reducida incidencia da afectos colaterales asocU!da con al uso de otros narcóti • 

cos~ 

La depresi&n respiratoria as la mas importante da las propiedades indasaablas del uso da • 

narcóticos particularmente si asta 11mit01 su uso en ancianos; pacientes crcSnicos y aquellos 

pacientes que pudieran necesitarlo mas;. 

Por lo expuesto anteriormente se llav& a cabo un estudio por Barttovitz y Rodman en al 

afio de 1961 en al cual utilizando t'cnicas objetivas muy sensibles sa logró avaluar al a • 

fecto de la Fenazocina sobre la raspiraci&n;. 

Para contar con un stÑ\dard adecuado ccin el cual se pudiera comparar la Fenazocina, sa v11-

lor6 el efecto da una dosis aqulanalpsica da Morfina sobra la raspiraciÓn da 5 sujetos;. 

Meter ial y -~;. Se astud 1o un grupo de 21 pacientes, 10 de los cuales fueron mujeres 

jovenes y normales, 11 ancianos con padedmientos cardiovasculares, pulmonares y hep4t1 • 

c:os. tHnguno de los pacientes fu4 adicto a naroiSt icos;. 

A todos los pacientes se les pract ioiS un estudio basal~ Una aguja Oournand tu& inser­

tada dentro de la arteria braquial y permiti& todo al tiempo efectuar mediciones, aspedm~ 

nas de pres i6n arter 1al pudieron as l ser coleccionados sin perturbar al sujeto a quiASn se 

mantuvo en posic.t.Sn supina durante el ensayo; El '1lt1mo valor Vol1111Gn/minuto tu& datarmi. 
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nado colectMdo el gas Gltplrlldo durante un per .lodo de t lempo en un gas&netro 'I issot de 

125 litros~ El ritmo resp iratorio ~ registrodo en un qulm&grafo~ Espedmones de pre• 

sl&i. arterial fueron colectados durante e l periodo de coleeelASn del gas, siendo anal¡.;. 

zado el contenido de oxlgeM; saturacl&i. d• oxigeno; contenido de dicSxldo de carbono J 

¡i{ ~ a tensi&n de di&xldo de carbono~ calculada mediante las series lineales de Sen· 

droy y Van Sly'ke y por la ecuael&i. de Henderson-Hasselbach~ 

El di6xldo de carbono de sal ida; oxigeno, cociente respiratorio y proporci6n del metabo­

lismo basal fueron calculados.;, 

En suna para las det ermirulcl.ones basales en los 10 sujetos normales; permlt l.eron obser .;. 

var prjmeramente un 4~17 1. y luego 5~63 % de di&x ido de carbono en el aire~ cada concen• 

traci&t de gas too administrada al menos cada 6 minutos; para perm!tir as1 un afecte es­

tlmulante m!xlmo del di6x1do de carbono sobra el centro respiratorio~ este interval o de 

tiempo fué suficiente para la mayada de los sujet os , y solamente 3 de ellos requirieron 

de 8 a 10 minutos para dar una respuellta m&x1ma~ 

La wntllaci6n por minuto :ni as.1 Mdida y muestras de sangre arterial fueron retiradas 

durante la lnhalacl.&n de cada une de las concentraciones de diÓxido de =bono. Una grá­

fica con estos datos se traz& para cada uno de !os s u jetos, relaclona.ndo camb ios en la -

presi<Sn parcial de di&Y.ido de carbono en la sangre a..""teria.l con respecto a C<lalblos en 

venl: Uaci&n por minuto, 

Despues de tan canpletos estUdlos basales, se a<ll:Jln i scraron 4 !?!;; de Fenazoclr.a o -

bIAm 15 mg do Morfina por la v!a intramuscular. U:.s evidencies sugieren que estas dosis 

son analgésicamente equ ivalentes~ No se trat6 de l!Gaptar la 1::.s is a la edo.ct o al peso • 

corporal del sujeto. 

~ p:r>.iehas anteriores se efectuaron a los 40 minutos de la Mministrael.Ón, esto perm1 -

tl.cS no solo evaluar cambios en ventilación ¡><>r minuto, ritmo respira.torio y vola:ian ti -

dal inducidos por la a.dininlstracl&n de la droga., sino tarnblen rel a cionar estas varloiclo­

nes a cambios de saturac!Ón de oxigeno, tens16n de di&cido de carbono y pH de sangro ar­

terial~ 



ResultMos: 

Solamente 5 sujetos normales recibieron Fenazoclna, pero todos respondieron en forma sl· 

mUar se~ se puede observar en la tabla 11. 

El incremento en la tensl.6n de di&tldo da carbono de sangra arterial fué de 42 mm de Hg 

a 52 11111 da Hg despues da la admin istracl.6n de Fenazocina, setlal~do un considerable des­

censo en la yenti1acicSn alveolar o s&a ventUaci&n util• Esto cambio refleja ampliamente 

la depresilSn respirator ia a diferencia de la modesta calda en el r itmo respiratorio y la 

vent:Uac i&n por minuto~ 

En slll!a el incremento de l a ventUac1Ón inducida por lnhalacl&t de di&ido de carbono • 

tu& tan reducida, que ol vo1t111en da ventilación por minuto a cualquier tensi..Sn de di6xi­

do de carbono fu& 50 1. menor que aquella observada antes de la admin lstraci6n de l a dro• 

ga ( Figura 1 ) ; 

Otros 5 su jetos fueron estudiados de manera similar· utilizando 15 mg de Morfina, esta dr2 

ga al igual que la Fenazocina result6 un depresor respiratorio y dlsminuycS la respuesta • 

respiratoria, incrementando la concentración da dicSxldo de carbono en el a1re insp irado y 

en la sangre arterial. M l a una dos is equivalente el efecto de depreslfu resp!rat:or la de 

la Morfina r esultcS ser menos profundo que el de la Fenazocina< 

ü depresi6n resp iratoria observada en los pacientes ancianos despues de la adminls­

tracl.6n de Fenazocina f u& mas profunda que aquella observada en los pacientes j6venes; El 

promed io de la disminuci6n en ventllacicSn por minuto del grupo restante de sujetos fu& de 

un 25 %, ta d lsm inucicSn mas marcada tu& observada en los pacientes con emf lsema y fu& de 

35 1. y la menor disminucl&t en ancianos normales fu& de 18 % ~ 

El pranedl.o de saturacl.6n de oxlgeno arterial result6 ser de una disminución de un 90 % 

a un 86 %~ 

Respiración de 01.eyne-Stokea tu& observada en 2 pacientes< 
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Figura l~-) Respuesta ventllatoria a conoentracion8s incrementadas de di&tldo de carbono 

obs"Jrvada en 5 hombres sanos y j&vene.s antes y dHpues de 40 minutos de la lldJDinlstraci&n 

de 4 mg da hnasoclna• ( 4\ntes de l• adminlstración de F9nazoclna -.;.~---•---·-.;. ••••• ) 

( llespues do la lldminlstraclón de Fenazoclna ---------)~ 
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Tabla II.-) Efectos de 4 l!lg da Fenazoc~ 40 minutos despues de ta administracl.Ón 1.ntrmuscutar. 

( Promedio para 5 jmnas, normales del sexo mase. )t. 

Alra de Resplraci&n Respiración de ~ de Resplracl.Ón de 6 '1. de 
002 en alra. 002 en aire. ·--------------·-··---- ---------------------- -------------------------º· 

---~-------------~!=~---~=!f~!!--~~~---~~!!!---~~f~=!-~~!~---~:=~-~~!f~=~---~~~---~-
R 1t:mo Resplrator 1o 

( por minuto ) 11 10 .91; 15 12 -20 '1. 18 16 -11 '1. 

VentUac14n Hinuto. 
< I/m1n/H e.s.~ ) 3.07 2.57 -16 ,; 7.18 4.36 -39'/. 14~6 sa .44 l'. 

Pro2 (mm de Hg ) 42 52 +tOmm Hg 48 55 +7mm Hg 54 60 +(:mm Hgo 

Saturación de Ox!geno 
( '1. ) 94¡ 5 91.l 3.4 r. 

pH 7 ~36 7.32 . 0.06 u~ 7.35 7.29 0.06 u~ 7.32 7.26 0,04 u. 

tDs c&nb los observados en pacientes de 66 aflos da edad con coraz&n arter ioesclercSt l eo los 

cuales fueron t !p icos de esta grupo se presenta en la figura 3, 

Figura 3~-) Depresión respiratoria producida por la administraciÓn da 4 mg de Fanazocina en pa • 

cientes de 66 aJ'los de edad con padecimientos congestivos eard1'cos . 

,'ll\tes de Fanazocina 

4.13 

7,4 2 . . . -- --
40 -- L--t. 

93 --- --- . 
- - .....! 

--
....a~-­. . . 

Oespues da Fenazoc:ina 
Valores Prome~io Normales 

- 51 pC02 -40 111:1 Hg 

Normal 

3,33 Vent il aci6n
2 .J,5 I) Nin/ M B,S,,., 

90,1 Sao2 -95 Po•c1ento 

7 • 32 pH - 7 ,40 



Callentar los 1 

Nuestros hallazgos 1nd1C4ll que na se puede -.!ministrar Fenallocina particul~e a p.,;. 

c ientes ancianos~ No lle sabe .&1 de sus efectos sobre el centro respiratorio! 

El pr001ed1o de rcaspuest:a ventUatoria para los canbios en tensl.&n arterial de d i&x! 

do de carbono observada en S •ujetos adultos normales antes y despues de la -.!ministra • 

cs.&n intramuscular da 4 11g da l'lmasocina ae observan en la tigura 4~ 

P'ig; 4 ~-.) Respuesta vent ilatoria para concentraciones incrementadas de di&xldo de carbono en 

tres de 5 sujetos j&venes y normales , antes y despues de 40 minutos de la lldminlstrac16n par~ 

t eral de dosis equl.analg.Ssicas da Oltlmorfona¡ Morf ina y P'anazocina! 
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Gratlckdo p«ra obtener una canparact&t con datos sJmilcea obten1dos en 5 sujetos adul • 

t os a los cuales se adllllnlstraron 15 mg de Morfina y otro grupo de sujetos prevla:iente e! 

tudl..ados a quienes se lldmlnlstraron 1 ~ 5 mg de Ox!morfona; la dosis de 4 mg de Fenazocl.nA 

parecen deprimir el centro respirator io y dl.smlnuir la respuesta ventllatoria para dilSxJ.­

do de carbono mas profundamente que 15 mg de Morfina ó 1~5 mg de OKimarfonA¡ Estos resul­

tados son congruentes con los de Bellvll le y Greishekner~ 

Nuestro4 datos l:lmlb~n sugieren que el efecto de los narc&t leos sobre l a resplrac1Ón 

no es facll de evalu«r mediante el uso de '1t:Ues clSnlcos simples, cano por ejemplo la • 

simple med ict&t del ritmo respiratorio¡ 

Ji. n ivel de granda. dosis de narcóticos utilizados en este estudio; es bastante aparll!! 

te que la depresi&t respiratoria no ocurre en sujetos J&venes y aolo ocasl.oruWnente en los 

ancianos. Sin embargo, med iante el uso de 1 .. llAll sensitivas mediciones de la integridad 

del centro respirator io, tales camo cambios en gases de la sangre arterial; el pH y la re? 

puesta ventitatoria para lu variaciones en tenal&t arterlal de di&cido de carbono, revel~ 

ron una profunda depresi&n respiratoria en todos los sujetos y permitieron WlA villoracilSn 

cuantlt:at lva de el grado de depresi&n< 

Ooncl ur; Iones 1 

El efecto de un nuevo narcót leo la l'llnazoclna dmostrado par todos los med los su e fe et ivl.­

dad analg4s lca, se efectu& un estudio de su efecto sobre el cent.ro r esplrator lo en 5 adul• 

tos normales j&venes y en 11 pacientes ancianos con padecimientos hep&t leos; card iovascul! 

res y pulmonares¡ 

~ depreslÓn respiratoria tu& significativa en tOdos los sujetos; pero tu& 11as intensa en 

los ancianos¡ 

11. dosis equl&nAlpslcaa la 1'9n&zocina prOdujo mayor depresl&t respiratoria que la Morfina 

y OKimorfona¡ 

O:'lterio clSnico para evaluar la depresi&n respiratoria lnduc1da par loa narcóticos,.;. 

tal como la dmlnuct&t del ritmo respiratorio; "reconocen de poco valor~ Valoraciones 
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mas sens ibles se requieren para determinar el grado de depresl.Ón r e spirator ia en ror­

ma mas ex.teta. Estos métodos se ut U izaron en el estUd 1o anter 1or por lo que se cons 1 

dera seguro y digno de cont lanza. ( 29 ). 

E ~-) Fenazocina con Oxido Nitroso en Mestes ia~ 

En e l afio de 1962 et ive Jolly real izÓ un ensayo con la finalidad de comparar l os 

efectos de la Fenazoclna con la Petldlna, lmbas drogas utilizadas para complmenter • 

la anestesia con cSxldo nitroso y oxigeno. 

Se tanaron 46 casos para la Petidlna y 45 casos los cuales tueron designados para la 

Fenazocina~ No se observaron diterencias en las 2 drogas para sunlnistrar anestesia • 

satistactoria o bi&n en cuanto • deprest..Sn respiratoria y efectos sobre la presi.Sn sae 

guinea< La convalescencia del periodo de anestesia fu& mas dpida para los casos de ta 

Fenazocina, pero estos resultados no tueron estad lst icanente signlf icat ivos, 

La Fenazocina a pesar de su potercia anat8'sica tiene una baja incidencia de efectos • 

colaterales 0 debido a esta propiedad se tuvo la idea de que este potente analgésico • 

con mlnlmos efectos colater~es podria tiebi&n ser utilizado en la anestesia como com­

plEmento de &xido nitroso y oxigeno y podria asl reemplazar a la Petidina que no es a­

decuada para este prop&s ito ~ 

Mter tormente en pocos casos tu& ut U izada la Fenazocina corno agente intrcvenoso 

instantaneo en lugar de la l'etidina para canplanentar la anestesia con cSxido nitroso y 

oxigeno y a excepo'MSn de pocos ccsos de depre st..Sn respiratoria fué considerada Htls ~• 

factocia. 

En este ensayo que sigue el método doble ciego, se compararon los efectos de la • 

Fenazoclna con la Petldina y un centenar de pacientes fueron anestesiados para esta • 

prueba. 

~: 

Todas las Imputas utilizadas fueron exactieente iguales, unas conteni&ndo 100 mg de Pe 

tidina en 2 ml y otras con 2 mg de Fenazoclna en 2 ml. 1111tbas . dosis equlanalg&sicas. La 
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ident idad de las 2 drogas contenidas en las &npulas tu& desconocida hasta la terminaci-

6n del ensayo. 

El c:r iter io para detarm inAr e l grado de analgesia proporcionada por una u otra droga • 

fu& el s iguionte s se clasiflc6 como buena, satisfactória y pobre~ 

"Buena analgesia".• L:>s retle j os se suprimen totalmente, no hAy mov imiento en las extr~ 

midades, no hay e st1mulac i<Sn ni movimiento en el tubo endotraqueal. 

"A.,al gesia satisfactoria"•• Se registran algunos movimientos involuntarios de manos y 

ples y es leve el móv1miento del tubo endotraqueal . Esto se debi<S mas bi&n a error del 

anestesista que de efectividad de la droga y se debi<S a un esfuerzo para emplear soloi. 

mente Fenazoc lna 6 Petidina . En estos casos tales reflejos son suprimidos empleando al­

tas dosis de Fenazocina 6 Petidlna. 

"Mal gesia pobre"•• L1 anestesia no podfa ser mantenida con el uso de Peti'11n.a 6 Fenazo-

cina solas y l a adicifu do Tiopentona 6 Tr icloroetUeno fu.S requerida para permitir que 

la 9peract6n contbuara. En la pr&ctica los grupos 11buena" y "satisfactoria" fueron mu. 

chas veces oonfund idos, pero el grupo " pobre" es caracter 1st ico. 

Tabla I. 

. Tipo de Mestesi ~ 
••••••••••••••••••--•••••••••••••••••••m•••••••--••••••••--••••••••••••••••••••••••--••• 

··-------------------~~~~~---······--~=~!~~e:!! ........ !e~~-----~e=.!e:~!-~!-~2!:. 
Pet id ina 29 (63 %) 10 (22 %) (15 %) 46 

Fenazocina 28 (63 %) 11 (24 %) 6 (13 %) 45 

Depresi6n Rq,spi;atoria~- Se consider6 depresi6n respiratoria cuando la contribucllSn res­

pirator la der iv.S par debajo de 8 por minuto. En un peque!lo grupo se observ& depresi<Sn • 

respiratoria muy marcada y requirllS de auxilio respiratorio por lo menos de 10 minutos, 

y en tres de los casos se adminlstr.S Nalorfina para contrarrestar el efecto. 

f;;stü6n~ter l!l •• Fu& registrada marcadamente en los 50 pr !meros pacientes, observhtdo-

se un des~nso no significativo en todos los casos a excepcicSn de uno solo de estos casos 
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y esta marcada ca!da de la presl&l sangulnea se asocl.S con ~dida ' de sangre en pacientes 

h lpertensos. 

l!,esult84oss 

Mal ges la~.:. (fabla 1) , en el grupo de la Pet ldlna la analgesia t~ estimada "buena" o • 

11sat1sfactoria" en 39 de los casos y en 7 de ellos cano "pobre". En el grupo de la Fenazo• 

clna 39 de los casos fueron considerados "buenos" o "satisfactorios" y 6 de ellos se consl 

doraron "pob:res"!Par estos resultados se concluye que no hay diferencia en cuanto al efe.,.;. 

to analg4sico de las 2 drogas! 

Depresi!Sn Respiratoria~- (rabia IIH La depresl.Sn respiratoria se obsern en 14 casos del 

grupo de la Petidlna y en 11 casos del grupo de la Fenazocina~ La depresión se clasificó 

ccmo "severa" y "leve", el grupo de l a Petidlna aportó 7 casos para cada una de las clasi-

flcaclones, y el grupo de la Fenazoclna 6 casos fueron clas ificados como severos y 5 como 

leves ~ Prolongada depress.Sn respiratoria solomente M observada para el grupo de la Peti­

dlna~ 

t abla ll• 

. Incidencia de Depress.Sn Respiratoria~ 
--------------------------------------------------------------------------------------------

MOderada Depres t.Sn 

Resplrator la. 

Severa Dopress.Sn No! total de casos 

Resplrator ia! de Depres LSn Resp! 

No. total 

de casos• 

--------~----------------------------------------------------------------------------------
Petidlna 7 (15 :4) 7 (15 %) 14 (30 %) 46 

Fanazoclna 5 (10 r.) 6 (13 %) 11 (24 %) 45 _._ ___________________________________________________________________________________ _ 

IDs reflejos toaron recobrado3 en la sala de operaciones en 9 casos del grupo de la 

Petldlna y 17 casos para el grupo de la Fenazoclna~ Sin embargo estas diferencias no fue-

ron estad tst icm:iente s ign lficat lvas ! 

Concl us !,ones 1 

X. Fenllzoc lna ha sido ut U izada en control de dolor postoperator lo y en pacientes obsdtr 1· 
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cas; Todos los reportes hablan to.vorablmente de la potencia de este anal~sico, pero 

hasta la fecha no hay intormaci&n da estudios controlados de esta droga respecto a su 

uso en anestes iai 

CUando la Fenazocina se admin i stra por la v 1a endovenosa en obstotr 1cia (Sadove, 

1960). 82 % de las pacientes expresaron tener un excelente ó buen Alivio del dolor . No 

se obserw depres ión resp iratoria en las madres. r.. depras!.Ón en los infantes, solamen 

te ocurr ió en 7 de ellos. 

IA Fonazocina ya habla s ido util Izada OClllO suplemento a la anestesia con óxido nitroso 

y oxigeno por Stephen y Mac:Millan en el atlo de 1960, pero solo en 2 casos~ Otros casos 

mene ionados en los cuales hay toda una variedad de tipos de anestesia y algunos dÓnde 

la Fenazoclna es administrada como suplemento a un bloqueo regionAl. 

En el pr e sente estud lo el autor concluye que la depres i&n resplrator 1a provocada 

por la Fenazoc ina es similar a la producida por l a Petldlna, pero tiende a derivar en 

menor grado sobre la preslASn sanguinea que para el caso de la Petldlna; 

llerkovitz, ROdman y Close en 1961 encontraron que la Fenazocina produce depres1Ón res­

piratoria en mayor grado que la Morflnat pero se debe cons iderar que dichos autores U• 

tilizaron una dosis de 4 mg de Fenazocina y la compararon con 16 mg de Horf ina, clara­

mente se ent lende que la dosis de Fenazoclna ut U izada fUá granda y la depresión resp; 

rator la que s e prOdujo podr 1a c iertamente ser esperada. 

En Ingl aterra la Fenazocina ha sido utUl.z<lda como suplemento para la anestesia por in­

halación. ?hallas en 1961 habla favorablemente de la droga, pero Jenkis en 1961, opina 

que la depresión respiratoria que se produce limita el uso da la Fenazocina en este can 

Daacokc en 1961 en un cuidadoso ensayo controlado, encuentra no significativa la difere~ 

el.a de incidencia da depresi&n respiratoria prOducida por Fenazocina y Patidina. 

CUando se eva16a una droga, muchos !actores deber&\ ser considerados tales cano: 

las ditarantes clases de prEDedicaci&n que pueden afectar al grado da depresiÓn respira-

torta y al uso de diferentes anestésicos podrM ciert1111ente obscurecer los resultados. 
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Tanando en cuenta estos factores, para oncontrar el verdadero valor de una droga se 

deber& comparar con una droga conocida y similar a ella, que en caso de la Fena.zocl­

na ser !a la Pet ld l.na> AS t la nueva droga puede prOduc ir depres 1Ón resp irator la en un 

24,; de l os casos, asl este resultado ser4 ventajoso cuando se observe que la Petldi 

na provoca depres1Ón respiratoria en un 30,; de los casos~ 

En el presente estudio el autor concluye que la depres1Ón r espiratoria es mas • 

trecuente con la admÍnistrac1Ón de t'etldina~ .Adem&s la potoncia de 2 mg de Fenazocl.na 

capaces de inhibir los reflejos sensoriAles durante la anestesia es aproximadamente ,;, 

igual a la potencia de 100 mg de Petldl.n.a> 

El grado de depres 1Ón resp iratoria tu& almUar para &ibas drogas< 8 )~ 

F~';. ) ·fil:cicSn de la Fenazoclna sobre el Dueto Biliar Comun~- El dolor de l os pacientes 

que sufren padecimientos del tracto biliar comun es usualmente tratado J?Cil° lldministr~ 

c1Ón de Morfina o Pet ldlna, con & atn la lldm1nistrac1Ón de una droga ant l.espasrncSdica 

tal como minofUl.na: Pero se sabe que la Morfl.na 6 Petldlna ocasionan espas:no de los 

esflnterea que controlan el tlujo bll iar dentro del duodeno> 

En el afio de 1936 Butsch, Mc:Cowan y Walters reportaron c:cSllcos b U lares tlpicos 

despues de la administracicSn de Morfina; y el dolor se relacioll!S a un aunanto en la • 

presl.6n del dueto biliar~ Berg y !Ayne en 1940 lo calificaron como "dolor post-Morfina" 

al espasmo del esf1nter de Oddi> 

Recientemente se ha demostrado que la anllasa y la 11pasa at!Qontan sus niveles en suero 

en sujetos normales despues de la adm1nlstrac1Ón de Morfina ( Burtce y colaboradores, • 

1950 ) ~ 

Estudios radiogrAficos tablen mostraron espasmo del esf1nter del dueto bll lar comun 

despues de la admlnistrac16n de Morfina (Parchar y colaboradores, 1960 )~ La Petldln& 

puede ocasionar tambl.en es¡>4SIDO del esflnter y aunent:ar la presl&i del dueto bll lar CO• 

mun, si bien en menor grado que la Mortlna: 
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Un ensayo tu& realizado por Hopton y Torrance en el 111\o de 1967! Mminl.strandoaa 

la Fenazocina en dos is de 2 mg a un grupo de pacientes despuas que sufri6 oolecistec­

t ornia y durante el drenaje del dueto comun bil iar con tubo-T, canbios en la presicSn • 

sobre el dueto bU lar comun fueron tran.srnit idos a trms del tubo-T conectado a su • 

wz a un man&netro. lA Fenazoclna en aste en.sayo tu& comparada con Petidina y Morfina~ 

ValoracicSn de los cambios de presicSn!'- It>s cambios de presi&n despues de la inyaccl.&n 

de }!orfina y de Petidina fueron bién reconocidos y tueron usados como base de ccmpara­

cicSn para evaluar los efectos de la Fanazocina~ 

Un aumento de presicSn de 10 cm & mas ocurrl& despues de administrar Morfina~ 

lln aunento de pres t.Sn de 5 a 10 cm ocurr l& despues de administrar Pet id ina. 

Un aumento de prest.Sn m!n1'ua menor de 5 an puede ser debida a cambios en poslci&n del 

sujeto! 

Resu{tajos1 

Horfiu ( 10 mg por la vla intramuscular ); tu& admmistrada en 4 ocasionas y se reg1! 

tr6 un marcado allllento de presicSn de 10 aa & mas! 

Petldina ( 100 mg por la vla intr11111Uscular )~ ru& administrada en 4 ocasionas y un au­

mento moderlldo de preslcSn de 5 a 10 aa tu& registrado! 

Fenazocina ( 2 mg por la vla intramuscular )~ nl.ngl1n aumento de presl.&n tu& registrado 

en 4 ocasiones~ pero en 2 ocasiones se registre$ un pequei'lo atanento de presl.&t ( Figura 

3 ) ~ 
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Fig¡ 1 ~~ ) trazado tlpico que presenta un aianento marcado de presi6n del dueto biliar 

comun despues de la admlnistraci6n de 10 mg de Morfina por la vla intramuscular• 

,.__ 15 •In~ ___ __. 

Fig~ 2~-) trazo de la presi&i en el dueto blli.ar comun presentando un aunento moderado 

daspues da la admlnistraci6n de 100 •g de Petldlna por ,la v~ 1ntr1111UScular~ 
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Fenazoclna ( 2 111g i~m ! ) 

J 
r"-·~~ 

\. . .,¡.....__.__~,._....__~....... ~ 

~15 min~ ----1 

F1g, 3 ;.) Trazo de la presl&n en el dueto billar oomun presentando un aumento mln lmo 

despues de la administracl&n de 2 mg de F9na.zocina por la vla intramuscular~ 

CQpgJuslopes: 

IA Fena.zocina es un nuevo y potente anali:-'sico que no ocasiona at.mento en la pre­

s lASn billar ~ IA droga ocas lona menor depres lASn resp lrator la, hipotens lASn y na4saa a d2 

sls equl.analg&slcas de Morfina!· 

Desarrolla mas lent1111ente tolerancia que la Morfina~ 

IDs efectos de la Fenazocina son contrarrestados por la adminlstraci..sn de Nalorfina -

{ Younger y Edson, 1960 ) ~ Se hA demostrado también que la FenazocinA difiere de la -

Morfina en c:uant:o a que pose& un efecto bronco-constrictor muy debil~ 

IDs resultados del estudio presente sugieren qua la FenuocinA también dit1are de 

la Morfina en cuanto a que no tiene efecto sobre los esdnteres biliares. 

lA Fenazocina es por lo tanto en base a estos estudios la droga analg&¡ica mas adeell#o 

da para el trataa1ento de dolor de origen biliar a diferencia de la Morfina y Petidina~ 

{ 22 )! 

G~--) ijsos dft la Fpoggsina on Oft;o!mlpg!L 

lA extr acc l.<Sn de catar atas bajo una c:omb lnac 1ASn de anestes la local y general usando -

Fenazocina se uev& a cabo por G.T, 'illlloughby y K. Bryn Thomaa en 1964~ 

Se hablan reportado con anterioridad 150 casos de clrug1a ott'1inica en los cualea se -
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Ut:ilizcS Fenazocina ca:io auxiliar en la anestesia general (rhomas, 1962)~ .Al:lem!s 120 

casos oft!l.micos de extracci&n de cataratas (rhanas, 1962)< 

En el presente estud io se ha incrementado esta cifra a 200 casos de extraccicSn de ca­

taratas y adem!s otros 54 casos~ la edad de los pacientes fué de 23 a 93 años, la ma-· 

yorla fueron anclanos (104 pacientes de 70 años de edad) presendndo un cuadro comt1n 

de padecimientos circulatorios con hlpertensi<Sn y padecimientos pulmonares c:rcSnicos~ 

la Fenazoclna ha sido utilizada por sus propiedades especiales en cirugla oft'1-

mlca ya que pose& una baja incidencia de efectos oolaterales adversos sobre la respl· 

raci&n y la circulacicSn a diferencia de la l>torfina y Petldlna; y además lo mas Impor­

tante "no provoca v&nito" lo ~ es de gran valor en caso de cirugla oft.tlmlca~ 

Slgut..Sndo con el présente estudio~ · en cuanto a premedlcaclcSn solamente fué adm~ 

nlstrada leve sedacUn preoperatorla~ ~ premed lcacicSn es una parte Importante de ta 

t.Sa!.ica con la cual se tratan de reducir a un m&ximo la inquietud postoperatorla y e1 

v&nito ~ 

En ta sala de operaciones el paciente recibe de 0~5 a 1~5 mg de Fenazoclna por vla • 

intravenosa~ la dosis tu& regulada de acuerdo con el peso y la edad del paciente y t9 

presenta 0~01 mg/Kg de peso corporal~ pero esta dosis no parece ser critica~ 

A tos 5 minutos despues de esta primera lnyecci<Sn se procede al bloqueo del nervio if 
cal y postar lormente al bloqueo facial• 

Efectos 02latgrales ~·- No se observaron efectos sobre la preslcSn sangulnea! Se obserid 

leve depresi&n respiratoria la cual se manlfestcS por una aparente d1S1J11nuci&n del t~ 

mo respiratorio • esta depresi&n ocurr.LS solBl!lente en 2 casos y se contrarrestcS por 1il 

adminlstraci&n de l mg de Levalorf4n por vla endovenosa~ 

Qllppllcacionas Post0perat:oriM~~ Cbmpllcaclones atribuibles a la t~cnlca anal~sica " 

fueron encontradas en 3 casos solamente. En S\l!la las oompl icaciones postoperatorlas 

en este estudio fueron escasas~ 
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Contra ind icac iones 1 

No hay oontralnd lcaciones para el uso de esta t.Smtca; oonslder&ndo que algunos d• 

los pacientes sutr1an de s!ndrome de Stokes...,\dmns (uno solo da los casos), diabetes (27 

casos) y la mayorla sufrla de padecJmientos cardlovasculares y pulmonares severos • 

Con el u e lones r 

Una t.Sm l ca de cirugla intraocular as descrlta o Despuas da suave premadicac i&n, al 

paciente recibicS l oO mg de Fenazoclna por v la endovenosa, 5 minutos daspues se atactu& 

el bloqueo retrobulbar y tacl.aH Dosis subsecuentes da 0! 5 mg de Fenazoclna son admi • 

nistrados en caso necesario. 

IDs pacientes se mantuvieron quietos durante la operacl&no No se observaron efectos ad• 

versos tales como v&nito~ w complicaciones postoperatorias fueron mlnJmaso En pocos • 

casos la depresi&n r espiratoria se contrarrastcS con la administraci&n de Iavalorf4n. 

( 11 )~ 

ll ~ -) ..iJ¡sorcicSn de fenazocina a trav§s de la Membrana Myc:osa Bnc.aJ o 

Como se dijo anteriormente la Fenazocina administrada por la vla oral as menos e m 

fect iva que la administrada por la vla parenteraU JJl razcSn de potencia de eficacia 

oral-parenteral no es tan alta como en el caso de la Metadona y Oodelna y oons iderable­

mente mejor que para el caso de la Morfina, OX1mortona, Maperidl.na y otros naraStioos 

caitUr'lllente usados • 

Puesto que no se ha obtenido nlnguna lntormaci&n acerca de loa patronea relativos 

de absorcicSn y biotransformaci&n de la Fe1U1ZOcinA despues de la adminlstraci&n oral, • 

no es posible especular al hay absorci&n incompleta del tracto gastrointestinal o bitSn 

acontece una r&pida transformacicSn hep&tica, result4ndo asl las diferencias en poten • 

el.a observadaso ( 16 )! 

Cons iderÑ\do el problema de que los analPllioos administrados por la v1' lntrmus• 

cular o intravenosa; proporcionan suficiente potencia y duracl&n de acci&n y ademÚ el 
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el paciente tiene c ierta comodidad en asta tipo da alll1nistrac1cSn dentro da un hospital 

pero fuera da al el pac iente t lene problemas para la adlllinistraci&i de asta forma. En -

cuanto a la lldminlstra ciASn oral, asta produce un alivio del dolar adecuado, siempre y 

cuando se administre a dosis y trec:uencS. adecuadas~ 

1Jl mayor1a de loa anals'slcos potentes administrados en su forma oral proporcionan 

un alivio de corta duracicSn ( 2 a 3 horas) y 88 deber4 administrar en forma repetida. 

Muchas formas de este tipo no son bi&t aéept:adas par el paciente ya que ademÚ de su -

corta duracl&i de efecto, sus afectos colllt:erales tales ccao nausea y mareo son moles -

tos para el paciente • interfieren en sus actividadesó Muchas da estas formas orales no 

son bi&i absorvidas por el paei.entel ast 88 podr' obtener buen alivio la primera ocasicSn 

pero no en las subsecuentes~ 

Consecuentemente as en extremo dificil obtener un patr&t satisfactorio da aaninlstracicSn 

oral d• la drogal al cual podr1a mant:enar al pacianl:a l lbre da dolor las 24 horas . 

Con pleno conocimiento da estos probl- .. uev& a cabo un ensayo en el cual se 

administrcS Fenazoclna (cano Bromhidrat:o) en la boca~ Este ensayo dur.S. 20 meses< Se el 1-

giAS la F9nazoc lna debido a su lega duraci&t de efecto y a su baja incidencS. de afee -

tos colaterales~ S. obtuvo una preparacl&t y se adminlstr4 a pacientes postoperatorios 

y a pacientes con dolor sevc'O debido a carcinoma~· 

tp. droga adm inistrada en esta forma tu& muy efectiva en la mayorla de los pacientes pr2 

duct.mdo excelente alivio del dolor durante un periodo de 6 a 8 horas! 

Durante el transcurso del ensayo IMI efectuaron algunas observaciones, tales como que -! 
gunos pacientes con dolor c:rcSnlco podlan aar al ivlados en una ocasi&i. pero no en forma 

adecuada en la siguiente< 

Debido a los resultados inpredeclbles del afecto despuea de una dosis de 5 a 10 mg adm! 

nistrada por la boca, se sol lcitcS se preparara una fama aubl lngual mas adecuada, con -

la esperanza de que la llMl!lbrMA mucosa de la boca proparcl.on.ara una mayor absorciASn. 
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Uso Sub! logu&l !· Una proparac.l4Sn adecuada para este ensayo fu' elaborada, y se concl uy& 

inmed iatament e que l a absorci&n do la Fenasoclna por l a membrana mucosa bucal preparada 

en esta forma foo efectiva y dtt resultados sat isfactor los. 

una dos u de 5 mg administrada por esta v la parece ser tao efectiva como un.a dosis de " 

2 mg administrada por la vla intramuscular en pacientes con dolar postoperator io. 

Los resultados fueron considerablemente mejores que aquellos que siguieron a la admi • 

nistraci6n oral ~ 

Un ensayo postor ior fOO llevado a cabo en 40 pacientes con severo dolor deb ido a 

carcinoma y con un.a sola excepc.l4Sn fu& posible mantener a los pacientes complet amente 

libres de dolor las 24 horas~ La administrac.l4Sn sublingual de Fenazocina se llev& a ~ 

bo en dosis de 10 a 20 mg, administrada 2 u ocasionalmente 3 veces al dla. las pacien­

tes fueron tratados con un st'1ulard de una preparac .l4Sn oral obten1'ndoso resultados r~ 

gulares , si bi&n su dolar se present.S invarlablCllllente durante una parte de estas 24 -

horas! 

El dnico inconveniente de esta forma sublingual fOO que provoo& nausea intensa de 2 a 

3 minutos despues de colocada la tableta sublingual! 

O)ncJ Uf iones f 

Se c:onfla que estud los postar lores podrM ser llevados a cabo con respecto a la 

lldministraci&n sublingual de anali:'sicos potentes, ya que esta v-la proporciona un.a ~ 

sorci6n total de la droga y resulta vvntajosa sobre la vla oral o parenteral~ 

e 3s )! 

1~.:.) Met@bol ismo de la F@pa;ocina. 

El principal canino metab&llco par& la eliminac.l4Sn de la Fenuocina del organis­

mo es aquel por medio del cual los grupos hidroxU-fendlicos se conjugen con el 4ci• 

do glucor&nico, slMdo el grupo hidroxU-fen.Slico el sitlo principal de conjugacl4n. 
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Este mecanismo es comGn para todas las drogas ana1~sicas que tienen involucrados g;ru­

pos hidroxllicos, Por lo tanto se puede interferir este mecanismo enmascar!ndo los si­

tios activos y se puede as! lograr un marcado efecto y duracl.Ón de actividad de todos 

estos anal g&sicos. 

La 11eter i f icac1Ón11 es el mejor .HtOdo de enmascaramiento, la 11acilaci6n11 es un segundo 

!OOtodo no tan bueno como el primero~, en este Gttimo m&todo se formar!an fenoles acila­

dos como la diacet ilmorflna (llero~a), pero es r&pidament e hidrol izada 11 1n vivo", 

st bi• la potencia de los analpsicos fencSlicos es considerablemente reducida cuando • 

estos son alk U ados (transfarmacl.Ón de Morfina a Code!na), esto se considera de SUDO 

inter&s para el examen de &teres que son muc:.'lo menos estables qufmicamente que los &ta­

res simples alkil i cos, as! !:enanos como ejemplo ·a los met.Sxl-metil-&teres• 

La c:Ontribuc1Ón "in vivo" del rompimiento de los metóx i...anetil-&teres formados a partir 

de analg&sicos fen&licos puede ser tal que la V9locid&d de conjugaci&n es reducida en 

dnto que permite la liberaci&n de gran cantidad de fenoles libres en el s1tio de a­

cci.6n, provocando una respuesta anat?sica muy potentaé 

Un ensayo llevado a cabo en 1967 pat' So Morris Kupchan y -Alan F. easy, en al cual 

los analg4sicos seleccionados fueron MorHna(l), Fenazocina(ll) y MetÓXi-metU-morflna 

(III) reportada por primera "ª por Mannlch y despues ut 11 izada por Rapoport, Bak'll" y 

Re lst lo encontraron en una s lntes is de Morf !nona como un derivado el cual es estable 

a los agentes oxidantes• No se report& ning& estudio farmacolcSgico da este producto. 

El procedimiento de slntesls de Mannlch se repltl.S en este ensayo y se obtuvo el 

derivado libre con un rendimiento de un 50 "• el lsopr:opll•eter-etanol fu& el mejor • 

solvente para cristal izar el producto~ 

Se encontraron varias dificultades aplicando el mismo procedimiento para el caso de • 

la Fenazoc lnao AS! en el proced lm lento anter lor el derivado de sod 1o de la Morfina • 

pr:eparado por disoluci&n da la base en et.Sxido de sodio-etanol-agua precipita cuando 

su soluci&n es diluida con 4t:er y es as! facUmente colectado, lavado y secado• En • 

camb 1o la sal de sod 1o de la Fonazoc ina no pracip it& y tu& necesar 1o secar la por me-
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dio da destUac~n aaeotr&plca con benceno, despues por un secado al vaclo sobre 4cidr· 

sulflh- ico concentrado, al prOducto seco tu& soluble en cloroformo (en contraste con el 

morfinato de sodio), este producto seco de la Fenazoclna se hace reaccionar con cloro 

mot 11-met 111ker, obteni&ndose un producto oleoso el cual parece no ser sucept: ible a la 

soliditicaci&n. Este producto es llevado a una cromatograda con al.bina neutral. Elu-

c lones con benceno dan al &ter libre (IV) en rorma de aceite~ 

Una mayor produccloo del &ter-met&xt-metllico de la Fenazocina (IV) se obtiene por tra-

tamlento de la base fen611ca con naftilo de s0dio9 

~- (l\L-(.\h• (.<.""' 

~ 

a 

"'º 
I, R • H II, R • H 

l II, R • Cff:¡ ºC!li 

~g~- Para valorar la actividad anal~sica se 11~ a cabo la pru:! 

ba de la "plancha cal lente" en la rata. Con esta prueba se valor& la act ivld&d anal gés ! 

ca de la 3-metcSxi-metilmorfina (lll), present&i.do una Eo50 de 28 mg/Kg (rango de 25 a 

33.2 mg) con una duraci6n de act ivid&d de 168 minutos. La vla de administraci6n fué su~ 

cut anea. 

La capacidad de dependencia flsica, la cual es la capacidad de un& subst&i.cia de provo­

car slndrome de abstinencia en ratas morfino-dependientes fu.t muy baja. Dosis de 2.0 a 

48~0 mg/Kg no provocaron slndrome de abst lnencia. Una dosis de 60.0 mg/Kg produjeron 

un leve slndrome de abstin~cia~ 

La 0-metcSxlmetil fenazocina (IV), presente$ una analgesia E0
50 

de 3.35 mg/Kg (2.94 a -

3 ~ 81 mg), con una duraclcSn de 203 minutos, administrada por la vla subcutanea a una ra 
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ta en la prueba de la plancha cal lente (cr. Bromhldrato de P'enazoclna 0.25 mg/l{g y • 

0-met U4ter bromuro de Fenazoc lna 6~5 mg/l{g) 

lDs erectos de la 0-met.Sxlmetllaci.Sn sobre las propiedades anal~slcas de la Fenazoclna 

y la Morfina, semeja asl a aquellos de la 0-etllaclcSn en cuanto a potencia. 

ID interesante en el caso del 'ter de la Fenazocina (IV) es el alto .grado de potencia 

con ninguna capacidad de dependencia dslca en el rango de las dosis probadas• 

( 30 ) ~ 

Ciertas enz 1mas local izadas en los m lcrosomas hep&t leos pueden metabol izar a la Fe 

n.azoclna1 prOduclendo derivados dlhldr&cl o.:.metllados~ Esta reacclcSn se lleva a cabo en 

2 pasos1 a) una hldroxllacl&., b) una o.metUaclcSn del dlhldr.Sxi-metabol lto. 

Estas enzimas requieren de NADP!I para la rormacl&. del dlhldrÓxi-compuesto y de S-adeno 

silmetlonina para que se lleve a cabo la reaccl&. de 0-metllacllin~ ( 31 ) • 

J !·.:.) Efortos Ant id tuc&t lms do J • Fnnazoc '"' ~ 

La hab 11 idad de los narc&t leos para suprimir la d lures ls ha sido aprec lada desde • 

los lnlclos de la presente centuria, observkidose que el .Splo causaba una reducción del 

volunen de orina excretada en pacientes con diabetes mellitus. 

La temprana impresi<Sn cllnlca ha sido confirmada por intensos estudios en anJmales , y • 

as! se ha observado que una variedad de depresores del sistema nervioso central ha pr­

sentado en cierto grado actividad antldlur4tleA. Por lo contrario 8':per1mentos sobre • 

d lures is salina no presentaron gran erecto ant ld iur4t leo~ Extensos estud los en el perro 

par De BOdo demostrll..ron conalstente antldluresls de agua con la Hortlna~ 

Xn 1947 Ferrar y Sokolott demostraron que la Mo:rtlna y Meperldlna inhiblan la diuresis 

de agua en hombres normales y diuresis mercur l.al en 3 de los 9 pacientes con padeclll~ 

tos congestivos~ 

Estudios preliminares presentaron definitiva lnhlbieicSn por la Morfina y Fenazocl· 

na de la d luresis inducida por agua oral lliedlda en 7 pacientes. Estos exper lmentos lnl· 

clales demostraron levenente resultados mas detlnltlvos con el uso de Fenazocina • 
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Háodo del ensayo •• Ensayo real ll:ado por Bennett y Kopelott! 

Fu& inducida en el estaao postabsort ivo en 18 pacientes quienes no tuviaton eviden• 

c ia de padecimientos cardl.Acos o renales • Inicialmente se procedi& a administrar oralma!! 

t:e la cantidad de 1 litro de agua, una hora despues se adl!l1n1striS, una infusi&n al 5 % da 

glucosa en agua~ 

LJl or 1na fu& colectada con ayuda de un cateter a intervalos de 20 minutos. Qlando el fl~ 

jo de orina excedicS de 3 mi/minuto, por tres periodos consecutivos se le admin ist:r6 al • 

paciente un placebo por vla intravenosa de 2 ml de soluci&n salina normal~ cuando por 3 

periodos subsecuentes el paciente mostrcS diuresis sostenida sa le lldminlstr& 1 mg da Fe­

nazocina por la vta intravenosa• 

.Ulcuotas de orina fueron tomadas del control de diuresis y de especlmenes obtenidos du­

rante tos periodos de m4x1mi. antidiures is, para determinaci&n de sodio, potasio, cloro, 

creat inina y solutos totales: 

El por iodo latente entre la inyecci&n de FenazoctnA y al inicio de antldiuresis fué da -

terminado en 10 casos. 

2 •• ) Q1uresis Ms;rsurial~ 

Fu& estudl.Ada en 14 pacientes con padecimientos cardiacos congestivos • Una dosis de 

2 cil de meralluride fueron administrados en estado po'ltabsortivo. 

Espec!menes de orina fueron colectados a intervalos de 30 minutos durante 5 horas. Bajo 

id&nticas condiciones se administraron 2 mg de Fenazocina, 90 minutos despues de la in• 

yecci&n de meralluride~ 

1!-) Diuresis de agua!- bl figura 1 ilustra estos resultados. 

2 ; .) Diuresis mercurial:- !Al figura 2 Uustra estos resultados• 
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Fig , :t.-) Efectos de Fenazocina y Morfina sobre la diuresis de agua,¡ proporcJ.cSn de fil· 

trachSn y excrac16n de cloro. 
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n 2lif4RAC10NES pE @!1!.7.QCWA X l'004lOCiljAd 

a) ftmauicina y l'!!!ntozgcinA Orales en DQJar Postnperatnrlo~- Nunerosos ensayos cllnioos 

con la forma parenteral de la Pentazoclna han demostrado que es un buen anali;&sioo ~n 

pooos efectos oolaterales. 

En el ensayo presente real izado por G ~ Eoonomow en 1971, 1 a Pentazoc ina y I"enazoc 1 

na administradas por la v1'i oral , son canparadas en sus efectos analg&sioos y efectos • 

colaterales• Se &dJllinistraron dosis t1nicas a 284 pacientes oon dolor postoperator io• 

El dolor fu4 evaluado tanto por los pacientes cano por los observadores, represendndo 

un ser lo problana para los observadores la valoraci&t GXActa del dolor, comparando oon 

la opini&t de los pacientes~ 

IDs pacientes con dolor moderado exper !mentaron un buen alivio del dolor oon 75 mg de 

Pentazoc!.na, este al lvlo result.S ser mejor que el proporcionado con la lldministraci&n 

de S mg de Fllnazocina, obsarv4ndo &nbos resultados despues de 1 hora de la adminlstra­

ci&t~ 

lJl incidencia de efectos colaterales fu4 baja oon &nbas drogas• Concluyéndo que los dos 

analg4s ioos son excelentes en dolor postoperator lo. 

En este ensayo 38 mg de Pentazoclna produjeron como promedio una analgesia equivalente 

a 2~6 mg de Fenazocina~ 

El objeto del presente ensayo tu& comparar las dos drogas administradas en dolor • 

postoperatorlo a una dosis &lea~ 

~I 

Los pacientes fueron de &nbos sexos, con una edad de 16 a 75 años~ Una gran varie­

dad de operaciones fueron incluidas en este ensayo, con la finalidad de semejar en lo 

posible las condiciones normales de un hospital. 

!Al Fenazoclna se adtllinistr.S en tabletas de una dosis de 5 mg, la Pentazocina se adllllnis 

tr6 en tabletas con una dosis de 25 mg. 
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Una cifra de 141 pacientes recibieron 5 mg de Fenazocina por v!a oral, 57 pacientes re• 

cibieron 50 mg de Pentazoclna por v!a oral y 86 pacientes recibieron 75 mg de l'entazoc.! 

na por vla oral. 

Rcsult@dgs: 

En cuanto a la analgesia se encontrcS que lmbas drogas l'entazocina y Fenazocina son 

anali:'sicos efectivos por la v!a oral. ResultcS una tendencia defin itiva para considerar 

a l a dosis de 75 mg de Pentazoelna oomo la -Jor, a cont inuae1Ón la dosis de 5 mg de F'2 

nazoeina y al final la dosis de 50 mg de l'entazoclna. 

Fig~ 1 •• ) Registro d• valores promedio de al lYio d• dolor~ En pacientes que valoraron • 

su dOlor inicial como lllOder&do o severo• 

2.0 

Registro -· Promedio 1.5 /.-
·--·-· Penta.zocina 50 mg. 

-- -l'entazocina 75 mg. 

de alivio / ------
____ ..... 

l~O ¡,,. -
de dolor• I 

0~5 // , 

----Fenazoclna 5 mg• 

' 
o 

o 2 3 4 5 

Ti&npo ( horu ) 

~ diferencia entre la dosis d• 75 mg de l'entazoclna y la dosis de 5 mg d• Fenazo­

clna en relaciASn al porcentaje de al lvio completo de dolor despues de l hora de la &dll_! 

nistración, ru& estadlsticanente significativa para pacientes con dolor mOderado. 

Oonclu!mos que los resultados anali:'s leos con Pentazocina son sat isfactor los como 

en ensayos anteriores. Para la Fenazocina nuestros resultados semejan con los de Blair 

en 19671 quien la ensay& por vi.a oral en pacientes con padeclllll.entos mat.lgnos incurables. 
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Bro'l."I'\ en 1966 encontr& que la Fenuoc:ina da pobres y var 1.ables resultados por vla o-

ral en pac:lentes c:on dolor severo, paro este inconveniente se h& superado con ayuda 

de la forma subllngu~l~ 

lleaver y asociados en 1968 efec:t'1tu:on otra c:omparac:i&n entre la Pentuoc:ina y la Fer1! 

zocina por vla oral y consideraron a la Fenaaocina "ser de menor efectividad por la -

vla oral"~ 

Hay 4 razonas para la diferencia entre los resultados de Beaver y los del ensayo 

presente: 

a) Sus investigaciones ruaron llevadas a c:abo a diferentes tiempos, leves c:amblos en• 

el proc:ed lm iento y d lterente forma de c:olecc i&n de datos. 

b) lA composic:i&n y colec:c:i&n de los resultados. 

e:) En el estudio de Beaver las respuestas de los pacientes fueron fijadas en la prime­

ra vuelta de adminlstraci&t de las drogas, y la!I dosis administradas en la segunda VU• 

el ta de adllllnlstrac:l&n fueron determinadas por las respuestas de la pr !mera vuelta. Y 

esta t'cnica no se aplic:& en nuestro ensayo• 

2~0 ······--· Pentuoc:lna 50 mg 

-· Registro 1~5 -.-./ 

--Pentazoclna 75 mg 

Promedio ....... ---
l~O /"- ----

de alivio 

---- l'enazocina 5 mg; 

I 

de dolor. o.s t' 

o 
o l 2 3 4 5 

Tiempo ( horas ) 

Fig~ 2 •• ) Registro promedio de alivio de dolor• Dolar inicial moderado o sewro valora-

do par los observadores. 
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Efftst;p3 Col atgral @Sr 

No ae observaron d itarenc 1a8 llgn l.t l.cat ivas en el n&nero de pacientes que exper i • 

mentaron efectos colaterales con lu 2 drogas ( 16" ) ~ El mareo ttM el efecto mu co • 

m11n para la dosis de 75 111g de Pentuoc1na¡ En el grupo de la Fenazoc1na resultaron dOl"• 

midos un 13 % comparados con un 6" en los dos grupos de la Pentazocw, pero dichos r! 

sultados no fueron est&d!sti~• slgnlfl.cat:ivoa¡ 

Norris y Teltar en 1970 en un estudio, encontraron qua l a suavo sedaci&n que prOd~ 

cen 50 11g de Pent:uocina par 'l!Sa llC'&l no fueron al.gnitl.catl.vmente mayores que aquella 

producida par un placebo en 100 pactent .. ginecol&gice.s¡· 

En = a:\sayo previo de 1'91\uocina y Peal:uoc1na adminl.st:radas par la vi.a l.ntrmus. 

cular, llevado a cabo par Oonaghan en 1966 se repartaron escasos efectos colaterales• º 

Solanente un pac1ente en este enagyoj qu1'n recl.bs.5 75 mg dG Pentazocina experimentd e­

fectos psicotomWtl.oos~ 

Esta reacci&n adversa ha sido rarmente reportada deapues de la administracl&t da Pslt~ 

zocina par l• vi.a Ol"al~ 

Tabla Vll~-) P1:!!;ribuc14n rtal n&nw;o d• pac1.ap.t:es gon 9tact:o11 colaterales• 

,.. , . N\\nero de Paclent:es con Efectos Colaterales• 

-------------------------------------------------------------------------------... ------
Pantuocina 50 mg l'entuocina 75 mg Fenazocina 5 mg 

·'·. • • . •• 1 • 

----------------------------------------------------------------------------------------
Castro.;. intestinales 

Nausea ••• .:. ••••.• .;. •• ·-···•·.;.____ 2 ---------·--- 2 ------------------ 3 ~-.. ·---------· 

v&nlto • .:. ........... ·-·-··--.:..·------- 2 
2 ----------------

2 ..:... ....... ____ _ 

Dolor d• ast&:iago -·--·••·····-.:.·.. 1 
. . . . ·' ... 

----------------- ------·-··----.. 
Flaccidez .............. ~--~~--- 1 -·-·--•-··---· • -·--··-···---·· •· ------···-·· 
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, . . .. N&ae:ro d• Pacientes con Erectos Colaterales~ 

-------------------------------------------------------------------------------------
hntuocina 50 mg Pentuoc1n.a 75 mg :FanAcoclna 5 mg 

-----~--------------------------------------------------------------------·----------· 
Sistama Nerviosos 

Mareo ------------------------ l ------------- 4 --·---------- 4 
___________ ........ 

V&rtigo · .. ' . . .. .. '. - _______ ........ ____ ._.;. .. .:.~ ... 2 --------------------------------------
Del ir 1o . . ' ' .. 1 ,. ' .. .. 

----------- l 
---------------------------- -------.. -

Dolor de cabes a --------------- 2 . . . . . 
l 

• • 1 •. ,L 2 

__:.. ______________ 

------------ -------------
temblor ' )' . ..· .. 1 ------------ l ------------------------·------- -----------------
.vrt:&.amos s 

Pulso acelarlldo -~--:..--~·~--~-.:- --·-~·,.;.:..... .. · .. .-. .;. ----------- 2 
-----------------

calor 
' I• • ., ' • , • _. , 

1 
. .. . ', ,, .. 4 ' ....... 7 

------------------------------------------ ------··-- -----------
Sequedad de boca ------------- ------------ l 

____ .:a, ____ ._ __ 

3 ----------------4 
Sudorac llSn 

------------------- -----------
' . . ' . l 

----------------------------
4\1.uclnac llSn ' . -------- l ----------- ----------------------------------
ti&nero Total de Pacientes 

on cada Grupo 57 . .. • ' • . . 86 . . . ' 141 ----·----------------------- ---------- ----------

6 ·>;. 
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b.-) CO!T!p5qci§n de Penazoclna y Pent azoclna en Dolor Postonerstg¡ip (por v la 1ntranu~ 

cular ). 

Un ensayo l levado a cabo por Conaghan y Jacobsen , comparando los efectos analges; 

cos de inye cc iones intramusculares de 30 y 45 mg de Pentazoclna (\Un 20,228) y de 2 y 

3 mg de Fenazocina en 128 pacientes con dolor debido a cirug1a abdominal. 

El dolor fU4 valorado bajo las condlclones del Mtodo doble cle;¡o, los pac ientes valo­

raron su dolor y varias medidaa de la capacidad vital tueron efectuadas~ 

Jsnbaa drogaa tueron efect lvaa para el alivio del dolor postoparator 1o y no causaron e­

fectos colaterales~ 

Como pranedlo 38 mg de Pentazoclna tueron anatg&sic:Gente equivalentes a 2<6 mg de ~ 

zocina! 

los cambios en capacidad vital, otrecan tlNl buena indicacl.ASn del alivio del dolor post­

operator 1o despues de c irug la abdominal super Sor e infcr 1or : 

~I 

El ensayo lncl uy6 pacientes internados al Mansfiel Group ot Hosp ltals, durante un por~ 

do de 5 meses< Ios pac ientes fueron distribuidos lo mAS homogenoamonte pos ibl e en pare­

j as da a cuerdo a su edad, sexo y peso corporal y adElil4s el tipo de opera c!ISn . lA cap&e:~ · 

dad v ital tu& med ida en un v italcSgrato. 

A l os pacientes no se l os admln istrcS analgésicos postoperatorios hasta que su dolor lo 

requiera~ 

/J. t iompo de l a inyeccl.ASn el dolor tu& evaluado COlilO suave (1) , moderado (2 ) y sovoro -

(3 )• Despues da e st11 adJD~istracl.ASn el dolor tu& evaluado nuevamente a los 30, 60 y 120 

minutos tanto por el observador como por el pAcl.cnte, en l o pos ible l a capac idad vital 

fué va lorada• 

Las dosis promedio para la primera lnyeccicSn postoperatoria tuaron de 37.7 mg pa­

ra la Pentazocina y deduciendo estA dosis por cada 70 Kg da peso corporal, P'I"ª l a Fe­

nazoclna fmS de 2.6 mg por cada 70 K.g d• .P8so corporal 
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Droga 

lás sel\ales do al ivio dal dolor t ueron reg istradas restando la intensidad d• do• 

l or in icial al tiempo d• la lnyecc lÓn y el dolor al tiompo que es reg istrado• .ul un 

paciente que tiene un dol or moderado (2) al tiempo da la lnyecc~n y una ausencia de 

dolor a l a hora, se tomar.l un reg i stro de alivio de dolor de ( 2 • O • 2 H 

Para &abas drogas e l alivio d• dolor obtenido tu& similar• 

El promedio m&ximo de alivio de dolor tu& de 1<56 para la Pentazocina y de 1.69 para 

111 Fenazocina• 

Tabla 11 •• ) Valoraciones d• los observadores del dolor (1ntens1de1), expresadas COl!IO 

reglstros de alivio de dolor (P.R.S.), para los dos 11nalg,1ioo1 ~ 14 observaciones• 

sobre 118 pacientes). 

Reg istro de alivio ML'Clmo P.R.! Promedio de 

Horas despues de del dolor • Promedio D istribuc 16. M4ximo1 

l a inyecc~n~ D istr ibucl~n (P.R,S.) (P.R.S.) ( P.R.S. ) ( P.R. S. 

o 2 3 o 2 

Pentazocina 0~5 22 38 23 l a2 4 24 28 1.56 

11 44 29 2 l .23 

2 12 47 20 3 

Fenazoc ina o.s 23 43 16 o 1. 14 3 17 33 1.69 

12 34 28 1. 21 

2 8 36 27 4 
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Tabla III~-) Alivio de dolor reg istrado despues de diferentes tipos de cirug1a (retabul! 

ci6n de los resultados . presentados en la tabla II). 

Horas des-
Reg l.5tro de al iv 1o Mhimo P.R.S. Pr0<11ed 1o de 

Clrug la.?UeS de la d 1.5tr ibuc i&n (P.R.S.) Promedio Dlstr ibuci&n(P.R.S.) Mibtlmos 

in:,•e ce i&n. o 2 3 (P.R.S.) 
o 2 3 

(P.R,S.) 

~domina! 

superior 0.5 13 36 21 o 

l 3 28 25 2 1.30 12 32 4 l.ao 

2 8 27 28 2 

"1>doa 1nal 

inferior 0~5 32 45 18 l 

l 20 50 32 l 1.06 6 29 29 5 1•48 

2 12 56 19 5 

Pi§gtp!OO: 

La valoracl&i del dolor postoperatorio es S\Ela.uente dificil< los analgésicos son ad• 

ministrados de rut: ina en el per lodo postoperator io, pero se debe tratar reducir en lo po. 

si.ble el núnero de inyecciones postoperatorlas. 

Papper y Brod le en 1952 encontraron que un 27 1. de un total de 108 paclontes qu ianes su • 

frieron de clrugta abdominal o tor,clc:& "~requirieron de analgésico durante el periodo 

postoperatorio•t~ Swerdlw y llaw en 1964 reportaron el mismo porcentaje en 92 pacientes 

qu lenes sufrieron una anpl 1a var iedlld de operaciones abdom inalos ~ 

Mtariormente al presente enuyo se em~ a ut U izar Fenazocina partlcular:nente para el 
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al 1v1o de dolor durante el d 1ae result4ndo muy adecuado por la ausencia de VÓ:Uito a di· 

!erencl.4 de la Morfina y sus alcaloides que s1 lo provocan en un 8 1. de pacientes post• 

oporator ios. 

Dtn:ante la admin1straci.Sn de Fenazocina y Pentazocina por la vla intravenosa no so en . • 

contr~ vóm1to y nausea a las dosis de nuestro ensayo, Observándose un afectivo alivio • 

del dolor con ausencia de efectos colaterales. 

Puesto que las canp! !cae iones pulmonares y tromboemb-51 tcas tueron comunes en nuestra 

!rea, estas podr tan reduc Irse s 1 el paciente a la vez que es l iberlldo del dolor puede 

toS& bi&n y as! cooperar con su tratamiento< 

w baj a incidoac iil .-\e efsctos oolnterales fU~ de lo ma~ alentador <>n el presente ensayo 

y las conclusiones cte los result e..1os se resti-L"lgiaron a lu.s condicione s di'! nuestro est:u 

<11o~ esto es 1ny·ecciones L11.tramcscula:-es de Pentazoc4iü. y de fene..zocLria f>il!"ª 1::i el 1vio 

de! dolor pr oveni.emt'l r\e cb:ugta abdominal. 

Er. cuanto a acclÓn analgÓsles. 38 mg de Pentazoc!n" fueron equ ivalentes "2.6 mg de fer.a 

zocina~ 

l.ós resuitados de! p::-esente est w:1 io ccns it:!erados junto con los cá.i culos de pot en -

cla de la Fenazocina con relac ión a la !-io:r f!na, encontr'1rlcs ¡>ar Houde en 1964 , se puerle 

concluir que par11 el a l iv l.o del dolor 10 mg rle Ho1·f ln.a porlrlan sr-'1" co:npararlvs con 33 "'~ 

a 44 mg de Penta.zoc ina, Nue 5tras est irnaclones son concor~Ctntcs con l "s da Pód::!v C.-:. e;-; 

1965 Guien encor.t ró que J.O mg de Morfina son equivalente s a 40 n~ r.e ?cntE<zo d.nil ~n pa ­

cientes con dolor postoperator lo y crÓn i oo. 

los resultados reportados en e i er.sayc ¡:ir<:?s ente basarlos en l a pr ir..era l.nyc ccién 

po!:toperatoria administrad.a por la via intr<?illuscular a un gra:1 nb.,ro da paci·~ntes , lo­

grru:on un alivio significativo en iÍ.':lbos casos de cir<ig !a abdominal sttperior e inferior. 
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"PORQUE SE CX>NSI'OERAN ESrUPEFAClENrES'1 

El problema del uso de los narcc5ticos se origina sin duda en el problema del ali. 

vio del dolor, que os el principal al que se enfrenta el m&dioo~ Asl tenemos que Sir 

Hug Cairns &firmaba lo s igu1ente1 "los pacientes necesitan mas que la ef lcacl.a en el 

diagnc5st l oo, tera~utica y curacl.Ón, el alivio a sus dolores y otros slntomas y ser oo!! 

fortados'l 5 ) 0 

El al ivio del dolor obt iene mayor gratitud par parte del pacient e que la mayorla de los 

demÚ beneficios quo el m.Sdioo le pueda ofrecer< Debido a la actitud prevalente de que 

el dolor tolerado sin queja es una act ltud de fortaleza moral y el no t olerarlo const l• 

tuye una deb U ldad moral por parte del sujeto~ 

La aparente incapacidad de separar las propiedade!I anatgoSsicas del riesgo de depo~ 

doncl.a porslst16 hasta el afio de 1956, cuando con el descubrimlonto de la Nalortlna se 

iniclc5 la b&squeda de drogas similares a esta aubst&ncia capaces de proporcionar una • 

potonte anal ges 1a sin el r iesgo de prodUc 1r dependen.e la~ ( 32 )~ 

Con el descubrimiento de la Nalorfina par ~agna y Bec:ker, se conoció un nar cc5tloo an­

tagonista de la Morfina con una potente accl.Ón anatgoSsica< Por desgracia un &npllo es• 

pectro de efectos colaterales desagradables pr lnclpalmente su efecto ps icot001 lm~t loo la 

hicieron inconveniente para su uso cl1nico, pero se con.e 1dercS de suma Importancia el 

que dicha subst&ncia estuviera exocnta del riesgo de prOduclr dependencia, 

tste Importante descubrlinlento alent& nuevas esperanzas que condujeron al estudio y en• 

sayo de antagonistas similares para encontrar al fln el analg&slco ldeaÜ Estos estu • 

d los llevaron al descubr 1m lento d• una s&r 1e de compuestos dar ivados del n&cleo del Be!! 

zomorf4n, los cuales fueron preparados e lnvost lgados; 5 ), 

Dr,pgad iss t&n. 

Como el Opio la drogadicci&n ha sido conocida por centenares de años, pero sÓlame!! 

te durante la presente centuria han em~o a ser apreciados sus efectos nocivos a ni-
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ve! de salud individual y ¡>Gbl ica~ 

Por des gracia la respuest:~ de la sociedad a e ste problema en algunos palees ha sido 

de menor inter&s respecto al tratamiento de l os sujetos adictos, que respecto a la 

l e g islac16n que castiga dichos actos y esto ha s ido la causa de infin id.:id de contro 

vers las. 

Como resul t lldo los t&in inos "ad icci.Sn" y "hab ituaci.Sn11 emp ie:i:an a ser abusados y en 

el año de 1964 l a ''World Heal th Producing Drugs" recomienda que tales t&iuinos debe 

r1an ser abandonados y reecpluados por el t&rmino "dependencia"• 

Para este prop&s ito "dependencia" se define como: Un estado proveniente de l a repet_! 

da adm inistrac USn de una droga sobre bases continuas y per!od icas. 

las carácterlsticas da esta " dependencia" varían de acuerdo con la droga involucrada, 

y as ! el Comit& r e comend6 que el t&rmino deberla ser dasignlldo en cada instáncia, por 

ejemplo "drogodependencia da tipo Morfina" 5 )o 

F4rmacos capases de Producir Deoendenci!l~ 

lDs fmacos capaces de producir "dependencia"• tratando do conciliar aspectos • 

f;i..-macol .Sg icos, jurldicos y psiqu i.t!:ricos-social es pueden clasificarse en tres gran -

des grupos : 

1) 7 Qito est11pefac ientes. 

2) tos pslcotrcSplc:os• 

3) I.os lnhalactes wl .lt iI es. 

1) Grupo de lps gctupefadent:.as•• Los estupefacientes oo:nprenden los derivados natura-

les del Opio 0-lorfina y Codelna), los derivados semisindt leos de los Opiaoaos (Dihi • 

dromorfinona, Diacetllmorfina .S Heroina) y los medicamentos de origen sint,tico da ti-

po Opiaceo 0-leper idina, Pantazocina, Fenazocina, etc.) 

"-'·----- ' ~·- Se denominan Opiaceos a las substáncias qua derivan del Opio y t1111bi&n a • 
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aquell as de or igen sint&tico cS semlsint&tlco9 c:uya estructura qutmlca y acc JÓn f armA• 

colcSg ica son similares a las de la Morfina. Tanb~n se les denominA 110pi.o ides11 o al ca 

loldes nar c6tlcos y en la actualidad H conocen miles de estos derivados~ 

Como se d l j o anter lormente en el atlo de 1964 se _establee!& por la OJ.!~S. la t er• 

:ninologta de "dependencia"• para hacer referencia al uso compulsivo de medicamentos o 

subsdnc las ps lcotrcSp leas~ 

Qgoonr1encla F{sica~- Se 1111na ast al fenomeno anteriormente conocido como 11 adlccicSn11 y 

est! caracterizllt'.I"- principalmente porr a) Un uso compulsivo de la droga~ b) Una tende!! 

el.A a incrementar la dosis~ e) lAl presencia de un s!ndrome de abst lnencla cuando la • 

subst4nc la deja de ser ut U izada! 

Todos los Oplaceos prOducen "dependencia flslca"~ A cont lnuaci&n se des criben los efo~ 

tos farmacolc$glcos de la Morfina que es la subsdncla tlpic:a de los Opiaceos y los res 

tantas derivados prOducen efectos similares en mayor & menor grado! 

-geperu1eru;l4 de Uoo Mgrfipa! . lAl dependencia de tipo Morfina se caracteriza por lo si­

guiente: 

a) lln deseo dom !nante de cont lnuar tcnando la droga; obteni&tdol a por cualqu ler med lo! 

lAl neces idad puede ser satisfecha to:nando la droga o substlt~ndola por otra de pro • 

piedades parecidas a la Morfina• 

b) llna tendencia a incrementar la dosis debido al desarrollo de "tolerancia"~ 

e) Una "dependencia pslquica" a los efectos de la droga~ 

d) "Dependencia flsica11 a los efectos de la droga requiriendo de su presencia para m4!! 

tener la haneostasis y result!ndo un s!ndrome de abstinencia cuando la droga es retlr! 

da ~ 

Debido a la gran relacicSn entre el alivio del dolor y el desarrollo de "dependen. 

e la" AUiiados a los camb los de conducta. muchos cl !nlcos cre&n que el aliv 1o del dolor 
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y el desarrollo de "dependenc ia" son inseparables , y por consecuenc ia los anaJ.s'sicos 

fuerte s no pueden encontrarse libres de la tendencia al abuso~ Verdlldarmente algunos 

parten de la idea de que " la t endencia al abuso es directB11ente proporcionAl a la po-

toncia analg\Ss ica"• 5 

Pgrque se t)maL1er• a la F\m._MosJ.na w, Eshlu?Qfacieote• 

ZA Fenazocina es considerada como un anolg,sico muy potente, una dosis da 3 mg de 

Fenazocina equivalen a 10 mg de Morfina~ Tiene el inconveniente de producir todos los 

efectos colaterales de la Morfina; incluy,ndo efectos tales como la dapreslÓn rospira­

tor ia, constipacLSn y "dependencia dsica"~ 

No obst&lta t lene un lento desarrollo de "tolerancia" y un apacible pero prolongado • 

s 1ndrome de abstinencia, lo cual sug lera que la droga t lena afad:os a ct.111ul at ivos en el 

organismo y una baj a excrec i&n en el hombre . e 23 > ~ 

oosda que se in ici& al uso da la FanazocinA en forma cl,fnlca, se han r ealizado • 

un gran núnero de ensayos t&nto para valorar sus· afectos farmacol&gicos como para val~ 

rar su r iesgo de producir dependencia~ 

<\Sl Seevers y colaboradoras en al afio de 1959 encontraron qua la Fenazocina es capÚ .. 

de produc ir un s1ndroma da abstinencia da menor potencia qua en caso de la Morfina, lo 

cual sugiere qua la Fenazocina e s menos adictiva qua la Morfina. Deber! tomarse en 

cuenta que e l ensayo anterior se real iz& en monos no en el hombre• 

En el hombr e se ha encontrado qua la Fenuocina es un potente eufor laante y contrarre~ 

ta ademAs el sfndrOl!le de abstinencia provocado por la 1nterrupc1Ón en la administra • 

c16n de otras subst&ncias adietivas, por lo que deber& ser considerada como material 

adictivo. 

l!:l grado> meto de riesgo para prOducir dependencia en •l hembra no hA sido valo­

rado con exactitud ai5n en el afio de 1959, pero posteriores estUdios mucho mas cuidlldo• 

sos en cuanto a la intensidad del s1ndrane de abstinencia despues de dependencia dire; 
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ta a Fenazocl.na y a Horfina fueron efectuadas< Ensayos simllaros bajo condiciones de 

uso tera¡><Sutlco deber4n ser e fectuados. e 3 >• 

En un ensayo cl!nlco llevado a cabo en el ailo de 1960 por stcphcn J. Prevoznik 

y E. E:d<enhoff con la tina! idad de valorar la Fenazoclna en 778 pacientes operados;. 

En e ste ensayo se reportaron 11¡rrop ledades no ad lct ivas a la Fenazoc lna11 , poro no se 

lru:entó estUd lar el problema mas a fondo~ En este estUd lo uno de los pacientes rect.. 

b1Ó una dosis de 3 mg de Fenazccina de 2 a 3 veces por dla y no mostró n~ efecto 

adverso cuando la droga le tu& ret lrada de hnprovlso~ 

Un segtmdo paclanl:e con un.a lesl.Ón oetast!slca del cordón esplna.l, recibl.Ó dosis de 

4 mg por vta intramuscular de 2 a 3 VGces por dla; esta dosis se alternÓ con dosis -

de 64 mg de OOXtropropoxifeno, este tret:miiento le M dado durante 30 dias mostran­

do m excelente alivio del dolor~ T11111poco este paciente presentó "tolerancia" Ó 11de­

pendenc la"~ 

lsbell y colaboradores obtuvieron suficientes datos para concluir que la Fenazo­

clna pose& riesgo de dependencia menor que el de la Uorflna y Mepor ld ina~ st estas º2 
servaclones son en lo futuro apoyadas con estudios y ensayos el !nicos b i&n planeados 

y ademAs sensibles, la Fenazocina bl.4n podrla ser el anal gdslco ideal para substi • 

tulr a otras subst&nclas verdaderamente adictivas. 

Grandes esperwas de que la Fenazocina pudiera no ser adictiva han sido frustr!! 

dos, debido a que M probado por Fraser e lsbell en el año de 1960 qua la Fonazocina 

es un adecuado subst ltuto on casos de depende.-i.cla a la Morfina. 

la Fenazoclna es lncluilia en una lista de drogas con riesgo de causar dependencia 

en una publ icoici.Ón del "World Health Orgo:nitat ion", en el año de 1964• 7 >• 
.\pesar de estas observaciones en el año de 1970, la droga es considerada por al• 

¡;;unos invcsti¡;adores cap!z de no prOduclr dependencia y ast aseguran que el compuesto 

ha sido ut 11 izado durante par iodos super lores a los 2 años para tratam lento de dolor 

-118-



cr6nico sin aparente desarrollo de tolerancia y dependenc ia flsica. ( 14 ). 

En la edici6n de 1965 el New Drugs afirma que la Fenazocina pose& un riesgo de 

adicci6n similar al de la Morrina~ ( 35 )~ · 

Un ensayo bitS.i planeado y control ado tu& llevado a cabo en el ario de 1960 por 

Fraser y H. Isbetl~ los resultados de este ensayo tueron categcSrioos y concluyentes 

acerca de la capacidad adictiva de la Fenuocina. <\lgunos de los sujetos ut 11 izados 

en e ste estudio fueron hombres acusados de v iolacicSn a la ley Federal de Ua~t icos 

y fueron completamente voluntarios , todos el l os sanos y sin aparente psicosis mayor• 

Tambi'n se utilizaron pacientes para valorar los efectos de dosis ~nicas, e~e gru­

po de sujetos en un examen previo no presentaron dependencia a opioide s (no adictos 

ni tolerantes) y al tiempo del ensayo fueron iniciados. 

liS!02dO del Ensayo•- a) .En estudios previos se encontró que de 3 a 4 mg de Fenazocina 

producen efectos indeseables t&nto de tipo objetivo como sub jet lvo comparables a a • 

quellos producidos por 20 mg de Morfina;. Por esta raz6n se evalucS el efecto provoca­

do por la adm inistracicSn de dosis ~nlcas subcutaneas e intravenosas~ 

b) Con la final id.ad de valorar la activ idad supresora de slndrome de abstinencia se 

llevaron a cabo .pruebas de 24 horas, de esta manera se evalucS la habilidad de la Fe­

nazoc ina para supr lm ir el s lndrome de abstinencia;. En esta prueba se ut il iz&ron 5 P! 

cientes adictos a una dosis de 240 mg de Morfina por d la. 

e) Pruebas de substitucicSn a la Morfina por 10 di.as, ne llevaron a cabo en 5 pacien­

tes adictos. 

d ) Pruebas de a.diccicSn directa "corta". Estas pruebas fueron lleva.das a cabo con la 

finalidad de saber &1 la P'enuocina causa dependencia ftsica en el hombre. 

e) Pruebas de AdiccicSn directa "largas". 

f) Pruebas de adiccicSn "cortas" llevadas a cabo con controles de Horfina y placebo. 
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Result!!dos : 

La Fenazoclna es de 2 a 5 ·veces -s potente que la Mortina en cuanto a efect ivldad a­

natg&sica en el hombreó 

st bi&l Sc:l<enhott y Prevoznlk reportaron pocos efectos colaterales con la adnlinistra­

ci&i. da Fenazocina, en esta estlld io, durante las pruebas de ad iccicSn d !.recta, se en • 

contraron afectos colaterales del g:rado da aquellos provocados por Morfina. 

Se concluye que las dos is da P'9nazoc 1na no puedan ser incrementadas tan r&pldsnanta 

como l a s dos ls de Morf ina , e sto se dedujo de pruebas de ad lcciÓn a Fenazocina compar! 

das en forma paralela a l as de adlcciÓn a Morfina~ Cuando se utUiz6 la llorfina en • 

pruebas de ad lcc!.i:Sn paralela, fu& siempre posible incrementar l a dosis de 40 mg/dta a 

180 mg/ d ta y de esta a 345 mg/ d la, depend lendo del peso corporal y durante los pr lme• 

r os 18 dlas de admlnistraciÓn ~ ASl tambi'- tu& posibl e incrementar la dosis de la Mor 

fina en pacientes no adictos a 500 mg/dla, durante los 10 primeros dlas; sin desarro• 

llo de toxicidad peligrosa~ 

IDs resultados concluyan qua la "9nazocina es un mater la1 ad lct lvo en el hombro. 

Es un potente euf6r leo, menos potente que la Morfina para supr lm ir s indrome de abst 1. 

nencia y es un adecuado substituto de la Morfina• Provoca dependencia ftsica semejan­

te a la producida por la Morfina en ··.pruebaa de adicci&i directa ~ Un s!ndrome de abs • 

nencMI. muy ma.: cado ocurr 16 en uno de los casos, al ret lrar la Fenazoclna. 

La " dependencia t l.sica" a la Fenazoclna puede ser considerada hasta cierto punto mas 

debll que a la Morfina, o blOO puede ser que se desarrolla mas lentamente• 

La severidad del s!nc1roma de 8hsl: lnencia de Fenazocina puede ser en algunos casos ta.'l 

aguda como aquella de la Morfina• 

La potencia para suprlmlr el s!ndrome de abstinencia de Morfina en el hombre es COC!pa­

rable a aquella para supr lmlr el s!ndrome de abstinencia en el oono. 11.S l tenemos que 

en el hanbre l mg de Fenazoclna equivalen a 8.15 mg de Horf lna, pero en el mono 1 mg 

de FenazoclnA equivalen . a 0.18 mg de Morfina~ 
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a) !A fan1acolog1a da la Fenazocin& en el hombre, incluyendo sfndroma de abst inencla 

ha sido valorada. 

b) .A do s 1s micas administradas por las vlas intravenosa y subcut:anea, resultcS l " F'! 
nazocina m<"s potente que la Horflna para inducir efectos subjetiws C. euforia >. pr2 

vodndo efectos parecidos a lo~ de la Horf1na • 

e) la Fenazocina es un potente supresor del s!ndrane de abst lnencia provocildo por la 

Horf ina y es un substituto cdecuado de la Morfina en caso de sujetos adictos. 

d) CuMd o la dos i s de Fenazocina tu& incrementada r!pidamenta en la adclinistracicSn • 

crcSnica (programa adictivo) los afectos colat erales fueron similares a los de la Mor 

fina, sola:iento que en el caso de la Fenasoclna fu& Imposible lncr~tar la dosis • 

t&i rápidamente como en el caso de la ~¡o¡-flna. 

o) El s lndrO!lle de abst lnencla de Fenazocina fu& semejante al sfndrane do abst lnancia 

de Horfina, pero tendicS a ser de menor severidad. 

e n >• 
C9nti:ol de la Fena'focioa a Niwt lntgrnactgnat. 

"Reconoc1&ndo que el uso m&dico do los estupefacientes continuar! siendo indispensa • 

ble para mitigar el dolor y qua deben adoptarse las medidas necesarias para garanti. 

zar la disponibilidad de estupefacientes con tal fln. 

Reconoc16ndo que la toxicomanla constituye un ·mal grave para el 1nd ividuo y entraña 

un ,al igro social y econ&nico para la humanidad. 

Concientos de su obligacicSn de prevenir y combatir asta r:ial• Consl.der<indo que para ª 

ser eficaces las :nedl.das contra al uso indebido de astupefacieru:as se hace necesaria 

una accicSn concertada y universal. 

PeseMdo concertar una convencicSn L"lternacional que sea de acaptacicSn general, en 

sust ltucicSn de los tratados axist&ntas sobra estupefacientes, por la qua se t imite al 
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uso de estupefacientes a los Unes m&d leos y cient!ficos y sa estabezca una coopera • 

clcSn y una fiscalizacicSn internacionales constantes para el logro da talas Una11da. 

des y objat ivos'', (Convenci&i thica da 1961- Sobro Estupefacientes). 

-122. 



PE'iIAZOCINQ. ro;;otí$ S!i CONSip!tRA EstUPfiFdCIEjtrZ. 

Cuando se iniciaron los estudios sobre asta substktcia, los multiples ensayos 11~ 

vados a cabo sobre su farmaoolog la, oonf lrman que es una potente droga analgés lea y se 

establccicS ent onces que sus propie dades analgésicas estaban virtualmente duociadas da 

su riesgo para producir dependencia. lA evidencia en apoyo de tal af1rmac1Ón tué tan• 

convincente que en el afta de 1966 al W, H. O, "Expert Comm i ttee on Dependence Produ • 

cing Orugs" fu.5 persuadido de liberar a la Pentazocina del control de narc&t icos. 

J:':sto de ninguna manera ind io& que la dependencia a la Pentazoclna no ocurriera, virtu• 

alment e toda droga en uso coou1n ha sido abusada y este caso no serla la excepción. 

5 ). 

Es tud los recientes sin embargo concl uyen que la Pentazoc ina no esta excenta de a-

cciones las cuales pueden permit ir su abuso y so han tenido reportes a islados de un 

uso prolongado de es t a droga ctándo como resultado una dependencia f 1sica y ps !quica a 

ella. S in embargo la Pentazocina ha presentado mucho menor riesgo de dependencia que • 

la PetitJina u otro analgésico s.linllar a la Morfina, 

cási todos los suj etos que han abusado de la Pentazocina tienen un historial de abuso 

a otr as drogas, 1.ne stab l! idad emociona!, observéndose que se ha abusado principalmente 

de la f orma pare nteral. 

El s Índrome de abst inencla de ser '. to para ¡., Pent azocina es usu&ll!lente mas dabil que a­

quel oas c:r i to para la Morfina, y <a interrupd.én ha sido lograda sin diflcult:ad. 

Un !"aporte actua l a firma que cás ! toda !a Pentezocir.a desviada al abuso A sido o~ 

t enida a cr avi?s de prescripción m&dica y e l t l ena1o de estas prescripc!ones se ha r ea-

1 i zado ¡>er el pro?ic sujeto, favo1·aci.Stulo este probl ema un control inadecuado de la " 

dr oga. 

oe e sta fot"O;a, a pesar de qua ~na: eJ\c áe 1973 la l'entazocina no f igura dentro del 

contrc;l de narccSt l.co.; • se rilCOlll ianda un cu idaáo aspee lat por parte del ra&d leo al pres-

cribirla para do!or crónico y vigilar a los pacientes que tengan tendencia a incremen• 

t a< lli ,¡o sl.s , y e ': uso c!e la droga an:: 1c1padamente al dolor deberá ser evitado. 
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Consider&ndo e l extenso enpléo terapéutico de la Pentazocina, se han publicado pocos 

reportes de casos de dependencia, y en algunos de estos casos fué probado que la Pe~ 

tazocl.na no fué la Wiica droga abusada. Existen evidencias de que en muchos ca.sos la 

Pentazocina ha sido 1ncrlmin4da cuando han sido otras las drogas abusadas. 

( 19 }. 

cu&ndo 6 sujetos con alegada dependencla a la Pentazocina fueron investigados meti~ 

I osanente rned iante an&l is is de sangre y de or t.na, no se encontraron trazas de Penta­

zoc !na, pero evidenc las de uso de Morf !na ó Pet Id ina se demostraron en 5 de estos ª!! 

jetos. Se concluye por lo tanto que es Jmportante insdstlr en ¡ruabas de laboratorio 

antes de atribuir "dependencia a Pentazocina"• ( 32 ). 

SI alegado abuso a la Pentazoclna _ha a ido asociado con un s fndrome de abst inen­

c 1a y en la mayor la de los casos los sujetos han t en ido un prev lo historial de abuso 

a otras drogas y alcohol cS bi&n al~ desorden de personalidad, y solamente en pocos 

casos ha sido la Pentazocina la mtlca droga abusada. Usualmente 1~ forma parenteral 

es la que ha sido incriminada, pero de la forma oral to11111bién se han tenido reportes, 

segmt Alarcon en el a1lo de 1971. 

El papel del efecto eutcSrloo en el desarrollo de dependencia no os absolutamen­

te chro, pero el alivio de ansiedad y depresicSn se ha buscado en la mayorlo. de tos 

sujetos que han abusa.:lo de la droga y la euforia resultante es ta razcSn principal • 

para continuar con su uso de manera prolongada. 

IDs sbtomas de abstinencia han sido relativamente suaves y facU!!!Onte contro• 

lados, ta droga se ha retirado sin la mas mL·dma dificultad, si bién ,Alarcon en el 

afio de 1971 observó que entre los stntomas de abstinencia se incluye "un alto grado 

de inquietUd emocional y un desoo de seguir tomando la droga." 

De acuerdo con Habers en el afio de 1971 1 se pregunta si en realidad la Pentazocina 

t lene un a levado potencial de abuso que pud lera provocar una "verdadera ad iccicSn" • 
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sln embargo no se sabe hasta que grado ha sido abusada y por qui&n. En un intento P! 

ra resolver estas preguntas, Chanbers en el allo de 1971 real izó un estudio da abuso 

a la Pentazocina en un total de 1494 aujetoa narcótleo-dependientas• Los sujetos ru2 

ron interrogados acerca de la droga, se real lsaron ex&nenes de sangre y de or lna, 

los sujetos tueron reabllltados con facUldad, pero tales exAmenes no fueron conclu• 

yentes. 

Reportas de alegado abuso a la Pen,tazoclna se resumen en la tabla Xllo 

El 'W.H.O. 11Expert CQnmlttee on Dependence Pr0duc1ng tlrugs" en el afio de 1966, 

estableciÓ lo sigui.ente respecto a la Pentazoclna' 

El Oomit.S ha considerado el desarrollo de antagonistas espec!ficos del Óplo y 

la convcniencl.a de mostrar sus opiniones sobre el valor y seguridad do estas drogas. 

Algunos no aoa utilizados como analg,sicos debido a sus efectos disfóricosé Otros t~ 

les como la Pentazocina son menos limitados y sus actividades analg&sicas han sido en 

contradas dt: Ues en var los ensayos y parece no tener compl iCólci<Sn con el riesgo de a• 

buso~ 

a) Il>s resultados negativos en cuanto a capacidad de dependencia dsica probada en • 

monos. 

b) ta ausencia de evidencia de aficiÓn slgnlficatlva al compuesto por antiguos adic• 

tos y la ausencia de evidencia de propiedad de producir dependencia en ensayos h\UA• 

nos. 

c) Los extensos ensayos el lnicos de esta subst&ncia. 

El Com id concl uycS que ha ex 1st ido muy poca probab 11 idad de abuso de este COl1I • 

puesto Y que este no representa un riesgo signiticativo a la salud p1blica. 

Por eatos motivos el Comit.S fu.S de la opiniÓn "no hay necesidad a este tiempo de con 

trol de narcóticos para la Pentazoclna a nivel lnternacional _y Nacional"• ( 40 ); 
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Tabl a XII. - ReSttDen de reportes publicados describi.&ndo un sobreuso .S alegl!do abuso 

de ta Pentllllocina. 

A•·> Atarcon y colaboradores, reportaron 4 pacientes en el allo de 1971: 

Paciente l Pociente 2 Paciente 3 Paciente 4 

Edad y Sexo -------------· 
34 H 36 H 36 M 45 M 

Previo Abuso a 

otras drogas •••••••••••••••• Si Si (?) Si 

Desordenes Previos de 

Persoñal idad -----------·--
(?) Si Si Si 

Ruta de adm in istrac l.6n •••••• I.V. l.M, I.M. l.M. 

Pr inc lpal efecto observado •• Euforia Euforia .Analgesia Malgesia 

DOsis MÚ1ma ---~---···••••• 30 mg/hr• 600 mg/dla 540 mg/dla 300 mg/dta 

S tndrome de .u>st inenc 1a ••••• Si Si Si Si 

M~todo de abst inenc 1a ••••••• 'O!.azapAn Gradual Con dificultad Sin d iflcultad 

Otras drogas abusadas ------ Ninguna Hipn.Sticoa Barb itdr leos No 

DuracicSn del uso de 

Pentazocina •••••••••••••••• {?) 24 meses 18 meses 3.5 meses 

B.-) Olambers y colaboradores (1971),.reportaron 1 solo casos 

Paciente 1 

Edad y Sexo •······--·······--···--·•••• 22 H 

Abuso previo a otras drogas ••••••••••• No 

Desordenas previos de Personal !dad •••• No (7) 

Ruta de Ad~inlstracl.Sn ••••••••••••••••• 

:!:facto pr lncipal observado --········ .Anal ges la y r:uror la. 

!)Os is uh ima ••••••••••••••••••••••••• 300 mg/ d la 

Sindrome de abstlnP.ncia •••••••••••••• Si 
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M&t<>do de abst inane la -----------·-···-···· Metadona 

Abuso a otras drogas •···-·-···-·· ·-·····•· No. 

Durac16n del uso de Pentuoclna •••••····- 21 meses. 

c •• ) Glbson y Nebe en 1969, reportaron 1 casos 

Edad y Sexo ••••••••••••••••••• ••••••• Hombre , 26 at\os 

Abuso Previo a otras 'Drogas•········ 

Desordenes previos d• personalidad •••• 

Vf.a de Mministrac1cSn ···-···••••••••• 

Pr inc lpal afecto observado ••••••••··-

Dosis M4xJma •••••••••••···--···~·---·· 

S indrome de abst lnenc ta ···-·•····•··· 

M4todo de abst lnenc lA ••••••••·•••••••• 

Abuso a otras dro~as ·····--·--····· 

DuracicSn del uso de Pentuoclna 

No. 

No (?) 

Sub cut anea~ 

Al lv lo de depres 1&\ 

270 mg/dla• 

Si! 

Ret 1ro brusco~ 

HlpncSt:icos ~ 

NingÚn dato . 

D ~-) Hert en el afio d• 1969, reporte de un casos 

&dad y Sexo ••••••••• ~ •••• ...;............ Mujer de 21 anos~ 

Abuso previo con otras drogu •••••••••• Si~ 

Desordenes previos de personal idlld •••• .-. 

V 1a de adm 1n istrac 1cSn - ·•·•••••••••••••••••• 

Principal efecto observado•••••••••••• •••• 

Dos is M4x lma ---·----·····················­

s indrane de abst inane la •••••••··---------~ 

M4todo de Abst lnenclA -------··---···------
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Oral ~ 

Anal geslA. 

200 mg/ 1.5 horas! 

Sl. 

(?) 



Otras drogas abusadas •••••••••••••••••••• Ninguna ~ 

ouracicSn del uso de Pentuocina .M..:..;;.:.'"'-.:..:.~ Varios meses~ 

&~-) Keup en el aI'lo de 1968, reporte de 2 CAS081 

!:dad y Sexo .................. ............. . 

.Abuso Previo a otras drogas •••••••••••••• 

DescSrdenes previos de personal ldad ·-·--­

vta do admlnistracicSn ---------------­

Principal efecto observado ••••••••••••••• 

Dosis M4xima -··-·····----------·-··----

Caso 

21 atlos, Mujer. --· 

Si. 

Si~ 

Subcutanoa 

Euforia 

600 mg/dla 

S lndrane de nbst !nene 1a •••• ••••••••••••• N ing&i dato 

M.Stodo de abstinencia " " 
Otras drogas abusadas --------······---·- Hero.!na 

Duraci.Sn del uso de Pentuocina --- ··•••• MÚ de 6 mases 

F. - ) Neus chata en el Af".o de 1969 raport& un caso 1 

Edad y Sexo ------·····-··---------------

Abuso previo a otras drogas ••••••••••••• 

O<lscSrdcnes previos de personal ldad •••••• 

Vfa de adm l•1straci.Sn ••••••••••••••••••• 

Pr inc ipal efecto observlldo ··-·••••••••• 

Dos is M4x ima 

Sfndrana de abstinencia••••••••••••••••• 

M&tOdo de abstinencia ••••••••••••···-·­

Otras drogas abus.:i:!as •••••••••••••••••• 

ouracüSn del uso de Pontazocina --------
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33 atlos 9 Ha:ibre. 

Si. 

No (?) 

Parentaral. 

Analgesia. 

1.200 mg/dla 

No~ 

Retiro brusco. 

Sin datos• 

6 meaes• 

Caso 2 

27 anos, Hombre. 

Sii 

No. 

Se ignora. 

Eufor ia. 

300 mg/dla 

N 1ng1Ú\ dato 

" " 
!!arbtti: leos 

3 meses 



G. -) Rask in en 1970, report& un caso: 

&dad y Sexo ······-····················--········-­

llbuso previo con otras drogas ••••••••••--••••••••• 

Hombre de 28 atlos~ 

(?) 

!X!s&dones previos de personal L:lad ••••••••••••••••• No (?) 

Vla de adrainlstraci&n •••••••••••••••••••••••••••••• Intravenosa, 

Principal efecto observado ••••••••••••••••••••• ,'\nalgesl.a, 

1)osis m&xlma •••••••••·•···--····---·--·--······ 600 cg/dla 

!: 1n.1r0010 de abst inenc 1a 

l·!&tOdo de abst lnencla 

Otras drogas abusadas ••••••••••••••••••••••••••• 

Duraci&n del uso de Pentazoclna ••••••••••••••••• 

Si. 

Ret lro brusco, 

Metadona, 

12 meses, 

n •• ) Sandoval y \lang en el afio de 1969, reporta:ron 2 casos: 

~d ad y Sexo -------------·-···········---~-----
é\buso previo con otras drogas •••••••••••••••••• 

V 1e. de adr.l ln lstrac i&n 

Sujeto 1 

Hombre de 50 a, 

Si, 

l.H. e 1.v. 

Sujeto 2 

Mujer de 24 a, 

No, 

l,H, 

Principal efecto observado 

Do~is má~1"!a ................................ . 

Euforia y Malgesia ••••••• ..AAAlgesl.a, 

960 mg/ dla •••••••••••••• 60 cg/hora, 

s!nrtrane de abstinencia ----------------------

ll~tOdo de abst inane la 

Otras drogas abusadas ·····•••••••••••••••••• 

Dt1I'll.C LSn del us:> de Pentazoc ir.a ••••••••••••• 

I,.) !}:iith en el afu> do 1969, reportaron 2 casos: 

Edad y Sexo -························•••••••• 
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Si 

Fetidlna 

No• 

Var los mesas 

Sujeto l 

49 allos, }lujar 

Si, 

•••••••••••• Morfina, 

No, 

•••••••••• Varios meses, 

Sujeto 2 

44 ailos, Hombre, 



Abuso previo con otras drogas ••·••·•••• 

t>es&rrlones previos de personal ldad ••••••• 

V 1.:i rle arlm inistrac i<Sn 

Sujeto 

Si 

No (?) 

Intramuscular -----·---

Principal e f ecto obs~rva<lo •••••••••••••• 1.nal3osla 

Dosis ~Axima ···- ----------------······•• 1,500 mg/d!.a 

S !ndrome de abst inenc ia 

N&todo de abst inane ia 

Otras drogas abusadas 

Si •••············· 

Clorprot J.xeno 

s1n datos 

!)uracüSn clel u:::o de PentAZoclna •••••••• Var !os mases 

J •• ) Wober y r..aae en el afio de 1970, reportaron 2 casos: 

Sujeto 1 

Sujeto 2 

Si 

No (1) 

Parenteral. 

Euforia 

No so sabe. 

Si 

Clorprot lxeno. 

Alcohol. 

6 meses~ 

Sujeto 2 

:l:<!ad y Se:to ··--·-·-----····--······--·· HOlllbre de 61 años ---·· !lar.lirc de 28 a.-'los. 

Abuso previo con otras drogas ............. . No 

!les&rclenac p:-ovio!: de ;xirsonal ldad ••••••••••• Si 

\'la de adminlstraci.Sn --·-•·••••••••••••••••• s.c. e l. l-1. 

Pr lncipal efecto observado •••••••••·····-- J.1iv1o de fat isa 

Dosis mAxhna •••••••••••••••••••••••••••--•• . 300 mg/dla 

S1r.drome de abct inencia Si 

l-l&Odo de abst inenc la Ret Jro gradual 

Otras d;:'ogas abusadas -··········-········ No 

No 

Si. 

Par entera!. 

Euforl.A 

130 mg/d la. 

si~ 

retiro brusco~ 

No. 

!)uraci&n del uso de Pent<lZ<>ciru1 •••••••••·•• ;.;As de 12 meses ••••• -••• -.. No se sabe~ 

( 19 ). 

IDs resul::ados anter lores no representan la t1lt J..-,a palabra respecto a la acci&n de 

la Pontazocina en el organismo, pues cano se "" son antiguos y se mencionan en este tra 
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bajo cooio fuente de datos acerca de los diversos ensayos que se efectuaron para deter­

ril.nar si deberla o no ser considerada cano un estupefaciente. 

Un caso de dependencúi a ta Penta.zocina oral fué reportado en una mujer de 21 allos 

de edad quien habla sido prescrita do narooticos analg&sicos y qu{en los habla manej MO 

cont inuacente durar-.te Wi 2 af.OSt ' abast:ec~MOS3 ella lilisma debido a que le parecieron 

agradcbl es los efectos subjetivos~ Subsecuentemente ella recurr1Ó a la Fentazoc ina oral 

y al t io.11po de ing1:esar al hospital tomaba arriba de 200 mg por la v1a oral a interva -

los ,,,.. 90 m i."\utos. CW.tro d ias antes de su ingreso al hospital suspend 1Ó la toma cte sus 

tabletas , deserroll!ndo un s1ndrome de .:.bstinencia. Narrando sus experiencias a esto 

respecto oxpl l oo lo siguiente: 

" Yo no podía pensar ni s11nar, mi lenguaje se borr6, tenia dolor do cst6mitgo y de cabeza 

vista borrosa y tl3illblol·es, ampez& a ponQI"me his::&ica y quer1a correr fuera de casa". 

J.1 momento de la admis1Ón estaba inquieta, tr&nula, Emocionalmente l'bil, anoréxica y -

sufrla de inc:oord inacMn motora, la prueba de funci6n intelectual la Uev6 a cabo, resul 

t&ldo por debajo de su stAndard. 

El d iagn6st ico pin:¡:¡ oste caso, e:nple~o el nuevo "D iagnost ic and Stat ist leal ~!anual oí: 

He:ttal Disorders" ( segunda edici6n ), tu& el de "drogodepe:ulencia a analr:'sicos sin::é -

ticos con efectos similares a los de la Morfina". 

En conclusi6n, la temorana creencia de que la Penta.zocin:i 11~ era erl ict iva" ha si-

~ ~~!2· 

Abundar.te ;>Ubl icitlad acarea de la Pentazocfna la describe como una subst&lcie "no n;:roo-

t lea" y no sujeta al control de narc.S:: leos. 

Cn cu:into .:i po~cncial adictivo de la Pentazocina parenteral, este perece ser menor que 

el de la Horfina y ~!eper1d1na. Pero este ries¡;o deber! considerarse t;::mbiéc para l!O for­

i:I&. oral y no solamente para la foma parenteral. M1 tenemos que varios reportes del 

''}!ed leal Letter11 nos informan que la Pentazocina ha sido abusad e. t&lto en su fo¡-c~ pare;:: 

taral ccmo en su fort:1a oral. Estándo actualmente la Pentazocir.a parcr.teral sujeta a m• 

abuso eittend ido. ( 33 ). 
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" OONCUJSIOtlES''. 
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11 USO RACIONAL DE WS NARa:JrICCS'' 

El m&:! ico deber !a tomar una actitud cr lt ica respecto al oso de los nuevos narc:& 1· 

cos, aprovechando sus acciones segfu sus con.ócimientos y experiencia de forma ideal . 

111 Mortdna permanece cano stWard y el alivio del dolor es la raz&i principal por 

la . cual los narccSticos son empleados, a pesar del precio U s1ol c$gioo que se debe pagar• 

Si&npre que s&a posible el d~lor deber& sor tratado en sus od.gones y se deber& en 

lo posible utilizar a.nalpslcos no narccStlcos• IA dosis efectiva cSptima para un narccSt! 

co debor4 ser seleccionada para un individuo en particular en base a su edad, peso cor• 

por al y exper lene las prav 1as con d lcha droga~ Pruebas con dos ls pequelias deber 4n ser • 

practlcMas en lo posible; y los analg4slcos narccSticos evitados 111 menos en l o pos ible 

para los pacientes de edad avanzada con lnsuficiencla pulJllonar, clrculatorla, 11ep4t1ca 

o lldrenal o con hlpot Jroldlmo~ 

El uso de rutina de los narc:&:lcos en cambin.ac:S.Sn con antagonistas no ha si.do pro­

bada ser tact ible• Pero los antagonistas son los mas etect lvos medios de tratam lento de 

sobredosis y envoneruimlantos, part lcul~e 9n los casos de de dopresi..Sn resplrator ta 

severa. El uso de los narccStlcos en medlcaci..Sn preanest,sica deber!a no ser rutinario y 

solamente utUl.zado como suplOllel\to especltlco para la t'cnlca anest&sica elegida• 

Finalmente la adminlstraci..Sn de malpslcos narccSt leos deber4 descontinuarse en • 

cuanto su ut U ldad terap&rt: lea ya no s&a nacesar la y part lcularmonte en sujetos con 

cierto tipo de personal !.dad~ 

El trat11miento de dolar cr&nlco sin el uso de narc:&:lcos puede ser efectivo utili­

zando talentos ccablnados del ~leo, pdqulatta, rad1otcSgo, cirujano y anestesista COI? 

patentes~ ( 15 )o 
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" CO!ICWSIONES 11 

I.-) ~ el ;iresente ttabajo so hilce una recopUac1'Sn de los mas !¡¡¡portantes estu­

d los de 1 a Fenazoc ina y Pentazoc ina~ 

Se indica porque ya no se usa la Fenazocina. 

111 ~-) Se recopilan los estudios encaml.ru:dos a determinsr ei debe o no considedr-

lleles corno estupefacientos. 

IV,-) Se ::iencJ.onan algunas dcnicas para la determl.naciÓn cualitativ'1 y cuantl.tat~ 

va, algunas de estas t:.Scnicas son especificas para su determl.naciÓn en los fluidos or­

i:;4nicos~ 
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