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TITULO

COMPARACION DE LA ANESTESIA CON
ETOMIDATO O PROPDFOL COMO AGENTES
UNICOS EN INTERVENCIONES DE CORTA

DURACION



ANESTESIA CON ETOMIDATO O PROPOFOL

EN CIRUGIA DE CORTA DURACION.

RESUMEN

El etomidato y el propofol son anestésicos intravenosos de corta
duracién, considerados en primer orden en cirugi{a ambulatoria, por
1o que se pretende demostrar si alguno de ellios ofrece ventaljas al
compararseles en la practica clinica, cuando se usan como agentes
Bnfcas, en pacientes premedicados con atropina, midazolam vy

lidocaina.

Cuarenta mujeres con estado fisico 1/11 (ASAl! sometidas a legrado
uterino instrumental, fueron dlstrll;uidas en dos grupos de 20
pacientes comparables en edad y peso. Fueron premedicadas con
atropina (0.01 mg/kg. 1.V.) midazolam (Q.1 mg/kg. i.V.) y lidocaina
{20 mg 1.V.). La anestesia se indujo con propofol (2,5 mg/kg 1.V.)
en un grupo, a etomidato (0.3 mg/kg 1.V.) en otro grupo, y se
mantuvo con dosis sumplementariass de 20% de la inicial del

anestésico empteado, siempre que fue necesario.

Se evaluéd la calidad de 1a induccién y mantenimiento de la
anestesia, efectos cardiovasculares, efectos secundarios, asi como

calidad y rapidez en el despertar.



Las pacientes del grupo. etomidato .presentaron mayor numeroc de

efectos colaterales, siendo estadisticamente significatives, la

aparicién de movimientos excitatorios. La presencia de apnea fue

superior en el grupo de propefel. La valoracién de ia calidad de

ta anestesia fue significativamente superior para el! grupo delr
propofol. El resto de las variables no presents diferencias.

Se concluye que el propefol ofrece ventajas sobre el etomidato

cuando se usan como agentes uUnicos.



PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

El -etomidato y. propofol - son anestésicos {ntravenoscs modernos
disponibies en 1a actualidad, considerados como anestésicos de
primer orden en intervenciones de corta duracién, por lo que se
pretende demostrar si ajgunos de ellos ofrece ventajas al
compararseles en la practica clinica, cuando se usan como agentes
unicos, en pacientes premedicados con midazolam, atropina y

lidocaina.



~HIPOTESIS

Ef etomidato y propofol son anestésicos endovenosos de corta
duracfén, con §emejantes efectos indeseables. Si el propofol tiene
una vida media de eliminacidén menor que el etomidato, entonces se
abservarid menor severidad en los efectos secundarios indeseables
con el uso de propofol y por lo tanto la calidad de la anestesia

sera meljor.



OBJETIVOS

Evaluar y comparar en la practica clinica las c;racterist!cas de la
induccién y mantenimiento de la anestesia, efectos cardio-
vasculares, efectos secundarios y recuperacioén posténestés;ca,
asociados al uso de etomidato o propofol como agentes unicos en

intervenciones de corta duracién.



MARCO TEORICO

El interés renovado en fas técnicas anestés{cas !.V. ha resuitado
de la disponibilidad de drogas 1.V. de acclén mids rapida y mas
corta, seguras y sin la toxlcidad y problemas de polucién de los
gases anestésicosii}. En la busqueda del anestésico ideal se ha
planteado que deberia producir una pérdida rapida y placentera de
la conciencia con alteraciones wminimas sobre el sistema
cardiovascular, respiratorio u otro sistema érganico principal,
poseer pocos o ningin efecto colateral y tener una corta duracién.
de accién, ademads de poseer hlpnosis, amnesia, analgesia y

emergencia suave y rapida sin efectos colaterales molestos. 1-2~3-

Las propiedades fisicoquimicas y farmacolégicas que un anestésfico
1.V. ideal debe poseer, se pueden resumir en los siguientes puntos:
1) Altamente soluble en agua, no irritante a los tejides
y estable en solucidén con una vida de distribucién

grande.

2

Induccién svave y rapida (Tiempo circulacién brazo-
cerebro) de anestesia sin actividad excitatoria
molesta.

3) Sin reaccione€ hipersensitivas.

4} Ausencia de efectos depresivos sobre el sistema

cardiovascular y respiratorio.




5) P;oduzca disminicién en e! metabolismo, en la mayoria
de! organismo que sobrepase la disminucién en la
perfusién del argano. )

8) Eliminacién rapida (Vida media de eliminacién corta)
y/o biotransformacién a metabolitos inactivos, no
téxicos para minimizar la acumultacién con la
administracién prolongada.

7) Emergencia suave y rapida sin efectos colaterales.

8) Propiedades analgésicas a nivel subanestésicos.

Aunque el agente anestéisco 1.V. i{dea! aun se encuentra en
desarrollo, un amplio expectro de drogas 1.V, pueden ser
administradas solas o en combinacién para producir anestesia

general .

El anestésico intravenoso clidsico de base ha sido Tiopental y
aunque han pasado mas de 50 a®os, de haber sido introducido por
Waters y Lundy (1) ningunc de los nuevos agentes ha demostrado ser
el reemplazo ideal (4). No obstante estos nuevos agentes pueden
ser una adlcién invaluable al armamentarium del anestesiélogo,
sobre todo por el elevado margen de seguridad que se ha buscado
entre sus caracteristicas. Entre los ultimos agentes anestésicos
fntravenosos de corta duracién disponibles en nuestro medio, en la
actuatidad se encuentran el etomidato y el propofol, sobre los
cuales hacemos consi{deraciones para compararlos en la practica

clinica.
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CONSIDERACIONES FARMACOCINETICAS

SOBRE LOS ANESTESICOS EMPLEADOS

PROPOFOL:

El' propofol es el anestésico intravenoso m&s nuevo, virtualmente
7 socluble en agua; es 2,6 di-isopropilfencl, un fenol posterior; esta
disponible como una solucién al i% gue contiene 10% de aceite de
soya, 2.25% de glicerol y 1.2% de fosfatido de huevo purificado
{2y,

La inducclén anestésica valorda por pérdida del reflejo palpebral
en 95% de pacientes no premedicados se alcanzé con una doslis de 2.5
mg/kg. El rango de {induccién fue de 22 a 125 segundos (10}, en
promedio se reconoce 30 segl2). El perfil farmacocinético de la
emulsién puede ser descrito por la suma de tres funciones
expotenciales. Generalmente el aclaramiento excede |a capacidad
del flujo sanguineo hepidtico sugiriendo gque un mecanlismo
extrahepatico contribuye al aclaramiento del propofol de 1la

sangre.(10)

Cuando se administra una dosis subanestésica el BB% se excreta en
la orina y menos del 2% en las heces fecales. Menos de 0.3% se
excreta sin cambio, mientras el resto se transforma en 1 y 4
glucoronido y 4 sul fatos conjugados. No se ha demostrado ninguna

alteracisén significativa en los parametrog farmacocinéticos en
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pacientes con enfermedad fena[ o hepatica, sugiriendo que se puede

usar. en amﬂus grupos de paéientes‘ (10}

El.paciente anciaﬁorse recomienda dosis de induccién mas bajas, de
;—1.5 mg/kg debido a aismSnuelén dei gasto cardiace y del flulo
sanguineo hepatico, lo que origina que el volumen del
compartimiento central y el .aclaramiento sanguineo de !a droga

esten disminuidos (10)

La incidencia del dolor después de su administracién intravenosa
varia de 10% o menocs si la canula se ancuentra en la fosa
antecubital y de 22-58% si la cinula fue colocada en el dorso de la
mano (10). EI delor a la administracién de la emulsién no ha sido
un problema como efecto colateral, pudiendo ser aminorado con la
inyeccién previa de 20 ng 1.V. de lidocaina o 100 mg de fentanil
(2}, La incidencia de trombosis o flebitls se reporta menos del 1%
un casn de inyeceién {intraarterial reporté hiperemia y dolor

trasitorio sin déficit funcional o secuela permanenta (10).

Los maovimientos voluntarios solo ocurren raramente, y la apnea es
probablemente de menor duracién, después de propofel, que despues
de una dosis comparable de Tiopental y sdlo se presenta después de

grandes dosis de anestésico. (2}

El pretratamiento con fentanil u otro oplisdide ademds de que reduce

el dolor a la inyeccién, disminuye la incidencia de movimientos

12



muaculares ;nvolhntarios;'pero (ﬁqramenta'lb-incldehcia‘ﬁe apnea

(6,

El propofol a 2mg/kg causa una significativa disminucidn de 1i=a
presidén sistolica de aproximadamente 30%, disminucién de la presién
diastolica delzox, del‘gastn cardiaco de 6%, disminucién de 1a
resistencia vascular de 21% (6-7-8-10) El voiumen latido no cambia

en forma significativa.

Debido a esto Claey y colaboradores, concluyen que el mayor efecto
hemodinamico de! propofol es una disminuvecién en la presién arterial
Y que la presidn sanguinea disminuye por la disminucién de la

resistencia vascular sistémlica no porque, el volumen latido o el

gasto cardiaco estén reducidos. Aunque esto es controversial, ya
que los estudios de Bruse!l y colaboradores, Lippmann Y
colaboradores encontraron disminucién del gasto cardiaco

secundario, a un efecto Ilndéircpico negativo que se acompafia de una

disminucién del volumen latido (11} y de indice cardiaco (10).

Se han reportado tanto disminuciones como Iincrementos en la
frecuencia cardiaca (2). El mecanismo de la bradicardia involucra
una combinacién de inhibicién simpitica ceniral con aumento de la
actividad parasimpidtica (11}. Ademids se menciona upa disminucisén
de 1a sensibilidad de los baroreflelos sobre el contro! de 1la
frecuencia cardiaca lo que podria explicar la bradicaria a pesar de

la presidén arterial disminuida y también se sugiere que podria
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deberse esta bradicardia . a un efecto directo sobre la actividad

sinusal (12).

Existen algunas pruebas de que el propofol pueda deprimir el nodo
SA directamente peroc no hay pruebas de que el farmaco afecte la

conduccién auriculo ventricular (13).

El propofol causa una disminucién de 31% en el consumo de oxigeno
del ventriculo izquierdo y una disminucién en el flujo sanguineo
miocardico de stl aunque en dos de doce pacientes se demostré un
aumento de la produccién de lactato en el seno coronario lo que
refleja un imbalance entre el oxigeno miocardio proveido, y la
demanda y un cierto gradeo de i{squemia miocardica (10}. Estes
cambios hemodinamicos sugieren que @l propofol debe ser usadn con
precaucién en pacientes con funcién cardiovascular comprometida, en

el paciente anciano y en el paciente hipovolémico (S—7—1bl.

En respuesta a la intubacidn los cambics hempdinamicos presentados
con propofol son minimos (14). Aungque en el estudio de Harris y
colaboradores, (15} incluyen que atenua, pero impide la respuesta
hemodinamica a la laringoscopia e intubacién, revirtiendo con la

estimulacién simpatica el efecto hipotensivo del propofol

retornando el estado hemodinadmico de preinduccién (10).

La mayoria de los autores mencionan que el propofol es un profundo

depresor de la respiracién reportando apnea, mayor de 30 seg. en
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13% a B3% de paclentes, después de dosis de induccién de 2mg/kg,
incluse se menclona que causa apnea mis prolongada que el
methoexial o ketamina, pero menos que una dosls equipotente de
tiopental, causando una significativa disminucidn en el volumen
corriente, presién media de flujo inspiratorio y capacidad residuai
funcional. Estos camblios en el modelo de respiracién sugiere que
la depresién véntilatnrsa de propofol resulta de una disminucion en
1a induccién 1inspiratoria central frente a un camblo en la
regulacian central (10}, La depresién respiratoria se reflela
clinicamente por un aumento de el €02 al final de la respiracién.
En los pacientes sin patologi{a intracraneal el propofol disminuye
el TfTlujo sanguineo cerebral en 26% (27%) a 51% y aumenta la
resistencia vascular cerebral en 51% a 55%, disminuyendo el consumo
metabdlico de oxigeno en 1B% a 36%, manteniéndose la reactividad de
los vases sanguineos a los cambios en la PCO2 y lo que permite
mantener una presisn de perfucién cerebral de 50 a 70 mm Hg a pesar
de significativas disminucliones del fluljo sanguineo cerebral y 1a
presidn arterial media.

Considerando algunos estudios (10), el propofo! parece tener in
vitro, un potencial para efectuar la estereldogenesis adrenal,
actuando probablemente entre la unién de ia ATCH y la produccion de
pregnenclone. Sin embargo en la practica clinica, esto no parece

ser un problema ya que no afecta la produccién de cortisel in vivo,



Se han estudiado sus efectos sobre la coagulacién en forma amplia
no habiendo encontrado alternaciones en el perfil de coagulacisn.
En igual forma se sefdala que la formulacién actual de propofol
-parece -estar desprovista de efecto anafilactoides no causando
significativos {ncrementos  en. la histamina plasmitica, t21)

inmunoglobulinas o los niveles de complemente C3.

;La . induccién rapida se ha asociado con efectos excitatorios como

hipertonia, tremor o hipo en 14% o movimientos espontidneos 25%

1103

La ;lentaja potencial del propofol, comparado a todas . las
alternativas, es su corta vida de eliminacién (T1/2 b 58I,
considerablemente menor que la del tiopental de 4 a 12 hrs. (3), lo
cual Jlo hace de gran valor en el manejo anestésico del paciente

ambulante. (S).

Aungque un estudic (9) no encontré diferencias entre el tiempo de
recuperacién en paclentes sometidos a cirugia de 1 a 3 horas,
cuando se compard propofol contra tiopental.

Otras han demostrado gQque 1a corta vida media de eliminacién
disminuye el tiempo de recuperacidén después de operacicones cortas
en pacientes externos. Los pacientes despiertan con mayor claridad
y pueden ser dados de alta mas pronteo que después de la induccién

y mantenimiento con tiopental (5).



E! propofol deja mucho de ser el agente ideal, debido a que no
proporciona analgesia, causa apnea y alguna depresién

cardiovascular, pero debido a su rapido inicio, de accién corta,
rapida Fecuparacién ¥y ausencia de significantes efeclos
colaterales, ha demostrado su potencia para suU uso en
procedlmientos_ccrtos, éﬁ procedimientos gQuirtrgicos de pacientes
externos y como una alternativa al etomidato, metohexital vy

tiopentat. (2-5-6-10)

ETOMIDATO:

El etomidato es un potente anestésico intravenoso, no barbiturico,
no analgésico, con elevado margen de seguridad gque proporciona una
notable estabilidad cardiovascular y respiratoria y no produce
liberacién de histamina. Su estructura quimica corresponde a
metii-benzil-imidazol-carboxilato, un poivo blanco amarillento con
PH alrededor de 3 y serios groblema de sojubilidad y de combinacién
con los solventes, con accidn depresiva del! Sistema Nervioso

Central (SNC) por efecto sobre los receplores gabamimeticos (3-4}).

Es envasado en una solucién propitenglicol por Jo que su principal
efecto colateral es dolor a su administracién, perc ademas presenta
otros efectes coilaterales como apnea, tembior, hipertonias
miocloni{as, asi como una mayor incidencla de nauseas y vémitos en

la recuperacién, y , 8in duda su efecto més desfaverablie es su



accién sobre la sintesis del cortisal, inhibiendo diversas enzimas
dependientes del citocromec P-450, encargadas de la conversién del
colesteros en adrenccorticoides (ii-beta-hidroxilasa, enzima de

separacién de l1a cadena lateral del colesterol). (3). Convino,
refiere .un trabajo inédito de Sear JH, et Al., compa.randose
etonidato con halotano en pacientes sometidos a histerectomia,
donde 1os resutados mostraron que las concentracicones plasmaticas
de cortisol, no aumentaron durante la intervencién quiritrgica con
etomidato, ni después de ella y desde el comienzo de la inter—
vencién las concentraciones de cortiscl en el grupo del etomidato
fueron significativamente mas bajas que en el grupo de pacientes

con Halotano (18).

Sin embargo un gran nimero de estudios mencionan este efecto depre-
sor sobre el cortisol; no obstante, cuando se emplea como inductor
de bolos a dosis danica dicho efecto queda |imitado a las primeras
horss del postoperatorio y no parece tener importancia clinica.
Estos efactos colaterales han sido la causa de la mala acogida que

ha recibido en la pridctica clinica (4),

El etomidato no tiene efectos cardiavasculares o respiratorios
significativos, 1o que 1lo hacen adecuado comc una agente de
induceién en pacientes con pobre reserva cardiovascular {3); nn
obstante se han reportado (14) en pacientes ancianas cifras de

depresién arterial de 35% y reduccién en el indice cardiaco de 37%
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y disminucisn del {ndice volumen latido de 20%, disminUcian.de Ta

frecuencia cardiaca de 25%, siendd Séasich

presién arterial por .reduccién én‘elig

Ademas en otro estudio se reporta" inéét;l;illdad ardiowv. Vsc'L;lrar enr
pacientes de UTl que han recibido varl.as .arnes:te.sii:as ‘,t;cb.n.ye‘tc;n‘id:'to.
ocasionandb suficiente supresién adrenal par; -xpéx;ementar la
morbil idad en pacfentes criticos partricularmentve siisu v;da med;a

de eliminacién esta prolongada por -la administracién . cencomitante

de narcéticos (18),

Posee una vida media de distribucién (T 1/2 de 2,6 2.6 hrs. un
volumen aparente de distriQucioén de 4.5 2.2 Lts/kg y aclaramlento
dg 868 238 m!/min. Se distribuye rapidamente (concentraciones
pico dentro de | min.) hacia el cerebro y posteriormente es

eliminado rapidamente

Después de la inyeccién 1.V. su corta duracién de accidén puede ser
debida a su rapida distribucién a la mayoria de los érganos y
telidos prroduciendo concentraciones tisulares iguales y algunas
veces mayores que los de! plasma, alcanzando primariamente las
mayores concentraciones del cerebro. E! etomidato es hidrolizado
rapidamente en el plasma y en el higado al grupo ester para formar

un matabolito acido carbexilico inactivo,

19



Se  une i‘épidamente a las proteinas del
tot.atmente a la albumina pudiendo variar

droga ‘las concentraciones de albpmina‘.

TUELC a.'cil aix"aﬁ\'iéthté ; metabél ico~es aproxi
sanguineo hepaticc, “es clnca veces mayor

g sodi

{ ’ raEUItando en una vida media de ellminach‘m més corta

. .(2-5 hrs.)

Estas caracteristicas, distribucién rapida, vida media de
eliminacién y aclaramiento plasmatice corto, sugiere que el
etomidate puede ser adecuado para su use en infusién continua
durante el mantenimiento de la anestesia,,con minima acumulacion de

ia droga (3).

Loes efectos del etomidato en el SNC, son similares a aquellos
chservados después del uso de barbiturices de acclién ultracorta.
El inicio de la hipnosis es dentro de 1 min., la duracién de la
depresién del SNC, puede durar menos de 5 min, hasta 3 hrs. y es
dosis dependiente (3}. En humanes ha side posible demostrar que
disminuye el FSC y actua a la vez cumo vasoconstrictor, manteniendo
ia sensibilidad de Jos vasos cerebrales al C02. dosis menores que
los promedios usuvales producen una rapida caida de ia PIC que puede
alcanzar a mas del 25% siendo capaz este compuesto de reducir las

respuestas hipertensivas de otros agentes come la ketamina (20).
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El efecto depresor central esta relacionado, al menos parcialmente,
probablemente a la estimulacidn de los receptores &cido gama amino—
gutirico (GABA) y a que la droga puede ser antagonizada por GABA
antagonistas. Se presume que la droga pudiera actuar sobre la
formacibn reticular con caracter {nhivitorio a nive}l central, pero
la elevada incidencia dé'movimientos involuntarios que acompafia a
su administracién parece relacionarse ¢con el incremento del reflejo

H medular como efecto a nivel periferico.

El etomidato tiene pocos efectos sobre la mecénica miccardiaca y
dinadmica cardiovascular. aun cuande se han reportado reducciones
estadisticamente significativas en el veolumen latido y gasto
cardiaco, estos cambios no se consideran un problema clinico
significante, En general se menciona que cuando ocurre
hipotensién, esta no alcanza el 15% de las cifras previas, mientras
que la desviacién légica de la frecuencia cardiaca debe ser hacia
la taquicardia sin exceder tampoco de 10%, no observandose en la
mayoria de los casos variaciones de)l gasto cardiaco y £t un
incremento del indice cardiaco, con una cailda de la resistencia
vascular periférica del 17% y un decremento correspondiente en el
FSM. Como es factible observar el uso clinico de este agente no
debe e@star acompafiado de importantes alteraciones en la esfera
cardiovascular, Sin embargo cuando se combina un fentanil sus
requerimientos disminuyen en forma {mportante y en consecuencias

sus efectos hemodinamicas smcundarios.
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Comparado con el - tiopental el Etomidato causa menos depresion
respiratoria y tiene un periodo de recuperacibén mias corta aln
cuande no tiene ventajas sobre el tiopental en la induccién de la
antestesia (4} en pacientes sanos, lo que aunado-a sus efectos

colaterales lo ponen en desventala. A dosis de 0.3 mgs/kg, la

primera manf festacidén es una disminucién de! volumen minutoa, pero

poco después es detectable un incremento de la frecuencia
respitarotia de 30% de los valores previos, con tendencia a
retornar a Ias'csfras control cinco minutos, después de su
admini{stracién (20). A dosis pequefas (0.15 mg/kg) no causa

cambios significativos en los gases arteriales y PH.

E) etomidato puede ser Util en situaciones de emergencia, donde se
requiere una induccién rapida y en la induccian y mantenimiento de
la anestesia en procedimientos quirdrgicos en pacientes alérgicos
a los barbituricos y en aquellos con pobre reserva cardiovascular.,
Se ha demostrado que 250 mg de fentanil antes del etomidato,
elimina cualquier incremento en la frecuencia cardfaca y presién
arterial producidos por la secuencia induccisn-intubacién (sin

hipotensién ‘o reduccisn en el gasto cardiaco) en pacientes con
enfernedad cardiovascular signif{cativa, (3) ademas de disminuir el
doler de !a inyeccidn ¥y los movimientos excitatorios. EIl dolor a
la administracién es una de las complicaciones mas importantes y
frecuentes del etomidato refierendose del 10 al 20% de quienes lo

reciben, pudiéndosa estar relacionado con el bajo PH de la soluciédn
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recemendAndose !ntrcdug_;lrl > enuna vena dé grd_e‘sn calibre ‘a

una veleocidad de i:minuto:laidosis
MIDAZOLAM

Es un imido—-benzo-diazepina, soluble ‘en agua gque posee cilertas

ventajas cuando se compara con diazepam y otros sedantes.

Las benzodiacepinas canstituyen un grupo farmacolégico ampliamente
.utilizado en la cliinica por sus efectos ansicliticos, sedantes,
miorelajantes y anticonvulsivantes, produciendoc poca o ninguna
depresién miocardica.

El midazolam produce poco o nada de dolor a la inyeccidn, raramente
causa tromboflebitis y puede no pasar la placenta tan rapidamente
como sus anteriores congeneres. Se metaboliza en el higado casi
exclusivamente por procesos oxidativcs gue invelueran el citocromo
P~450, apareciendo wmenos de 1% en la orina. Los metabolitos son
conjugados rapidamente, contribuyendo poco at efecto farmacolségico;
se une casi completamente a la atbumina serica permanzciendo solo
e) 2% al 5% como droga libre. Una disminucién en ia concentracién
de albumina serica o una disminucién en la unién podria incrementar
el ya alto volumen de distribucién para el midazolam, permitiendo
una mas rapida y mis extensa redistribucién. También puede

alterarse por cambios en el tamafio de tos fluldos biolégicos de los
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comportamientos, las alteraciones en el flujo sanguineo regional y

en la.permeabilidad de las membranas (21).

El midazolam es uno y medio a dos veces mis potente que el diazepam
y su inicio de acecién es mis rapido. Es soluble en agua en el
vehiculo en que se distribuye y soluble en lipidos, después de su
inyeccidn {ntravenocsa, o cual aumenta ripidamente su captacidn por
el SNC. La experiencia con el midazolam, sugiere que es un agente
mas adecuado y con una induccién mas rdpida que el diazepam lo cual
puaede deberse a su mayor potencia o especificidad por receptores

a benzodiacepinas en el SNC.

El rango de la vida media del midazclam es de 3 a 3.7 hrs. en
pacientes Jdvenes y adultos hasta 4-5-6 hrs. (21), en anclianos.
Las ventajas del midazolam scobre el diazepam, incluyen minima
depresién respirateria y cardiovascular, una menor duracién de
acziin, menos dolor y tromboflebitis, durante la inyeccién, mayores
cualidades amnésicas, solubilidad en agua y sin efectos irritantes

sobre los vasos sanguineos.

La fisiologia del midazolam para sedacién se recomienda de 0.05 a
0.1 mg/kg de peso |.V. inyectado entre cinco y diez minutos antes

de iniciar la intervencién solo o asociado con anticolinergicos.



MATERIAL Y METOCDO

Se Esiudiaron 40 pacientes, sexo femenino, ASA 1-11 "sometidas a
lntérvencionesl de co;ta duracién (LU, las cuales fueron
distribuidas en dos‘grupos de 20 pacientes. Se i{incluyeron mujeres
de 15 a 45 afios de edad sometidas a LUl, con wmodificaciones
cervicales. Se excluyeron pacientes con procesos septicos,

endocrinopatias y cardiopatias.

A su ingreso a sala de quiréfano se canalizé una via periférica
siempre que fue posible en ta fosa antecubital, con punzocat -18.
Se tomaron signos basales TA y Fc. y se premedicaron con atropina
10 mcg/kg 1.V., Midazolam 100 mcg/kg, y lidocaina 2% 20 mg 1.V. Se
procedidé a la induccién utilizandose en un grupo etomidato en 30
seg. EI otro grupo se indujo con propofcl A 2.5 mg/hg,

administrando la dosis total en 30 segundos.

El mantenimiento de la anestesia se hizo con dosis del! inductor a
20% de la dosis {nicial, procurando mantener la ventilacién
espontanea, asistiéndose con oxigeno al 100% en mascarilla cuando
aparecié apnea, manteniéndose hasta 1ta recuperacién de l1a

ventilacién espontanea.

Se estudiaron las sigulentes variables:
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A)

B)

)

Caracteristicas de 1a induccién, valorande los siguientes
pafémetros.

1. Tiempo de induccién: Tiempo transcurrido desde la
administraciéon del inductor hasta la pérdida del reflelo
palpevbral.

2. Efectos secundarios: dolor a la inyeccién, movimientos

excitatorios, apnea (parada respiratoria mayor de 30
seg.)
Duracién de los tiempos:
1. Tiempo anestésico: tiempo transcurrido desde la
induccién anestésica hasta que la paciente respondid
a un estimulo verbal.

2. Tiempo quirdtrgico: Duracién del acto qulirdrgicd.
Efectos cardiovasculares; variaciones de la presidn arterial
sistélica y diastélica y frecuencia cardiaca, tomando 4
registros de la siguiente forma:

- Basal

Postinduccién (2 minutos después de 1a induccién}

- Transoperatorio

- Postoperatorio

Caracteristicas de la recuperacién postanestésica

1. Tiempo de recuperacién: Tiempo transcurrido desde la

finalizacién del acto anestésico hasta la presencia de
respuesta a una orden verbal simple.

2. Efectos secundarios: Presencia de nauseay/o vémito,

cefalea, tos, eufori{a, depresién, Somnolencia y mareo.
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E} Valoracién de la calidad de la‘anestesia:

1. Adecuada:; cuaﬁdo no aparecieron efectos secundarios o estos
fueron leves, y permitié 1as condiciones para llevar a cabo
el acto quirdrgicc y la recuperacién fue ripida.

2. lnadecuada; cuando aparecieron efectos secundarios severos
y/o la§ condiciones anestésicas no permitieren la practiea

quirirgica de forma correcta o }la reeuperacién fue lenta.

Para la valoracién estadistica de los datos se utilizard la media
DE, para determinar la significancia estadistica se utilizard la

prueba de T de Student, y para la comparacién de dos variables Ja

prueba X2,
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RESULTADOS

Los dos grupos fueron homogéneos en cuanto a edad y peso como en el
tiempo de induccién, no asi en el tiempo quirurgico siendo

significativamente mayor para el grupo da etomidato, (tabla 1},

La dosis {nicial fue de 139.5%13 mg y dosis total de 186128 mg/

en el grupo propofol la dosis inicial fue 17.6%X28 mg/ ' y la dosis
total de 30.2%t28 mg para el grupo de etomidato. En 16 pacientes
del grupo propofol se requirid Va administracién de dosis
suplementarias. En el grupo de etomidato sélo unoc no requiris la
administracién de dosis suplementarias. E] tiempo de induccién fue
similar en los dos grupos (tabla 111), el tiempo quirirgico fue

significativamente mayor para el! grupo de etomidato.

Las pacientes del grupo etomidato presentaron mayor numero de
efectos secundarios siendo estadisticamente significativos los
movimientos excitatorios (P70.05) (fig. 1). La presencia de apnea

fue significativamente mayer en el grupe de propofol (P 0.05).

No se observaron cambios hemodinamicos importantes en ninguno de

los dos grupos, presentando variaciones del 10 al 15 por ciente

(tabla (I1).

28



El tiempo de recuperacidn anestéalica fue significativamente mayor
para el grupo de etomidato (tabla {11) (Fid;oslt no“encontranda
diferencias significativas en la inc(dencié dé;efectns secundarfos

pestanestésticos (fig. 2).

La valoracién Fe la calidad de la anestesia en el grupo propofol
fue considerada buena en 18 paclentes, mientras que en el grupo de
etomidato se consideré buena en 12 pacientes e inadecuada en 8B
pacientes restantes, siendo esta diferencia estadisticamente

significativa (P70.05}.
En los casos en que se consideré la calidad de la anestesia

inadecuada, se administré 50 a 100 mcgs 1.V. de fentanil para

coneluir el acto quiridrgice.
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TABLAL

Caracteristicas de log paclentes y duracién de la anestesia y
cirugfa.

Propofol d
No. de pacientes 20 20
Edad {anos). 27.245 26.816 P>0.05
Paso (Kg.). . 59.533 59.8+5 P>0.05
ASA (1111). 1842 191
Tiempo anestésico. (min.) 17.9+3 18.743 P>0.05
Tlempo quirdrgico. (min.) 11.412 12,813 P>0.05

Valores espresados como mediaxDE, nimero da pacientes y signiflcancia
estadistica.

TABLA It
Tiempo de induccion y recup: ién de [a i;
Propofol Etomidato
Tiempo de induccién (seg.) 36.5+8 45,848 P>0.05
Tiempo de recuperacion (min.)  6.3x1 8.741 P>0.05

Valores expresados como mediat+DE y significancia estadistica.
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TABLA It

Variaciones da la presién arterial (mm.Hg.) y {recuencia .. - o
cardiaca (latido/minuto) durante la inducclén y man\emmlenlo de fa )
anestesia. :

Basal” . ix't T nduiggion

Poslanast.
PROPOFOL
T.A. sistolica . - 115.5410 107.549 112.2310 111,048
T.A. diastolica BN A K-Tr 64.74+5 72,017 78,045
Fe. 73.036 83.045 80.8+7 82.014
ETOMIDATO : -
T.A. sistolica '114.045 116.0+9 123.049 116.746
T.A. diastolica 64.7+7 73.0£9 78.045 75.216
F.c. 75.047 83.714 80.0+5 81.241

Valores expresados como media£DE.



No. Casos
i@

24~ " S - - ﬁ e o
NN ‘ SIS ls.]

doler  emoltaclés  apnan o8 Xpo AUSSA  wrupolén

Propotel [ Etomidato

Fig. 1. Aparicién de efectos secundarios durante la
induccién y el mantenimiento de la anestesia con propofol o
etomidato. El nimero de pacientes que presentd excitacién y
apnea fueron estadisticamente significativos.

Dolor = dolor a la inyeccién; excitacién = movimientos
excitatorios; apnea = parada respiratoria de maAs de 30
segundos.
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Fig. 2. Aparicién de efectos secundarios

postanestésicos después de propofol o etomidate. No hubo
diferencias significativas.



No. Casos

20

r’,

sdpocuads Inadscuadn

Propofol [ Etomldato

Fig. 3., calidad de la anestesia. La calidad adecuada
de 1la anestesia fué significativamente superior para el
grupo de propofol.
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DISCUSION

Es evidente que los .resultados abtenidos en este trabaie sean
considerados como un estudio meramente experimentat , y2 que ningunc
de los anestésicos empleados tiene accién analgeésica. En la
realizacién de este trabajo evitamos intensionalmentie el uso de
analgesicos opidides para evitar que la interaccién medicamentosa

nos hiciera variar los resultados, ya que esta bien documentado

sobre todo para e! propofol, que disminuye la veiocidad de
aclaramiento de Jos narcétivos (10}, ademds de que con es5tos se
potencia la depresién respiratoria de cualguier hipnotico. AR

cuando los dos anestésicos empleados son potentes cuando se usan
como anestésicos unicos, se requirierop dosis altas para el
manteni{micnto de una profundida anestésica adecuada. Con e} uso de
etomidato el numero de anesteslias inadecuadas es considarable. Llos
parametros cardiovasculares no varian en forma importante con lo
cual se puede descartrtasr la presencia de doler, lo que se hubiera
manifestado por una mlevacidén en estos parémeiros mucho mayer que

la presentada.

En nuBstros casos, la miaclonias fue la principal causa que impidid
las candiciones adecuadas para la cirugia. En este parametro

podria tener implicacidn ta premedicacién con midazotam, ya gue Niv
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y colaboradeores sugieren en un trabajo experimental un afecto

hiperaigésico supraespinal del midazelam que ser{a debide a una
hipotética reduccién de la secrecidén de opidides endégenos
producidos por las benzodlacepinas a causa de su efecto ansiolitico
{22}, y las sigulentes dosis del inductor usadas en este caso
hubieran imped.idu la reactividad de los centros aceleradores de las
respuestas cardiovasculares. En los casos en los que se considersd
la calidad de la anestesia inadecuada, se administré analgésicos
opitides, pars poder concluir el procedimiento guirdrgico, lo gue

apoyaria lo expresado antes.

Los tiempos de induccién son los reportados por la mayoria de los
trabajos, para las dosis enmpleadas. Aun cuando las dosis totales
fueron altas, se debe considerar que el tiempo quirurgico fue
estadisticamente significativo en el grupo de etomidato, y esto
pudiera condicionar la significancia estadistica en el tiempe de

recuperacién del mismo grupo.

Los efectos secundarios presentados durante la adwinistracién y
mantenimiento de la anestesia, fueron vistos con mis frecuencia con
el uso de etomidato en todos los paradmetros, sobre todo en ¢l dolor
y excitacién, siendo estadisticamente significativoc para este

ultimo.
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La preseﬁci; dé'apnea fue mds frecuente con el uso de propofol, io
cual’ seRala el minimo efecto depresor respiratoric cuando se

utiliza etomidato..

Solo un caso de erupcisén clGtanea de manifestaciones leves en térax
sdperlor, fue encontrado en el grupo de propofol! sin repercusién
importante. En los otros efectos secundaries no huba direrencias

:;igniflcativas.

Los efectos secundarios postanestésicos fueron vistos con mayor
frecuencla con el uso de etomidato, pero sin diferencias

estadisticas significatfvas.

La calidad de la anestesia fue mejor en el grupo de propofol, con

significancia estadistica sobre el etomidato.

i d
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CONCLUSIONES

jat I proveer mejores

El propofol ofrece ventajas sobre el atom!

condiciones anestésicas, durante el acto quirargico, y presentar
menor incidencia de efectos secundarios, cuando se usan como

agentes unicos.

Los principales efectos secundarios del etomidato son las
mioclonias y secundariamente e) dolor en e} sitio de administracién

del medicamento.
El mayor efecto secundario del propofol fue la presencia de apena.
E! midazolam no evita en forma significativa las wmioclonias

provocadas por el etomidato.

La lidocaina no modifica la presencia de dolor en el sitio de

administracién del etomidatoc o propofol.

39

-



w

@

10.

i1,

12,

BIBLIOQGRAF 1A

White F.P. et. al. Clinical uses of intravenous anesthetic and
analgesic infusions. Anesthesia Analgesfa. 68:161-171. 18889.

Nabil R.F, et.al. Anestesia intravenosa total. Memorias del XVII
curso de actualizacién en anestesiologia. pag. 3-4. 1991.

Stanley T. Anesttésfcos Intravenosos no narcéticos. Memorias del
XVIl curso de actualizacién de anestesiclogia de la Sociedad
Mexicana de Anestesiologia. pag. 68-71. 1891,

De satnos P, et. al. Comparacién de la anestesia con tiopental
o etomidato en intervenciones de corta duracién. Revisva
Espafiocla de anestesioclogfia y reanimacién. V:137 No. 5, pag.
65-68. 1980,

Taylos M. et. al. Ventilatory eoffects of propofol during
induction of anesthesia. Anesthesia. 411: 816-820. 1986.

Doze D.F. et. al. Comparison of propofol with methochexital for
outpatient anaesthesia. Anaesthesia Analgesia. 65:1189-11885.
1886.

Stephan H. et. al. Effects of propofol on cardfovascular
dynamics miocardufal blood flow and miocardial metabolism in
patients with coronary artery. disease. Brj. Anaesthesia.
58;969-975. 1986.

Herreged L. et. al. Propofo! combined with nitrous oxideoxigen
for induction and maintenance of anaesthesia. Anaesthesia.
42:360-365, 1987.

Streisan J.B. et.al The respiratcry effects of propofol with y
without Fentani!. Seminars in anaesthasia.
?(Suppl.1):123~126. 1988,

Sebel s.p. et. al. Propofol: a new intravenous anaesthetic.
Anesthesiology. V.71. No. 2 Aug. 19889.

Castafieda R. et. al. influencia de la edad y al estado fisico
sobre Ja disificacién e incidencia y magnitud de los ofsctos
colaterales del propofol . Revista Mexicana de
Anesteiologifa. 11:175-179. 1988.

Pascal €. et. al., Mechanism of propofol bradicardia.
Anaesthesia. Letter. 67:900-907. 18588.

40



13, James M.F.M. et. al. Bloqueo cardiaco después de propofol.
Informe de un caso. Br. J. Anaesthesfa. 6§2:213-215, 1989.

14, Larsen R. et. al. Effects of propofol on cardiovasculazr
dynamics an coronary blood flow in geriatric patients.
Anaesthesia. V. 43 (Suppl) 23-31. 1888,

i5. Harris C.E. et. al, Effects of thiopentone, etomidate and
Propofol en the haemodynamic response to tracheal {ntubacion
Anaesthesia. V., 43. (Suppl.} 32-36, 1988.

16. Vandestene A. et. al, Effect of propofol on cerebral blood flow
an metabeolism in man. Anaesthesia. V.43, (Supp!. }42-43. 1888,

17. Castafieda R. et. al Efectoc del fetani! y nalbufia sobre las
mioclonias {nducidas por el etomidato. Revista Mexicana de
Anestesiologfa., 11:3-6. 1988.

18. Covino G.B. Deolor aaagudo. Ed. Salvat. 1987.

18. Mc grady E.M. et. al. Cardiovascular instability foloowing
bolus dose of etomidate. Anaesthesi{ia. V. 44:404-205. 1989.

20. Aldrete J.A. Texto de Anestesiclogia Tedérico-practica. Ed.
Salvat. 1986.

21. Harper K.W. et. al. Age and nature of operation influence the
pharmacokinetics of midazoiam. Br. J. Anaesthesia. 57:866~871.
1885.

22. Gonzidlez-Darder J.M.. et. al Accién analgésica y
anticonvusivante del midazelam administrado por via intratecal
a la rata. Revista Espaficla de Anestesiologia y reanimmmacién.
37:261-264. 1880.

41



	Portada
	Índice
	Resumen
	Planteamiento del Problema
	Hipótesis
	Objetivos
	Marco Teórico
	Material y Método
	Resultados
	Apéndices
	Discusión
	Conclusiones
	Bibliografía



