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INTRODUCCION

El contrel del dolor postoperatorio sigue sisndo wr problema
Irascendental. por las misltiples repercusiones que este origina ai
no ser tatado. dando como resultado efectos fisiologicos
adversos. los cuales estan bien documentados y de ellos
encontramoes las atalectasias. hipoxin ¢ hipercarbia: incapacidad
para toser. colapso lobar. lubular v neumoma: incremento del
trabajo miocirdico v conswno de oxigano. isquemia miocdrdicx
2stisis gdstrica, activacion de la respuesta nsurchumoral con
posible tardanza en la recuperacidn de la enfermedad v estancia
hospitalaria prolonead:: incremento en ia agregacion plaquetaria.
diminucion del flujo sanguineo venoso ¢ inmovilizacion debida al
espasmo muscular. pudiendo conducir a trombosis venosa
profunda y embolismo pulmenar.

Siendo actualmente el Anestesiologe el profesional que domina lo
referente a ln tarmacologia de narcoticos. anestesicos locales. asi
como la anatomia y fisiologia de las vias del dolor: que lo
acreditan como el especialista para el manejo del dolor trans y
postoperatoric en torma satistactoria.

Por lo anterior, en 2| presente esmudio se intenta mejorar lns
condiciones del paciente postoperado. wilizando medicamnentos
nuevos que brinden wa analgesia adecuada por tiempo mas
profongada sin impedir Ia movilizacion tamprana para 2vitar las
complicacioneg ya citadas.



L ANT;(’;“EDE}’&ES.1_3usToR1'_c"c'>sv

S El dolor e tan viejo como la hmnamdad. v que este o8 mherenle a cualquier tipo de
Y lda unida con la conciencia.

: .-\.!bmmndameme han existido eventos importantas 2u ¢l adelanto d= la Madicina
que-han favorecido el alivio del dolor. va sea provocado quirirgicamente u
ocasionado por olro proceso patolégico.

Los métodos que desds hace siglos ha usado ef hombre para evitar la sensacion de
dolor. incluven la ingestion de plantas con propiedades analgesicas. sedantes o
alucinogenas. bebidug alcohdlicas v husta peérdida de la conciencia mediante
contusion carabral. Sin embargo un hecho de eran importancia es la utilizacién de
Ia cocamna por la cultura INCA. ya que posee efectos sistémicos v locales como
QIestesico.

Fue hasta 1901 que Cathelin y Sicaro practicaron -las primeras. anestenias
peridurales en fumanos. iuveclando ;cocmnn an el hiulo $acro :

En 1921, Pagés fue quién aphco los conocxmlentos loglcos y anatomohsnolomcos
de la nnestesm perldlxral ;

) Poslenomwnte Doglioiti. presentd sus experiencias. relaclonando h dosis al nivel
“de bloqueo v propuso.su técnica de entrada al espacio peridural por "perdida de la
) resnalencm"

En l93.’. Albeﬂo Gutiérrez promovié entusiastamente la  anestesia regional.
describiendo el signo de "1a'gota”, para localizar el espacio paridural.

Es en 1973 que Suyder demostro la existencia de receptores especificos a los
opidceos: tal concepto llevé el uso de narcéticos en el espacio peridural v
subumcnoideo.

~\cmnlmenle los oplmdeq son uno de los principales recursos para =l alivio del
dolm poatoperamno.

En anos’ vacients, las investigacion2s a 2st= ragpecto, 2stan dmmdas a1 El
desarrollo de niievas formas de administracion” de medi va idos. .
basdndose en principios farmacocinéticos ¥ farmacodindmicos. y' 2. El desarrollo’

de firmacos totalmente nuevos con una menor incidencia de ¢fectos colaterales, (1)
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_fu. DOLORN :

DEFINIL[ON

: Enhdad clinica parolomca carncren..nda por la transterencia de estimulos nocivos
desde 2l tejido l2sionado a trav#s de vias nerviosas especificas hasta Ia corteza
cerebral.

TEORIAS DEL DOLOR

La transmision del impulso nociceptivo al sistema nervioso central se realiza a
través de fibras nerviosas de pequerto didimetro no mielinizadas (A ¥ C) que nacen
de pequerias neuronas bipolares de los ganglios de las raices dorsales, La mavoria
de dichas neuronas existen en la periteria como terminaciones nerviosas libres.

Dentro de la médula espinal, las pequenias neuronas aterentes de los ganelios de las
raices dorsales hacen sinapsis en las astas dorsales. especialmente en la sustancia
gelatinosa (Laminas I v [T de Rexed). (2.9.12)

Lﬂa vias del delor ascienden desde la medula v se les clasifica en dos:
- Oligosindpticas, son las que tienen distancias intersinapticas largas y
ocas sinapsis.

- Polisindpticas. son aquellas en las que las distancias intarsinapticas
son aquellas en que las distancias intersinapticas son cortas ¥ tianen
mucha sinapsis. Las vias oligosinipticas sen d= conduccion ripida.
topograficamente estin destinadas a la localizacion espacial exacta del
dolor, ¢ incluven el tracto espinofaldmico laieral. Las vias
polisinapticas transmiten la informacion de modo relativamente lento v
constittyen parte de la tormacion reticular ascendente,

Los iractos olicosindpiicos se distribuyven sobre los nicieos posieroventrales del
talamo v de agu al Cortex postcentral.  Ademas ramas de estos tractos pasan a los
micleos raticularss del tallo cerebral,

Los iractos polisindpticos contindan hacia adelante como Sistema Reficular
Activador del Tatlo Cerebral v despues a los micless mediales ¢ intralaminaras del
Talamo. Postariormente difunden rapidaments a la cort2a ce rebml (xon <m.’
conexiones a hipotalamo) v 2 los gangiios basales,

La presencia de sustancias neuroquimicas on prox:mld'ld
Nerviogo Cantral (SN.C)  sugisre una mr*n’*ucxon d= -.'st'v’
nociceptivo, : !




La sustancia P. !a angiotensina I v 1a somatostatina se 2ncusniran en loy cusmes
celularas de los eanglios de Ins rarces dorsates. Estas celilas se provectan hacin o1
asta dorsai, principai en jus Laminas Ty I de Rexed. En pocas de las céiulas
de los ganglios de las raicss dorsales pueden encontrarse tambisn monoaminas u
ofros nsuropéptidos como la dinorfina. (2.7.9.12)

En la reeion medular se ha encontrado colecistocinin-B. neurotensina v opidides
sndégenos como la encefalina v la dinortina. También se ha encontrado S-1IT y
noradr-2nalina #n todas las capas de la médula.

Todos estos neuropéptidos y monosminas se encusiiran también en regiones
supramedulares como eon el asta dorsal. micleo del Rafd. sustancia gris
periacueductal v amigdala. La B-endortina se encuentra en ! hipotalamo. hipofisis
anterior. sustancia gris periacteductal v 2l sistema limbico.

El sistema tmonoamino ejerce su accion nociceptiva a nivel medular por medio de
lag vias d2scendentes. Los cuerpos celulares serotoninergicos del micizo del Rat$
niagno origman un fracto descendente en la sustancia blanca dorso-lateral d2 la
médula: a partir de aqui los cuerpos terminaies que contienen 3-HT se ramifican en
las laminas de Rexed. Laliberacion de 5-HT inhibe las neuronas, especificamente
sxcitadas por impulsos nociceptivos,

También se han arribuido propiedades antinociceptivas directas a la adrenalina. la
cual actuaria como neurotransmisor ¢xogeno. en cuanto a la sustancia P se ha
ancontrade de su daplecion aumsnta =1 wmbral al dolor. por presion y sustancias
qumicas,

En el sistema opidide enddgeno. las endorfinas se encuentran distribuidas en forma
limitada en hipotdlamo. En cambio las 2ncefalinas y dinortinas. se distribuyven
ampliamente por todo el SNC., a nivel, tanto medular. como supramedular. En
getieral. aparecen conjumiamente en las mismas areas. micieo caudal. amedala,
sustaneia gris periacueductal. locus ceruleus y médula espinal. Estos opiodides
=ndégenos han sido implicados en la analgesia endogena.(3)

FUENTES DEL DOLOR INDUCIDO POR CIRUGIA.

Doior incisionnl. La solucion de continuidad del teg to. causa liberacion de
sustuicias quimicas (algogenos) que intsractuan de forma secundaria con sitios
ra2ceplorss. para causar 2stimulo neurat.

Estas fas quimi incluyen iones de potasio. acetilcolinu. histamina,

péptidos ¥ un ,'1 ) de prostaglandinas. La sustancia P. puede liberarse a partir

de neuronas nociceptivas para aumentar la raspuesta a ofros algogenos, Las
prosiaglandinas aumentan de manera sinérgica en la estimulacionsensibilizacion de
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’.,noc!cr’pmm pero 58 ~mt-=t!_:sn v hb-’ran loc"lmant» 1nag ndemro dn I'w ‘neuronas.
Puede  sobravenir una estimulacion ddlcmnul por. luedlo del r»clulamlenlo del
sigtema nervioso simpdtico.(10). -

“C'omo un mecanismo de detensa natural ante Ia nocicepeion. existe un”e¢spasmo
muscuiar focalizado, siendo involuntario. y sirve para prevenir el movimiento de
una zona lesionada.

Dolor por la posicion. Es posible que Ia posicion de un enfermo durante la cirugia
o ¢i cuidado postoperatorio lienda a agravar el dolor por el espasmo muscular,

Dolor profindo o visceral. FEl dolor visceral. esta poco definido 2spacial v
cronolcgicamente. Es frecuente despues de la cirugia abdominal. toracica. debido a
la irritacion peritoneul diseminada v a ta naturaleza poco detinida y sewnentaria de
las estructwras del peritoneo y pleura. Ocurren comjuntarmentz con el tipo de dolor
somatico ¥ pueds originarse por la presencia de drenajes o sondas.(11)

Ansiedad. La ansiednd puede dar lugar a molestias emocionales v a una imagen
fisica indistinguible de la nocicepcion aguda. De igual manera el significado, tanto
negativo como positivo de la cirugia, afectara directamente la intensidad del dolor
percibido,

El dolor agudo tiene repercusiones miltiples con diferentes interacciones entre si.
como s2 cita en la Fig No. 1. y cuyas consecuencias dependen del exito de los
tratamientos instituidos.

P, -\.PEL DEL ANESTESIOLOGO EN EL MANEJOQ DEL DOLOR

L.oxwldenmdo eI papel del Anestesmloao en el manejo del dolor posmperalono. es
de unlldad el dn idir el perlodo penopermono en tres etapas: . .

l ! Tr'mqoper'nono 0 mtraopemtorm
2, Postoperatorio temprano o imnediato
3. Postoperatorio tardio,

El p#rmdo intraoperatoric. coincide con la administracion de la Anestesia
propiaments dicha.

El periodo postopemmno inmediato se inicia al concluir la ¢ cirugia. Usualm 2nte
dura de uno a cuatre dias. Se caracteriza por la presencia de dolor, ¢l cual es de
_moderada intensidad. v puede ser controiado por unalgésicos via enteral,

.
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XLTERNATI\ -\u DE MANEJO DEL DOLOR I“(')STOPER' TORIO

Exh,ten dners'xs técnicas para ¢l manejo dzl dolor postoperatorio. entre las que se
incluye =1 uso de opidides. como a continuacion se cita.
ADMINISTRACIGN INTRAMUSCULAR DE OPIOIDES

El manejo de esta técnica, resulta insatistactoria. va que después de la inyeccion
intramuscular el curso de la concentracion plasmatica en el tizimpo ¢s mucho menos
previsible. pues la velocidad 2 la que el firmaco se absorbe, desde el lugar de la
inyeccion. va a depender de Ia pertusion de este sitio .

ADMINISTRACION INTRAVENOSA DE OPIOIDES EN BOLO.

Mediante esta via, se logra una analgesia mas rapida que en la administracion
intramuscular. sin embargo después de una dosis en bolo unico. Ia concentracion
plaswatica  aleanza ¢l nivel maximo inmediatamente. para  declinar
bioexponencialmente.

INFUSION INTRAVENOSA DE OPIOIDES.

La infusién s ajustada hasta la Concentracion Efectiva Minima (MEC), para la
analgesia. y log niveles sanguineos pueden ser mantenidos constantes. De 2sta
forma. la analgesia contimia ¢s mantenida con nmunimos efectos colaterales,
evitdndose reperir invecciones IM y sus incomodidades. asi como. lay tluctuaciones
=1t lay concentraciones sanguineas. El riesgo de sobredosis se evita, observando
cuidadosamente la respuesta analgésica y la frecuencia respiratoria.

ANALGESIA CONTROLADA POR EL PACIENTE,

Esta técnica permite 2 los pacientes incrementar 2 frecuencia de fa dosis, cuando el
dolor aumesnta: y disminuirla cuando el dolor disminuye. Las dosis usadas. son
similares 2 1as descritas para el mantenimiento en infusion. Una de las desventajas
de esta técnica. es que solo puede ser aplicada a pacientes con nivel cultural
elevado.

DPIOIDES POR ViA EPIDURAL.

La administracion de opidides epidurales puede provesr un bloqueo selectivo d-l
dolor. =n ausencia e muchos de los problemas encontrados cuando se urilizan
anestésicos locilss por 2sta via con este mismo proposito. No ocurnre bloqueo
wolot simpatico. por lo tanto permiite la deambulacion ficil. evitando la hipotension
¥ colapso  ecardiovascular, Sin embargo. tambisn han sido reportadas
compiicaciones unportantes con los opioides apidurales. como lo son: problemas
de ratencion urinaria. prurito. nausea. vomito. Pero el riesgo mas importante es ¢l
desurollo de depresion respiratoricc  Los [actores predispoucntes de esta
complicacion. incluyen dosis alta. baja tolerancia a los opidides. administracion de
atros frmacos con depresores, enfermedades serias y edad avanzada, (9)
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IH MECAn SMO DE ACCION DE LOS OPIACEOS.

" Los opioides por via intratecal o epidural inhiben [a liberacion de sustancia P, la
cual es un neurotransmisor para los estimulos nociceptivos. los estudios
electrofisiologicos han demostrado que las descargas de las fibras (! nociceptivas
se bloquean mas faciimente que la entrada en las fibras A, En vista de esta
inhibicion selectiva, no puede esperarse que la dosis analgesica de opiaceos por
estas vins bloqueen el dolor intraoperatorio. (26)

En contraste con los anestssicos Jocalas administrados por via epidural. los cuales
bloquean los impulsos nerviosos afersntes a nivel de la ravz espiral. los opiaceos
penemran desde el lugar de la inyeccion a fa médula espinal v ejercen sus efectos
directamente sobre los receptores opidides. formando un complejo activo. que va a
producir alteraciones en la permeabilidad ionica. disminucion en =f AMP ciclicoy
originando cambios en la neurotransmision. interrumpiendose selectivamente las
vius de dolor. Estos receplores en las laminas LI ¥ IV de Rexed en 2] asta dorsal
de la médula espinal proporciona la base anatomica para el mecanismo de accion
d2 los morfinicos espinales. Ver tig. No. 2

Fig. No.2
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_* IV: BUPRENORFINA
" GENERALIDADES.
' La buprenerhnd es un opidceo semisintélico derivado de la Tebaina. tiene la
“estrictura de 6 anillos de oripavina. Su nombre quimico es: Clorhidrato de

Neiclopropilmetil-7 aifa(hidroxi~t (s) trometif 12,2 propil) endoetanc-6.14
tetrahidro 6.7.8.14 nororipavina.

HoO

FARMACODINAMIA

La bupranortina tizne actividad analgésica 30-60 vaces mas potent2 que la morti i,
La durncion de a annlgesia supera lns 6 horas. segin aigunos :studios. aunque atros
fa considernsn comparable a Ia de la morfina.  Se absorbe bien pov vm oral,
stblingual o parenteral.(23)

La actividnd analgésicn en funcien de tiempo es difereme segun lu via de
administracian utilizada, (6.9.13)



: 'mmdud con lou raceptores morhmcos. Como se fiju fuenememe. puede d»spi.
[ loa mzomstns puros. asi actuar como antagonista. (3.16) .

UPA"ION TOTAL
HO S

'—\uu 10 esta muy claro el efecto antagonico de la buprenorlmu. paro eslu(hoa'

realizados por Boysen encontraron que esta fue tan efectiva como la naloxona en
antagonizar la depresion respiratoria en el periodo inmediato de recupemcwn,'«
anestésica con fantanil, (2) S

-Aunqgue 13 depresion raspiratoria ha sicdo un problema muy importante en- los

ansayos clinicos, no se sabe bien si este efecto tiene un tope. La depresion
respiratoria v ofros #fictos se previenen administrando previamente naloxona . No’
es ficil corvegirla con grandes dosis de esta. una vez que los efectos se han .
producido. Esto sugiere que la Buprenorfina s2 disocia con ho max fentitud de
los receptores opicides. (16) Con

Los efectos cardiovasculares se han esmdiado en individuos sanos v en pacientes
con cardiopatia isquémica v durante el infirto agudo del mloc'lrdlo. Aparentemente
los efectos cardiovasculares son muy poco aparentes: existe-un discreto descenso’
de {a prasion arterial sistdmica. sin aumento de la pr=s:on de h artaria pulmouzu'.
(4.18) E . .

En cuanto a los efestos sobre 2l musculo liso. 5¢ ha enuo‘mmdo"que ia ln'xprén ina.
aumenta 1a prasion en 2l drbol biliar v tambien provoca ret-‘ncxon ur ma.rn cumldo; o
E) 'ldmtmstm por via sublingual. L
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Con la buprenorfina rara vez aparsce discreta disforia. despersonalizacion o
alucitiaciones, Los etzctos colaterales mas trecuentes son la nausea v el vomito.
(23.28)

La 1dmmmmclon cronica de buprenoriina produce tolerancia ¥ un bajo nivel de
dependencia fisica. Cuando se suspende se desarrollo un sindrome de abstinencia
tardia de intensidad leve o moderada. Sin embargo existen autorss que no han
encontrado sintomas de abstinencia.

Por lo anterior. es probable que el potencial de abuso de la droga sea menor que el
de la morfina {16)

FARMACOCINETICA

La buprenorfina se absorbe bien por via oral o parenteral. Las concentraciones
plasmaticns méximas se alcanzan a las dos horas v a los 2-5 minutos
raspectivamente.

El fiymaco sufie una rapida distribucion inicial (T %2 2 min.). una redistribucion
(T4t 184 min).

Su volumen d2 distribucion es bastante alto (2-3 I’Kg) y su aclaramiento total
después de la inveccion IV se aproxima al flujo sanguineo hepatico (18-19 mliKg
min.). Los anestdsicos generales que disminuyen el flujo sanguineo hepaticos,
tambisn disminuyen el aclaramiento d= la buprenorfina. .

A cansa de su liposolubilidad. ¢s eficaz por via sublingual. ya que entra a la
circulacion sistémica directamente. evitando asi los problemas mherentes al efecto
del primer paso. teniendo una biodisponibilidad total d=1 §5%,

Su gran liposoiubilidad tambien le permite el paso rapido a wavés de la Barrera
hematoencetilica. teniendo de esta forma. un trinsito pequeiio de tismpo en ef flujo
carzbro-2spinal, y asi menor oportunidad de salir de su nivel segmental original.

En el plasma timano a 37°C v pH de 7.4, 96% de lu buprenoriina se fija a las
proteinas. principalmente a las globulinas alfa y beta. Hecho de gran importancia
por su implicacion en la interaccion con ofros firmacos.

Casi Ia totalidad de la buprenorfina es metabolizada en higado a buprenorfina-3-
glucoronido v a norbuprenortina (N-Dealkilbuprenortina). Por lo fanto. la tuncnon
renal darfada no aitera la disposicion de 1a droga sn el plasma. :

b
L]



Ez-ti'sie‘unﬂ orm excrecion biliar d2 mede que 2l firmace sufie recirculacion
“enterohepatical la mayor parte de la droga es excretada en heces. no obstante ia
" ausencia de funcion renal conlleva a la acumulacién de metabolitos en plasma.

 UTILIZACION POR VIA PERIDUAL.

La utilizacién de lay vias centrales permite aportar directamente el morfinico al
contacto con los receptores medulares v encefilicos. evitando la degradacion
liepdtica ¥ consiguiendo asi una disminucion de la posologia v aumento de la
duracién de accion.

Girotra realizo una comparacién de buprenorfina v bupivacaina por via caudal para
analgesia postoperatoria en niflos. alcanzando una analgesia de 20 hasta 74 horas en
2l grupo de la buprznorfina, con pocos efectos colaterales. (13)

Simpson y Madei compararon 1a buprenorfina v la morfina peridurai para analgesia
postcesdrea. enconfrando que 3 mg de morfina o 0.18 mg de buprenoriina
proporcionan analgesia similar y efectos colaterales. (27)

Por otra parte Gundersen aplico buprenorfina peridural a dosis de 0.3 v 0.9 mg..
para ¢l manejo del dolor postoperatorio por cirugia mayor abdominal.
sncontrandose que la calidad vy duracion de la analgssia no aumentaba
signiticativamente al anmentar la dosis. No obstante log efectos secundarios. si
incrementaba la duracion de la anulgesia encontrada, para este estudio. fue de mas
de ocho horas. (14)

Isnren v ofros autorss, encontraron que la buprenortina por via peridural produce
una depresion respiratoria en forma bifasica ( a las 3 v 10 horas de su splicacion)
por lo que consideran necesario una esirecha vigilancia de los pacientes que
rzciben buprenortina por via peridural para alivio del dolor postoperatorio, (18)
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v. FENTANIL
GENERALIDADES,

El feni.uul es un wmlgésico narcotico  opidceo relacxonado o eon - las_ fenil.
piperidinas. Su nombre quimico es N- (Lfe,mlehl -4 plpendil) pruplon nmnlldn. ) su G
" térmula esmlcrural s la siguiente: :

CH2-<CH2-N

FARMACODINAMIA

El fentanil tiene una actividad analgésica de 80'a 100" veces mis potente que la
mortina. Esta diferencia se debe. en parte a su mayor liposolubilidad.

Sug propiedades farmacologicas son semsjantes. a_los de otros opiaceos ¥ se
manifiestan principalmente en el Sistemna Nervioso Central v en el Tracto
Gastrointestinal. Sus efectos depresores sabre ¢l Sistema Respiratorio. son mas
braves que los de la meperidina, y =n general: “pueden ser antagonizados con
naloxona. R

E! fentanil es considerado un agonista puro dv los receptares Mu, por lo que
svidentemente la mayor parts de sus efﬂctos dependen d= la imeraccion de dichos
receplores. N

Produce un sumento de la Jiberacion de caxecolnmma.s aniv ol cemr'u sin embargo,
an la periferia. - 2| sistema simpaticos ‘se “describe um'd'smmucmn en Ia
liberacion de noradrennlmn. :

En cumto :ll sistema pnrmmp'i:ico nivel central_lo estimula. o7 que explica la~"
miosis. bradlcvdla y ln nccwu sobre el tubo duzesnv i .
Deprime of C eniro neumolixico v apneushco de’la respiraci Tambleﬂ 8¢ piensa
que ejerce una accidn directa sobra a’ muscul'uura haa hronqmal ormm"mdo
broncoconelﬂcclon, .




A dosis elevadas, deprime jos centros v es v {a tension
arterial, pero a dosis terapeuticas. estas acciones con muy poco manifiestas.

A nivel de fa celuta muscular estriada, avmenta 2| metabolismo v permite la
liberacion de Histamina v de serotonina.

Es importante 21 sf2cto emetizante de =stas moléculas. El proceso central se gjerce
por un doble mecamsmo: 1) Deprasion del Centro del vomito; 2} Estimulacién de
los quimiorreceptores de la zona eatille. que a su vez. excitan dicho centro. El
proceso indirecto esta relacionado con la accion de los motfinicos sobre el
astomago. 2 pequenas dosis provoca una importante contraccion pilorica. con
elevacion del tono gastrico. anmentando el numero y 4 amptitud de los movimientos
del wiro. v prolongandose el tiempo de evacuacion gastrica. Disminuve lus
secreciones digestivas en forma elobal. A excepcion de la saliva.

Aumenta el tono de las vias biliares este predomina principalmente en las tibras
circulares del esfinter de Oddi. lo que se traduce en un aumento de la presion de las
vias biliares. aunque la vesicula se mantiene hipoténica.

Este ofecto e¢ abelido por la alropina y amagonistas. Tambien en los canales
pancredticos hay un aumento en la presion.

A nival del tracto urinario hay aumento del tono de las fibras circulares (esfinteres).
lo que ocagiona retencton nrinaria

FARMACOCINETICA.

Se 1bsorbe blen del lracto mslromtestmnl pero los” mveles pla.smmlcos son
modestos, debido a una inmediafa'y casi total biotranstormacion en higade. por via

bentanen. intramuscular, intravenosa. intratecal v zpidural. se obtienen efectos
adecuados. 119.21)

Penetra rapidamentz al SNC' v 2n otros organos de la ecomomia. estando su
distribucion Jismtada por el flujo sanguineo de estos organos, por lo nue su
farmacocinética se puede explicar por medio de un modelo tricompartamental. en
doude los drganos que almacenan mejor (corazén. pulmén. higado v riddn),
r2praseqtan junto con la sangre ¢l compartimento central: mientras que 2| tejido
mugcular v adiposo representan los otros dos. La vida media del fenjanil. es de 3.6
horas. sin embargo su eliminacion total se logra en 18 horas. Su volumen de
distribucion ea individuos sanos es de 4 L/Ke. Se une a proteinas en un 80" v su
aclaramiento es de 13 miKg/min. (5,12.16)
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La ferminacion definitiva del fentanil depende de su biotranstormacion hepstica.
que produce diversos metabolitos inactivos i{despropionil norfentanii) que se
¢limina principalmente por orina. (16)

. UTILIZACION POR VIA PERIDURAL.

El €entanil por via peridural se ha ntilizado para analeesia qumlrmcw. :malszesla
obstetrica v analgesia postoperatoria: solo o en combinacién con

focales e incluso con droperidol (newroleptoanalgesia peridural). encontrindose
vantajas, como inicio mas rapido d» [a analgesia ¢ incremanto =n la duracion de
2sta. sin incrementar los afectos colaterales, siendo el mas frecuente de estos el
prurito. (7.20.21.24)
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ALGESIA POSTOPERATORIA POR 1A PERIDURAL
. BUPRENORFINA V'S. EENTANTL

VI DISENO EXPERIMENTAL

‘ -;\IETODOS =

: El ’bflldlo se reah’o e el Hospltal Judrez de Meéxico. de la Secretaria de Salud. en
l Serv icio' de r\ﬂéSlLSlOlOﬂﬂ. :

Se séleccionaron 30 pacientes de aunbos sexos. entrz los 18 v 60 anos de edad. con
iz peso entre 30 v 90 K., con un estado fisico [-II. segin la Sociedad Anericana
de Anestesiologia, sisndo sometidos a cirugia de abdomen bajo. urolégica. perineal

v d2 mismbros pélvicos. bajo Anestesia Regional (Bloqueo peridural o mixto). :

3e excluveron a los pacientes con hipersensibilidad a el fimmaco. los que recibieron
algtin tipo de narcético durante el transoperatorio, 2 sujetos dependientes de
narcoticos, con asma aguda. con enfermiadad obstructiva cronica, con datos de
* insuficiencia respiratoria o hepatica. aleoholismo. lesiones intracraneales o coma.

La técnica anestésica empleada. fu2 bloqueo peridural lumbar o mixto con lidocaina
al 2°s con epinafrina y lidocaina al 5% respectivamentz. dejandose un catéter de
polivinito en el espacio peridural para maiejo de anufgesia postoperatoria.

Todos los pacientes pasaron a la Sala de Recuperacion. donde se inicio el estudio.

Cuando el paciente se recupero totalmente de los efectos del bloqueo. se. le
.|dmiuixlraron 300 mice. de buprenorfina diluida en 9 ml, de solucion salina al 0.9% 5.

“siendo este ¢l Grupo B: y fentanyl 100 meg. diluidos en 8 ml. de sofucion anlma nl
" .9-5, por ¢l catatar peridural al Grupo F. :

Se reeialrm'on los siguientes datos:

7. Signos \mles Frecuencin cardiaca, frecuencia r*spnramrm ¥ t*nm \ arterial
previos a fa nphcnnon del medlc'tmento v posterior a este a losﬁ 157 - 30:v.60
minutos. . : i

L"lensldad d2! doler. calificandolo en una escala global de 4 pumos nulo. Is
moderado v severo: v con In escala visual analogo (E.V.A.) de 0a 10 puntos, :

-
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3, Tismpo d2 latencia tomando en cuenta d2sde la '1dmmxslmcmn (le m=d1camemc.
hasta que hizo su maximo efecto. -

4. Duracion de la analgesia. tomando en cuanta desde su efecto maximo, hasta que
I paciente manifesto dolor nuevamente,

3. Caliduad de la analgesia: Interrogando al paciente sobre la i idad del doler
va que se habia instalado la analgesia. Calificandola como completa cuando el
dolor =ra nulo. muy satisfactoria cuando 2l dolor era leve, moderada cuando el
dolor era moderado e insuficiente cuando el dolor continuaba intenso.

6. Grado de depresion respiratoria: Severa de 8-10 respiruciones por uinuto, con
cambios important2s 2n la coloracion v necesidad de revertir farmacolégicamente o
necesidad de apovo ventilatorio. Moderada: 8-10 respiraciones por minuto sin
caunbios en la coloracion. Leve: ligero descenso de la frecuencia respiraroria sin
traduccion clinica. Nula: sin cambios.

7. Grado de sedacion: Se congidera nula: cuando estaba completamente despierto.
Leve: con somnolencia. Moderada: Dormido v para despertarlo hay necesidad de
moverlo o Hamarlo en voz alta. Severa: No despierta al tamarlo v hay necesidad
de despertarlo con movimi2ntos enérgicos.

8. Electos colaterales: Se vigilo estrech para detectar la presencia de
nausea. vonti{o, prurito. retencion urinaria o mareo.

9. Finalment» se visito al paciente en el cuarto de hospitalizacion, para interrogario
acerca de la hora en que comenzoé nuevamente ¢l dolor.

El tratamiento sstadistico tie realizado a buse de medidas de tendancia central.
porcentgjes v T de Student.

RESULTADOS

Buprenortina. Grupo B.

Jaedad ]n‘omedlo de los pacientes fire de 4.5 anos. con un peso promedio de 65.7

* kes.. El erupo estuvo constituido por 14 mujeres (47%0). v+ 16’ del 5eXO mzmulmo i

53%. dltipo de citugia realizada, se describe en la Tabla No. 1.

La ticnica ansstisica smpleada. fu= bloqueo peridural cen lidocama nl ‘2 con
zpmetiing en 18 pacientes 3%, bloqueo mixto con lidocarna al 30 en 2 pactentes
()

1
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El tismpe de latencia promedio fue de 14,1 min. Duracion de analgesia promedio
fie de 10.3 Hrs. La intensidad del dolor previo ‘a la administracion del
“medicamento fire feve en 2 pacientes (799), moderada en 10 pacientes (33%0) ¥
severa en 18 pacientes (60%4), Ver u-af icas l ¥y,

Fi componamlﬂmo de los signos vmlen vano muv poco, comao se observa en las
graficas 3.4y 5| asi mismo se observo que. ‘la’ depresion respiratoria the nula en
todos los pacientes.

La calidad de [a malgesia'ohle'_nida con- la. administracion de bnprenorfina tue
completa en 2 pacientes (7). iy satisfactoria en 24 pacientes (80%) y moderada
20 4 pacientes (13%%), Grafica 6.

En I.o que r2 pecm a la sedacion. esta fue nula en 2 pacxemes (7“ ) v Ieve enis8
pacientes (93%). Gritica No. 7. . [

La incidencia de ef2ctos secundarios, fire nausea en 65 p'xclentes (’O%). vomuo en
1 pacienres (7"4), prurito en 4 paclemes (13% ) v mareo én 2 |
un fotal de 47%5.

Fentanil. Grupo F. -

-La sdad promedio fire de 41.4 aitos. =l f:eso prbmedfo fue de 63.3 l\n.‘Ei’nnm'o se

acnentes (7°n), dando R

constitivo en un 60¢% por hombres (18) v un 40% de muJeres (12). En la T'xhla' S

‘No.l se describe la cirugia que les fite realizada.

La técnica anestisica emplenda fue bloqueo peridural con lidocaina 2% con
epme)rma en 24 pacientes (80¥a), bloqueo peridural con bupwacwmn 0.5% en 4
pacientes (13%») y bloqueo mixto con lidocaina al 5% en 2 pacientes (720).

El tizmpo de latencia promedio fue de 6.8 min, Duracion d# analgssia promedio fire
de 5.34 lirs., la intensidad del dolor previo a la administracion del medicamento e -
leve en 4 pacientes (13%a). moderada en 8 puacientes (27¢4) v severo en 18 p1clemeq :
(60u). Ver graficas No. 2 v 6. .

El comportamiznto de los signos vitales vario minimamente, como se aprecla en l'l~
_graficas No. 345 3. En este grupo no se observo glepreﬂon“resplramrla en
ninguno de los pacientes. - » e

_ La calidad de |2 analeesia obtenida con la ndmlmﬂtracxon de temaml fire comple'a
en 16 pacientes (33%). muy satisfuctoria ¢n 8 pacient (’7%) [ moderﬂdd en’s
pacientes (20", Ver erifica No. 6. L
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TABLAN® 1

CARACTERISTICAS DE LOS GRUPOS

LARACTERISTICA GRUFOB GRUFOF
[t 1%}
FEMENING 4778 40%2
ZEVQ
MaAZCLILINO £.3%% £0%
VARIACION 2237 211
EQapD
(3r908) MEDIA 44 8 414
V&RIACITN )| 133
FEz0
MEDIA AR 6 622
TABLA N2
TIPDS D& CIRUGIA
TIPO Diz CIRUGIA GRUPO B GRUPQ F|
PLASTIA INGUINAL 8 5
PLASTIA UMBILICAL o] 5
HISTERECTOMIA 4 ]
URETEROLITOTOMIA 2 4
SAFENECTOMIA 4 8
OSTEOSINTESIS 8 6
PROSTATECTOMIA 8 4
TOTAL 30 30
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TABLAN®Z

LATENCIA Y DURACION
TIEMPQ GRUPO B GRUPO F
{MINUTOS) {media) {media)
LATENCIA 14.1 6.8
: "louracien 10.3 5.24
i
|
i
i
i
!
TABLA N
INTENSIDAD DEL DOLOR
INTENSIDAD DEL GRUPO B GRUFO F
DOLOR ) ®
LEVE 2 4
MODERADO 10 8
SEVERO 18 18




TABLA N9§
CALIDAD DE LA ANALGESIA

CALIDAD DE LA GRUPO B GRUPO F |
ANALGESIA 0 ®
COMPLETA 2 18
SATISFACTORIA 24 8
MODERADA 4 6
INSUFICIENTE 0 0

TABLA N® 8
SEDACION
- . E—
SEDACION GRUPO B GRUPO F

[{)] N
NULA 2 26
LEVE 28 s
MODERADA o 0

SEVERA 0




TABLA N2 7
EFECTOS SECUNDARIOS

A
,EFECTOS SECUNDARIOS GRURO B GRUPO F

(] U]

NAUSEA 3 0
VOMITO 1 o
PRUTITO 2 5
MAREO 1 0
RETENCION URINARIA 0 0




GRAFICA N2 1 DOLOR PREVIO AL TRATAMIENTO
CON BUPRENORFINA

~—— _
\h’_____,_/ .
& MODERADO

0 severo
Bieve
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GRAFICA Nv 2 DOLOR PREVIO AL TRATAMIENTO CON
FENTANIL

& MopERADO
O severo

B eve



TRCHAW RPRUIM

GRAFICAN®3

COMPORTAMIENTO DE LA FRECUENCIA RESPIRATORIA

POSTERIOR A LA ADMINISTRACION DE BUPRENORFINA Y FENTANIL

18
188
18
175
17
168
16
166
15
145

BASAL

s 15
MiNUTOS

M BUPRENORFINA [ FENTANIL
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FRECUENCIA CARDIACA

FALLA DE ORIGEN

GBRAFICA N* 4 COMPORTAMIENTO DE LA
FRECUENCIA CARDIACA POSTERIOR AL
TRATAMIENTO CON BUPRENORFINA Y FENTANIL

78

15 30 60 !
MINUTOS

i
B BUPRENORFINA [JFENTANIL |




TENSKSN ARTERIAL
MEDIA

GRAFICA N* 5 COMPORTAMIENTO DE LA TENSION
ARTERIAL MEDIA (T.AM.) POSTERIDOR A LA
ADMINISTRACION DE BUPRENORFINA Y FENTANIL

BASAL

MINUTOS

RaurPreENORFINA OFENTANIL




GRAFICA N*6 CALIDAD DE LA ANALGESIA

CRMPLET MUY @aTISFArTORIA MOCERANA INSUFICIENTE

; B BUPRENORFINA 1 FENTANIL ‘
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PORCENIAX
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GRAFICA N* 7 SEDACION
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LEVE MODERADA .
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{ EX BUPRENORFINA (] FENTANIL
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PRTNHINE

GRAFICA N*8 DURACION DE LA ANALGESIA

7-8 10-12 13-15 18-18 18-21
HORAS

| Bl BUPRENORFINA i FEINTANIL
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GRAFICA N2 9 EFECTOS SECUNDARIOS
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La sedacion observada en sste grupo. fis de-la siguiente manera, mxlzl 28

pacientes (8 5), leve 2n 4 pacientes (1325). Ver graticaNo. 7,

En lo referente a los efectos secuendarios. fite prurito en 1 pacientes (33?h) siendo
2ste ¢l anico efecto observado. Grifica No. 9.

.DISCUSION
Comparando los resultados obtenido por ambos grupos. encontramos:

E! andlisis estadistico basado en la T de students muestra que: La latencia de la
buprenortina tite significativamente mayvor que la del fentanil (p< 0.05).

La duracion de¢ la analgesia. también fue significativamente mayor con la
buprsnortina que con el fantanil (p< 0.05).

En lo que respecta a la depresion respiratoria v cardiovascular. no lwbe diferencia
significativa (p<0.01).

La sedacion fue significativamente mayor 2n ¢l grupo de la buprenoriina (p<0.05).

La latencia menor en ¢l.grupo ‘de fentunil. que en ol de Bupr*norfma. puede
atribuirse a la llposolllblll(lnd umon a proleina v grado de ionizacion de los
* fiirmacos.- :

La calxdml d2 la analaﬁsm rel:mvamenle menor en el arupo trnmdo con
buprenorfina. tue debida a su menor potencia.

El comportamiento ds la trecuencna cardlacn v la tension arterial. demuestran que
no hav cambios. signiticativos que indiquen depresion cardiovascilar. De igual
forma la trecuencia respiratoria, annque no es el tinico paramerro para valorar la
funcion respiratoria. en este estudio se manmvo estable, correlacionandose con el
hecho de que en ningin pacizute se presentd depresion. '

Los principales 2fectos seenndurios con a administracion d2 buprenerfina fireron -
1ausea, VOmIilo, marzo ¥ prurito. Ameritando solo un paciznte que presento vémito.
ser manejado con metoclopramida, ante lo cual tuvo buena respuesta
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CONCLUSIONES.

La buprenortina por via peridural. si bien no proporciona una analgesia tan
completa. come el fentanil. si brinda una analgssia muy satisfactoria la cual se situa
entre [as mejores opciones en el control del dolor postoperatorio.

La larga duracion de la analgesia os una de las grandes ventajas que offece la
buprenortina. ta cual supera a la de los analgésicos narcoticos comunmente nsados
e nuestro medio.

2l inconveniente de una latencia relativamente mas larga que con la administracion
de tantanil. puede superarse al aplicarse buprenorting unos minntos antes del liempo
o0 que se prevea que iniciara el dolor nuevamente.

Cardiovascularmente, no se encontraron  cambios significativos tras la
administracion de ambos medicamentos.

Por otra parte el nivel respiratorio aunque hubo una discreta disminucion en la
fracuencia raspiratoria. no hubo manifestacionss clinicas que indicasen depresion.
No obstante se considera conveniente que los pacientes a los que se les administre
buprenortina requieran estrecha vigilancia. como medida de sequridad

La sedacion pressntada con la buprenorfina. mas que un inconveniente parsceria
una ventaja, va que los pacientes que han sido sometidos a un procedimiento
quinirgico se encuentran en mavor o menor medida en estado de estres.

La incidencin de sfectos colaterales fite mds variada 2n ¢l grupo de buprenortina.
como lo fiteron nausea, vemito, mareo v prurito. a diferencia del grupo de fentanil.

cuyo lnico efecto indeseable fue ef prurito.

Por lo antzrior concluimos.. que la buprenortina 25 una mejor altemativa para 2!
manzio del dolor postoperatorio.

ESTR TESIS Nt OEBE
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