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INTRODUCC] ON.
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Es de todos conocido que un cstado post-operatorio ideal -
estarfa caracterfzade por completa analgesia sin depresién
respiratoria y en ocasiones sedacién ¢ hipnosis en pacion-
tes que han sido sometidos a cirugfa de alto riecsgo o de -

gran extensién. ( 1,2 ).

Para lograrlo se han cnsayado diversas posibles soluciones -
de las cufiles las que parecen llenar al menos parcialmeonte

los anteriores requisitos son los analgésicos derivados de

la morfina. ( 2,3 ).

Los sfmiles de la morfina y la morfina misma, si bicn pro-

ducen una analgesia Gtil on el dolor post-opcratorio, tam-

bién producen un ofecto depresor respiratorio que pﬁedc -

resultap piesgoso en pocientes sin apoyo ventilatqrio._(4--5"

5,6 ).



ANTECEDENTES {1 STORICOS,

Aunque los efcctos psicologfcos del opio ya eran conocidos~
entre los antiguos sumerios, la primera refercncia al * jugo
de amapela ” se cncuentra cntre los escritos de Teofrasto, -

en el Siglo 1il a,e. (2 ) .

" ”

La misma palabra opio deriva del nombre griege ” jugo ” ---
pués la droga sc obtiene del jugo de la amapola. Los médi--
cos drabes conocian bien ¢! uso del opie. Sec atribuye a Pa-
racelso ( 1493 ~ 1541 ) haber vuelto a popularizar el use -
de! opio en Europa,donde estaba desacréditado debido a su -
toxicidad, A mediados del Siglo XVI los usos del opio que -~
siguen teniendo vélidez ya se conocian bastante bien, y en~
1680 Sydenham escribié :

” Entre los rcmedios que Dios Todopoderoso se ha dignado -~
dap al hombpre para aliviar sus sufrimientes ninguno es tan-

univepsal y eficaz como ¢l opio ” .

En el Siglo XVI11 se hiz6 popular fumar opio en el Oricnte.

E! opio contienc més dc 20 alcaloides difcrentes. En 1806 -
Serturnepr aislé y deseribié un alcaloide del opio al que -

1lamo MORFINA, por llorfeco el Dios gricgo del suechio.

- El descubrimiento cle otros alcaloides del opio siguié répi
damente al de la Morfina { codefna por Robiquét'en 1832, -
papaverina por Merck en 1848 ). ( 1,2 ),

A mediados det Sigle XIX ¢l uso de alecaloides puros en fu-
gar de preparados de opio crudo comenzé a diFundipsc'pop'— _

todo ¢! mundo médico .
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La invencibn de la jeringa hipodérmica v ol uso parenteral-
de la morfina dicron origen a una variedad wds grave de - =
adiecién. En los .U A, ¢l alcance del problena de la adic-
cibn sc acentub con la licgada de las trabajadores chinos -
que Fumaban eopio, con el uso difundido de la merfina entre los
soldados hepidos en la Guerra Civil, El problema de la - --
adicci6bn a los opidcecos cstimuléd la basqueda de analgésicos
potentes que estuvieran libres de potencial para producie -

adicgidn.

Sc compprobd que un compucsto, fa naloprfina, antagonizaba --
los cfectos de la morfina, ademés de que condujé al descu--
bpimiento de drogas nuevas como el antagonista rclativanen-
te pure naloxona y compucstos con acciones mixtas ( PENTA--
ZOCINA, BUTORFANOL, BUPRENORFIHA, NALBUFINA ). Tales agentes -
no solo han ampliado los lfmites do entidades terapeticas-
disponibles sino que, junto con el descubrimicento siguicente
de los receptores opificcos y los péptidos endbgenos que se-
unen a estos receptores, han ayudado a cambiar nuestpa - --

opinibn sobpre las acciones de los opifdceos.

}...4.4 3




ANTECEDEWNTES CIERTIFICO3,

E! uso de los analgésicos durante ¢l periédo post-operato-
rio e¢s de gran utilidad, va que modifican la percepcibn -~
del dolopr. Por otra parte cierto tipo de intupvenciones --—
quirdrgicas, rcquicren la administraci6n en el periédo men
cionado de analaésicos potcentes como son los narcdticos.

( 6,71

Recientemente la investigacibn clfnica ha dirigide su aten
cién hacia los analgésicos morfinicos agonistas - antago--
nistas, buscando su efccto analgésico y la nula o poca pre

sencia de efectos colaterales.

La nalbufina o N - cyclobutylmethyl 7 - 3 dihydro 14 hi --
droxynormorphine HCL, sc obtiene de un alecaloide, la The -
balne. La nalbufina, empapentada rstructuralmente con la -
naloxona y la oximorfona es un analgésico agonista-antago-
nista sintético de la scrie de los fenantrenos. { 8,9,10,-

11,12 ),

Los compucstos antagonistas de la moprFfina han sido clasifi
cados por lartin, en dos grupos ; Los antagonistas no ago-
nistas ( puros ) y los antagonistas - agonistas. lnicial--
mente se sabfa de la existencia de tres tipos de recepto~-
res opidceos conocicndo actualmente cinco tipos.

Los receptores WU papticipan en la analgesia supraespinal-
depresidn respiratoria,cuforia y dependencia ffsica ; los-
receptores KAPPA estén involucrados en la analgesia espi--

nal,miosis, scdacién y catatonia ; la estimulacién de los-

'ro-t.d—r




receptores SIGMA produce disforia, midriasis y estimulacién
respirateria ; cxistiendo ademds los receptores EPSILON vy -

DELTA.

En base a estos conocimientos disponemos ahora de potentes-
agenistas para los rcceptores MU , como el Fentanyl y el --
sufentanyl. La DINORFINA que actla especfficamente sobre -~
los receptores KAPPA. La nalbufina y la buprenorfina que ~-
son una mexzcla de agonistas parciales y antagonistas de los
receptores MU y KAPPA respoctivamente, mostrando menores --

posibilidades dec adiccibn y depresién respiratoria.

ta nalbufina es un analgésico agonista - antagonista pcla--
cionado con la oximorfona, con la diferencia en su estruc—~=
tura quimica, al presentar un anillo ciclo~metil butfrico ~
en el anillo que contiene el nitrégeno y un hidroxilo en el
anillo "C” , siendo esto lo que proporciona su gran activi-
dad antagonista de los narcoticos y su potente accién anal-

gtsica. ( 10,12 ).

Esta actividad ha sido confiprmada efectiva papra antagonizar
la accién depresora sobpe la funcién respiratoria de otros-

analgésicos naprcéticos,

El modo de actuap de la Nalbufina nos hace pensar que,con -
respecho a los peceptores, se trata de un analgésico poten-

te primariamente KAPPA y EPSILON agonista y MU antagohiéta.

Su accidn analglsica en el post-operatorio es semejante a =
la de o morfina, la potencia analgésica de | mg. de clop-~
hidrato de Nalbufina es aproximadamente igual que la misma--

désis de morFina y 3 - 4 veces mayor que la de la pentazo -



cina, asf como su potencia antagonista e¢s 10 veces més -~ -
grande que fa de la pentazocina.

Tonande en cuvants -4 npropiedades antee mencionadas, de la
nalbuftna, se procedibd a cfectuar ¢l presente estudio para
valopar las propicdades analgésicas ¢n el peribdo past - -

opcratorio.




WATERTAL Y {IETODOS,
Sc estudiapron 20 pacientes, doce del scxo masculino y ocho
pacientes del sexo femenino, con una cdad pronedio de - --

37.05 afios, con un nfnino e 18 afios y un mdxime de 53 afios.

Los pacicntes cestudiados fueron de las siguientes especia-
lidades ; 8 pacientes Fuceren de Cirugfa gencral. ( 40 & )=
4 pacicates de Procteologfa ( 20 %0 ), 6 pacientes de Urolo-
gfa ( 30 %}, 2 pacientes de Oncolosfa y que a continuacibn

se detatllan

SEX0 PACIENTES | PORCENTAJE
FEMENINO 8 :46 %
MASCULI NO 1-2 60 %
PESO EN KG. | PACIENTES | PORCENTAJE

50 - 60 9 {15 %
61 - 70 9 45 %
71 - 80 2 10 %

X = 58.85 Kg.
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EﬂEgﬁgs PACIENTES | PORCENTAJE ;

18 - 20 | 5 o

21 - 30 5 25 ot

31 - 40 7 35 4

41 - 50 3 15 ¢

51 - 53 4 20 9

X = 37.05 aflos,’

—

ESPECIALID, | PACIENTES  |PCRCENTAJE
SENERAL 8 40 %
UROLOGI A 6 0 o
PROCTOLOGI A 4 20

2 10 4

ONCOLOGI A




ESTA TESKS Ny @

EBE

SAUR BE LA SI3LIOTECA

E! manejo anestésico en 13 de cllos fué bajo anestesia - -

general, y los restantes bajo bloqueo peridural.

Una vez que el paciente |legaba a la sala de recuperacién,
se mantenfa en obscrvacibn hasta que csté cmpezard a mani-~

festar dolor en el sitio de la herida quirGrgica.

A todos los pacientes se les administré Clorhidrato de Nal
bufina a razén de 200 microgramos por Kilogramo de peso --

por via intravenosa.

A todos los pacientes se les determin previamente y 15 -
minutos despufis de la aplicacién del Clorhidrato de Nalbu-
fina intravenosa, la sensibilidad al dolor clasificandose~
esté en forma subjetiva, con respuestas afirmativas o nega

tivas de la siguiente mancra :
( 0) sindoler, ( X ) leve, { X X ) moderado, { X X X ) -

-

severo .

Se determind la presibn artepial sistbélica y presibn ar~- -
terial diastblica, mediante un mango de presién conven - =

cional .

La frecuencia cardfaca se determind mediante la ausculta--~

cién dipecta, mediante estetoscopio precordial.
La frecuencia respiratoria se determiné contada por minute.

£l muestreo de la Determinacién de Gases sangufneos apte--

rtales atpravés de puncidn de ta apteria radial .-

R -9 ‘ o V '




RESULTADOS,
S¢ pealizd un estudio, prospectivo, pbservacional, longitu-

dinal.

En cuanto a la désis promedie que sc administro de Clorhi--

drato de Halbufina Fué de 11.77 mg.

Los paciontes con dolor moderado ( X X ) Fut més notoria la
analgesia, posterior a la aplicacién de Clarhidrato de MNatf-
bufina ya que de 17 valoraciones e¢n 9 casos persistiéd el --
dolor moderado, desputs de la aplicacién de Clorhidrato de-

" Nalbufina déndonos una reduccidn de 42.5 % a 22,5 4,

En to que se reficre al dofor intenso, s¢ obtuvé una redug
ci6n de 6 valoraciones previas a la aplicacién de Nalbufi-
na a 1 posterior, dando una reducciédn ecn el popecentaje de-

18.5 & .

-En la valoracién sin dolor antes de {a aplicacién de Nal--
bufina e! néimero sec incrementd a 28 con un porcentaje del-

70 % .

Resumiendo fos datos demostrados en el cuadre, en el que -
se obscpvan cambios, con pespecto al dolor-bajo la influen
cia de la NalbuTina, asevepramos el efecto analgééico déség_
" do en e! periddo post-operatorio, baséndonos en los siguieg'

tes datos @

PACIENTES .

- o P ot amt o

Doler intenso antes de aplicar la Nafbufing weee.ese... 205
Sin dolor después de aplicar la Nalbufina ..J..:.{.;,., 70%fm L

B IR




90
80
70
60
50

40

30
20
10

1 0 R A S
0 -6 7 - 12 TOTAL < %
DOLOR
Ant.|Des.|Ant, |Des.| Ant.|Des.| Ant.l Des.
SN ) 14 6 L1416 128 li1s {70
X 7 1 2 1] o 2 |22.5 5
X X 9 4 8 5117 9 |42.5 22,5
X X X 4 1 4 0{ 8 1 {20 2.5
X LEVE X X KODERADO X X X SEVERO
SEVERIDAD DEL" DOLOR
-1 Porcenta je total.

- : TR ,
e e 70% 1350 antes de MNalbufina.
—1- Egz B4 despuss de Nalbufina,
— /

i ééé 42.5%
-1 é b

— 522 iSE) 22.5% Lo

1 iswEZ i
1

1 A HWZZ

(L 2 s

0 X X

seas 11



La tensién sangulnea arterial, y la frecuencia cardfaca --
antes de fa aplicacibn de Nalbufina por via intravenosa se
mantuvd a un limite fgual o superior al 10 % de las cifras
basales en 18 pacientes ( 90 & } v solo en 2 pacientes - -

subié més del 15 ¢ .

TENSION  ARTERIAL

. s 0 4. Tt o b

MM Hg.

140 +
‘91- 10.29
130 |
*=128 ‘
120 _| X=117'F‘E®'+ 9.93
110 1 X = MEDIA
8 = DESVIACION

100 _1 STANDARD
90 _|

80 B of <8

70 - X=73 Teer.s

60 _}.

—_

antes después
Nalbufina Nalbufina

--‘-. -12 —_..fft‘: ER




FRECUENCT A CARDIACA
00 4. TTTTTTTTTTTTEROTTR
90 —— X=86.4
80 i I&'—;r 5-7 —
X=79.8
70 1
Q=" 4.7
60 ]— -
X = MEDIA
50 1
& = DESVIACION
STANDARD.
antes después
Nalbufina Natbufina
FRECUENCIA RESPIRATORIA
25 -—4— 7 N
20 - x %= 22 S e
0= 1.67 x - SR
15 ' %=18.2
10 - Q=*1.4
antes déépués'

Nalbufina Nalbufina -




Con respecto a la Frecuencia respiratoria, obtuvimos una -~
media de 22 con una desviacibn standapd dz 1.67 antes de la
aplicacién de Nalbufina y posteriormente una media de 15.2

con uno desviacibn standard de 1.4,

. s+ * .
La sedacibn se¢ obtuvé en el 95 55 de los casos, sin enconm—-
trarse depresibn respiratoria.

. b4
En 4 pacicntes (L 20 2 ) , se observb nafisca o vémito deg——-

pués de la aplicacién de Nalbufina,

Con respecto o la determinacibn de gases sangufnecos arte---
riales se observé acidosis respiratoria compensaca en 18 -
pacientes y en 2 pacientes se¢ obscrvé acidosis metabélica, -
la cué&l se corrigié con la administracién de bicarbonato --
de sodio de acuerde al peso del paciente y al déFicit de =~

basc.




CONCLUSI ONES.

De acuerde con los resultados obtenides sc obsepvé que la -
aplicacién de Clorhidrate de Halbufina por via intravenosa-~
en ¢l peribdo post - opcratorio proporciond una analgesia -

adecuada,

Clinicamente no sc observaron cambios hemodindmicos impopr~-
tantes, habicndo scdacién sin llegar a la depresidn pespi--

patoria con tendencia a la acidosis respiratoria compensada.

En resumén se puede decir, ¢ & la analgesia proporcionada -
por la Nalbufina fvé adecuada, que no hubo cambios hemodi--
ndmicos atribuibles a la aplicacién de este analgésico por-
vlia intravenosa, que sc observéd sedacibn y que no se prescn
té6 depresibn respiratoria y no hubo alteracioncs psicomo—---

toras colaterales.
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