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INTRODUCCION

En la prédctica diaria de la anestesiologia se cuenta con
una amplia gama de farmacos para realizar la induccibn anesté
sica en los pacientes que van a ser sometidos a un procedi---
miento quirGrgico bajo anestesia general. Pero afin en la ac--
tualidad, a pesar de los grandes avances farmacolégicos, el -
anestesiSlogo no ha podido contar con el inductor que se ca--
racteriza por tener el minimo de efectos indeseables con el -
mayor nfimerc de propiedades farmacoldgicas que emitan su em--
pleo en la induccibn anest8sica con cierta selectividad, de--
pendiendo propiamente de cada una de las condiciones clinicas

del paciente.

Lo anterior did lugar a que las industrias farmacéuticas
desarrollaran diversos inductores, una de ellas investigé el_
Propofol un nuevo agente identificado por poseer propiedades_
para la induceibn y ademis para el mantenimiento anestésico -

de nuestro paciente si &sto es requerido por el anestesiflogo.

La calidad y variedad de los procedimientos anest&sicos_
serdn mayores con el advenimiento de nuestros inductores; pa-
ra lo que es necesario gue el anestesiSlogo tenga un amplio -
conocimiento de la farmacocinética y farmacodindmica de estas
drogas, para asi proporcionar a todos los pacientes quirGrgi-

cos el mayor grado de seguridad.



En el presente estudio se observari la calidad como in--
ductor y el comportamiento cardiovascular, perfiodo de laten--
cia, efectos colaterales y otros datos observados para poder_
asi valorar las ventajas y desventajas de este nuevo farmaco_
de la serie de los alkilfenoles, que fue designado con el nom
bre de propofol. En este estudio se pretende ofrecer un medi-
camento novedoso para el arsenal del anestesiblogo, con una -
opcibn de manejo y confiabilidad en beneficio de los pacien~-

tes sometidos a un acto anestésico quirGrgico.



JUSTIFICACION

Existen en la prictica anestésica una gama de farmacos -
que pueden ocasionar alteraciones cardiovasculares y efectos_
indeseables a nuestros pacientes utilizando un nuevo inductor
que proporcione mayor seguridad a los pacientes que van a ser

sometidos a un acto anestésico.

OCBJETIVOS

1.- Adquirir experiencia con este agente anesté&sico in--

travenoso Gtil para la induccién.

2.- Comprobar su comportamiento cardiocirculatorio (Fre-
cuencia cardiaca y presifn arterial) con respecto a cifras ba

sales de las mismas,

3.- Observar su perfodo de latencia y detallar con clari

dad sus efectos clinicos y adversos gque puede presentar.

4.- Evaluar la d6sis 6ptima y calidad de la induccibn --

anest8sica por los resultados que se obtuvieron en el estudio.



HISTORIA DE LA ANESTESIA ENDOVENOSA

1656 el famoso arquitecto ingl#és Christopher Wren inyec-
t5 vino en un animal, usando una pluma de ave y una vejiga de

cerdo.

1665 Segismund Elsholtz inyectd una solucifn de opioc pa~-

ra producir insensibilidad al dolor.

1851 Charles Gabriel Pravaz inventd la jeringa hipodermi
ca en Francia, cuyo disefio fue mejorado por Alexander Wood en

1853,

1872 Ore en Francia, administr® hidrato de Cloral con un

aditamento semejante al usado por Wren.

1903 Fischer y Von Mering descubrieron el &Scido dietil--
barbiturico y posteriormente (1911) el primer barbiturico ~ =~
anest&sico endovenoso el Hexobarbital fue usado clinicamente_

por Helmuth Weese.

1911 George Crile propusé el concepto de anociasaciacibn
que inclufa dbsis pequefias de varias drogas para evitar efec~
" tos secundarios, agregando ademis anestesia local; creb asf ~
un método precrusor de la anestesia balanceada, t&rmino que ~

introdujo John Lundy en 1926.

1929 el Amilbarbital es usado por Z2efras y McCallum como

anestésico endovenoso y en 1930, el Pentobarbital es introdu-



cido con el mismo objetivo por Fitch, Waters y Tatum. Le co~--
rrespondib a Waters ser el primero en administrar tiopental a

un ser humano.

1934 el Tiopental, sin embargo, fu€ introducido en la --

anestesia clinica por John Lundy.

1950 Rees y Gray proponen el concepto de narcosis- Rela-—

jacibn~- Analgesia como t&cnica anestésica.

1959 De Castro utiliza drogas sintetizadas por Janssen e
introduce la Neuroleptoanalgesia, combinando Fentanyl con Dro

peridol.

1961 es introducido el Diazepam y hasta 1971 que Vega in

troduce el Flunitrazepam.

1962 Nishimura comunicd el empleo clinico de un nuevo --
producto del guayacol que denomind Propinal. El Gltimo com---
puesto cugenblico yue definitivamente consolid6é las posicio--
nes de este grupo, ha sido el &éster del &cido fenilacético, -

conocido como propanidia.

1963 la Ketamina es sintetizada por Stevens, después de_
la experiencia inicial! con su precursora, la fenilciclidina -
por Grifenstein, en 1959. En estudios separados, G. Corsen y_
E. Domino y R. Virtue produjeron anestesia disociativa en hu-

manos en 1966.

1965~1970 Godofror desarrolla un derivado del imidazcl,~



Y posteriormente Janssen, el Etomidato, anest@sico no barbitu

rico descrito como un hipnStico sin actividad analgé&sica.

1971 en Glasgow, Campbell inicié los estudios clinicos_
con una mezcla de dos esteroides, alfazolona y alfadolona y -
por varios ahos fue una alternativa aceptable al tiopental, -
pero los reportes de reacciones de hipersensibilidad limita--

ron su uso.

En los afios 70. Janssen desarrolld un grupo de narclti--
cos derivadeos de la fenilpiperidinas: Lofentanyl, Alfentanyl

y sufentanyl.

1978 Glen reporta on Inglaterra el uso de un agente hip-
nbtico el ICI 35868: "Diprivan", Disoprofol caracterizade por

un ripido inicio de accibn y rdpida recuperacién.{l,2)

Fue suspendida del mercade en 1985 por. el alte indice de
hipersensibilidad e introducido de nueva cuenta una vez que -

su conservador fue cambiado en 1986.



INDUCTORES EN ANESTESIA

Son aguellos farmacos que son capaces de producir incon-
ciencia. A continuacién revisaremos los inductores mis comu--

nes usados en nuestro medio.

1.- BARBITURICOS (TIOPENTAL):

Quimica: La urea es un polvo blanco, muy soluble en agua
donde adquiere propiedades bisicas y puede formar sales con -~

&cidos orgfnicos o minerales.

Al reemplazar al oxfgeno por el azufre en la molécula de
urea, se obtiene la tiourea; &sta al condensarse con el &cido
malénico (dcido dicarboxilico), da origen a una serie de com-
puestos llamados tiobarbituratos, hipnbéticos que producen sue

fio muy similar al suefio fisiolégico.

El tiopental es un polvo amarillento, fdcilmente soluble
en agua, se usa en solucibn al 2.5%; la preparacidn es alcali
na.con un pH de 10.6 y es altamente irritante si la inyeccién

se extravasa.

El pentotal es rédpidamente diluidoc en la sangre y se li-
ga en considerable proporcifn a las proteinas plasméticas - -
(75%) a un pH de 7.4, Si existe acidésis disminuye la propor-
cidn que se une a las proteinas y aumenta la proporcidén de -~

droga libre.



Una vez inyectado, el tiopental es llevado a los 6rganos
que poseen mayor flujo sanguineo (el cerebro, el corazbn, el _

higado y los rifnones).

Al mismo tiempo, la circulacién lleva la droga a los te-
jidos de menor perfusibn, como el muscular y el adiposo, cuan
do &sta ha empezado a salir de los tejidos de rica perfusibn.
Es decir, la droga es redistribuida. El higado se encarga de_
la biodegradacién. La accibn del tiopental se lleva a cabo ~--
por iphibicifn del sistema activador reticular en el tallo ce
rebral. Produce disminucién del flujo sangufneo al cerebro -~
hasta un 55% y un decenso notable de la presifn intracraneana
disminuye también el consumo de oxfgeno por el cerebro, quizi
como consecuencia de la reduccién en la actividad neuronal. -
Esta droga posee efecto inotrbpica sobre el miocardio, por de
presidén del centro auténomo hipotaldmico y en una accibn di-
recta sobre el miocardio que disminuye la energfa de contrac-
cién. A d6sis habituales produce hipotensifn en un 15% y la -
duracibn de este efecto varia entre 5' a media hora; eleva el
flujo sanguineo del miocardio (55%) y el consumo metabSlico -
de oxigeno del mismo, asi como disminuye la resistencia vascu
lar coronaria. Una de las acciones mis relevantes es la depre
sién del centro respiratorio medular. Las respuestas al CO2 -
se encuentran deprimidas, aGn en niveles superficiales de - -
anestesia. En ocasiones puede presentarse tos, espasmo iarin;

geo o afin espasmo bronquial.



Uso Clinico: Se ha determinado que una d6sis de tiopen--
tal de 2.3 mg/kg, es efectiva en el 90% de los pacientes que_
la reciben, mostrando sus efectos en medio minuto, momento en
que se encuentran las midximas concentraciones sanguineas, y -
al cumplirse el primer minuto dos terceras partes han sigo --

eliminadas. (1, 3, 4}

2.~ EUGENOLES (PROPANIDIDA):

Desde el punto de vista quimico, el cambio mds importan-
te gue sufrieron los anestésicos endovenosos desde 1la intro~-

duccidn de los barbituricos.

La propanidida, anestésico endovenosos de accidn ultra--
corta, es un aceite de color amarillp p4lido, insocluble en ~-
agua, por lo que necesita del concurso de otra sustancia cono
cida como cremofor EL, una mezcla de &cidos grasos gue se afa
de al principio activo en una proporciSn del 12 al 20% para -

las soluciones al 5% su pH es de 4.6.

Acciones sobre el SNC: Durante la anestesia, la depre---
sién de la formacién reticular es menos pronunciada gque la -
ocasionada por los barbitliricos, pero en cambio se eleva el -
umbral del ciclo de excitabilidad en los nlcleos taldmicos de
relevo en una proporcidn mayor que con los derivados barbitd-
ricos. A dbsis de 5 a 7 mgikg IV, el enfermo pierde el conoci
miente en 20 a 30 segundos; pueden aparecer movimientos invo-

juntarios aproximadamente en 10% de los casos, también ¢os o
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hipo. Ocasionalmente han aparecido consulviones., El despertar
se presenta a los 4 a 6 minutos se recomienda emplear un tiem
po no mayor de 20 segundos para inyectar la désis total., Se -~

le atribuye una cierta accidn analgésica.

Efectos cardiovasculares: Segfin las désis empleadas como
agente de induccién, la propanidida se acompafia de significa-
tivas caidas (12%) de la presidn arterial, en un tiempo atri-
buidas al solvente. La hipotensidn es la primera respuesta --
cardiovascular a este agente, y su miximo se presenta en el -
minuto siguiente después de la inyeccibn, e inmediatamente de
una taquicardia compensadora. Este descenso de la presibén ar-
terial en los hipertensos, en los arterioesclerosos o en los_
enfermos con corazbn isquémico en el anciano, pueden signifi-
car un verdadero peligro aunque sea de breve duracién. La hi-
potensién peude conducir a isquémia aguda del miocardio o a -
paro cardiaco. El agente es definitivamente un depresor del -
miocardio y el EKG llega a manifestar depresifn del segmento_

ST y afin blogqueo A-V secundario a la hipotensidn,

Aparato Respiratorio: Inmediatamente después de la inyec
cibn se obtiene un periodo de hiperventilacifn, seguido de ~-
una fase breve de depresifn respiratoria que puede llegar a -
la apneca. Estos fendmenos respiratorios estdn en relacidn con
la dfisis y se ha sugerido que son secundarios a la hipoten---
8ibn arterial, por intermedio del scno carotideo. La propani-

dida ¢s degradada en su mayor parte por el higado, perec tam--
g ¥ IS P
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bién en la sangre circulante, por la pseudocolinesterasa. Una
de las principales reacciones adversas de este farmaco es la

liberacién de histamina.

Este anest@sico se encuentra contraindicado cuando haya_
anemia hemolitica, nefropatias (las grandes désis producen un
dafio renal), padecimientos convulsivos, estado de choque, in-
toxicacibén alcohSlica aguda, insuficiencia coronaria, insufi-

ciencia cardiaca e hipertensidn arterial. 3,12,18.

3.- FENILCICLIDINAS (KETAMINA):

Esta droga es el clorhidrato de 2,0 clorofenil 2 metil -
ciclohexanona. Se suministra en forma de solucidn acuosa iso-
ténica dcida, con un pH que varia entre 3.5 y 5.5, en ampulas
que contiene 10 a 50 mgm de ketamina base por ml y puede apli
carse por via endovenosa. La inyeccidn IV debe ser lenta, un_

tiempo no menor de 60 segundos.

La ketamina se ha usado como inductor y como anestésico_
Gnico de base. Las dfsis establecidas son de 1 a 3 mg/kg por_
via endovenosa. Las acciones que rdpidamente se producen son:
Analgesia, pérdida de la conciencia, inmovilidad (movimientos
ligeros ccasionales) y annesis. Al emplear una dbsis Gnica, -
la pérdida del ccnocimiento persiste durante 10 a 15 minutos_
y la analgésica durante 30 a 40 minutos. Es posible que 21 --

despertar se acompafie de suefos, alucinaciones o pesadillas.
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Acciones sobre el sistema nervioso central: produce afeg
tos disociativas sobre las vias de asociacidn cerebral y el ~
sistema tdlamo cortical. En forma minima afecta al sistema ag
tivador reticular localizado en el bulbo y en el puente, por_
lo que la respiracidn es casi normal. La ketamina origina im~
portante elevacibnde la presién de L.C.R., asi como el flujo_
sanguineo cerebral y aumenta el consumo de oxfgeno por el ce-

rebro, aumenta la presifén intraocular y causa diplopfa y nis-

tagmo.
Acciones sobre el aparato Cardiovascular:

Existe un efecto simpaticomimético y liberacibn de cate-
colaminas, en particular la concentracifn de noradrenalina en
sangre. La presifn arterial se eleva en un 25% o més y suben_
también la frecuenica y el gasto cardiaco. Existe una accién_
depresora sobre el miocardio, es decir, disminucibén de la - -

energia contractil.

Acciones sobre el aparato Respiratorio:

Actfia como depresor, fenbmeno que depende de la dbsis, -
se han descrito perfodus de apnea. El reflejo tusigeno se de-
primé, pero los reflejos faringeo y laringeo se mantienen ac-

tivos.

Metabolismo:

La ketamina es redistribuida en un tiempo promedio de ‘10
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minutos, hecho que trae consigo la recuperacién del conoci-=~

miento; la vida media esde tres horas.

La biotransformacifén se realiza en el higado por el sis-
tema microsomal; se forman alcoholes que son eliminados por -

la orina.

4.~ ETOMIDATO:

El etomidato es el R-etil-l-fenil-l-h-imidazol~-5 carboxi

lato. Es un imidazol carboxilado.

Es un hipnbtico catalogado como inductor de la anestesia

general y clasificado entre las drogas de accién ultracorta.

Su pH es de 3.3 se obtiene en forma de un polvo amari---
llento y cristalino; no es soluble en agua, pero si en &cidos

orgénicos, alcohol y cloroformo.

Carece de acci6n analgésica; la duracién de la hipnosis_
es de 3 a 5 minutos; es 25 veces mds potente que el tiopental.
Este compuesto ejerce accién depresora sobre el sistema acti-
vador reticular, produce su accidn depresora central por un -~
mecanisme gaba mimético. Actua a nivel limbico. a ddsis de --
300 microgramos/kg se pierde el conocimiento en menos de un -
minuto, no deja efecto residual., La recuperacién es rédpida y_
se preduce a los tres minutos en promedio. Segln algunus auto

res, el etomidato disminuye el aporte sanguineo al cerebro, -
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el consumo de oxigeno por este 6rgano, asi como la presidn in

tracraneana.

Aparato Cardiovascular:

No afecta significativamente la frecuencia ni el gasto -
cardiaco, pero si disminuye la presibfn arterial media, la re-
sistencia vascular periférica, la presién diastdlica final --
del ventriculo izquierdo y el consumo de oxigeno por el mio--

cardio, en un 14%.

Aparato Respiratorio:

Ocasionalmente causa un breve perfodo de apnea (20 segun
dos en promedio}, produce disminucidn del volumen minuto, pe-
ro aumenta la frecuencia respiratoria. La Pao2 desciende en -~
forma leve, aproximadamente 10 mm hg; esporadicamente se ha -
observado tos e hipo durante la induccidn. Con una incidencia
que varifa entre 10 y 50% se presentan movimientos involunta--
rios e incoordinados de los misculos, particularmente en las_
extremidades (mioclonus); estos movimientos se asocian con --
descargas epileptiformes. La via de administracibn es siempre
endovenosa y se observa una incidencia alta de flebalgia. La_
incidencia de natiseas y vémito en ¢l periodo postanestésico ~

es relativamente alta, entre 20 y 30%.

Farmacvocinética: Se distribuye répidamente a los tejidos
2 minutos después de la inyeccién solamente existen 2.5% de -

la d8sis administrada, en un plasma. Esta droga cs metaboliza
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da en el higado y los metabolitos son eliminades en la orina.

No produce liberacién de histamina.(1,3,4.

5.- BENZODIACEPINAS (FLUNITRAZEPAM):

Todas las benzodiacezinas compartern las mismas propieda-
des farmacolbgicas de ansiolisis, sedacidn, hipnesis, relaja-

cidn muscular, amnesia y ur efecto anticeonvulsico.

Puede dividirse en tres grupos

1.- Derivados de accibn prolongada, con una vide media -

de eliminacidén de mis de 24 horas (diacepam, flunitrazepam).

2.~ Derivades de accién intermedia, con una vida media -

de 6 a 24 horas. (Lorazecpam, oxazepam).

3.~ rivados de accién corta, con una vida media de me-

nos de 5 horas {m:idazolam y triazolam).

Los efectos hipndticos y sedantes de las benzodiacepinas
estin en relaocifn al tlempo gue ocupan los receptores benzo--
diacepinicos en ¢l cerebro, por leo gue es important2 su paso_
a través de la barrera hematoencef8lica. Los compuestos con =
in1cio de accidr ripida penetran répidamente al cerebro, mien
tras que las dregas con un inicio de accidn lento, aparecen -
=5 tardiamente en el L.C.R. Por lo que los efectos clinicos_
de las benrodiacerinas se relacionan mejor a su concantracidn

en L.C.R., gue a su concentracibn en plasma. Después de la ad
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ministracidén endovenosa, el inicio y la duracién de accibn es
t4 determinado por la redistribucidén y no por la tasa de eli-
minacién.

Acciones sobre el S.N.C.:

Las benzodiacepinas interfieren con la transmisidn inter
neuronal de les m&dula espinal, hecho que explica la accidn re
lajanté muscular. Estas drogas interfieren con el sistera re-
ticular facilitador y deprimen el sistema limbico. Se ha sefa
lado que la accidn sobre las estructuras limbicas es la prin-
cipal respcnsable del ¢fecto anticonvulsivamente, aungue tam-

bién existe efecto depresor sobre la corteza.
Aparato Respiratorio:

Se observa leve depresidn; La PaC02 se eleva ligeramente

y la PaO, disminuye levemente,

2

Aparato Cardiovascular:

La depresidn cardiovascular es muy leve, afin en grendes_
ddsis. El flunitrazepam produce principalmente vascdilatacibn
periférica, y un descenso en el gasto cardiaco, lo cual resul

ta en un descenso de la presion arterial sistémica.

El Flunitrazepam causa manores secuelas venosas gue ol -
diazepam, es metabolizado normalmsnte en el higado para fer--
mar metabolitos activos qlucurdnidos, que son excretados a ~-

través del rindn. {1,3,4}
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EL PROPOFOL

GENERALIDADES:

Aunque se le considere un agente anestésico ha tenido --
vtilidad como inductor de corta duracifén no relacionado guimi
camente a los barbituricos, esteroides o agentes eugenoles., -

Tiene un pH neutro.

Es un alkylfenol que se le encontrd propiedades anesté@si
cas en animales, gue ha sido formulado en una emulsién de li-

pidos para reducir las reacciones anafilacticas.

La alternativa de propofol en solucifn acuosa contenien-

do:

Propofol 1 %
Aceite de soya 10 3
Glicerol 2.25 %

Fosfato de buevo purificado 1.2 %
Su presentacién es en Ampula de 20 ml conteniendo 206 -~
mgm, de consistencia lechosa, 1 ml contiene 10 mgm.

Se pucde asociar a otros farmacos y su rango de dbsis .se

puede incrementarse segfin los tipos de procedimientos.
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FARMACOLOGIA

En diversos estudios se ha encontrado que la dbsis reque
rida para la induccién anest&sica se puede determinar por la_
pérdida del reflejo palpebral encontrindose que el tiempo de_

induccitn puede oscilar entre 22 y 125 segundos. (5)

La administracibn de propofol en bolo, la concentracién_
sanguinea declina ripidamente, administrado por infusibn pro-
duce un r&pido incremento inicial, seguido por un lento aumen
to a un virtual estado estable aunque la concentracifn sangul
nea de propofol continue su aumento asintomitico hasta el fi-

nal de la infusién.

El propofol se distribuye rdpidamente y extensamente des
de la sangre con una vida media de aproximadamente 2 a 4 minu

tos y un volumen de distribucién entre 209 y 108 lts.

La disminucién de concentraciones sanguineas posterior a
la administracién de désis intravenosas relaciondéndose con el
suministro total de sangre al higado sugieren que existen me-
canismos cxtrahepaticos que contribuyen al aclaramiento san--
guineo de la droga, en cuanto a su eliminacién sc ha determi-
nado que el 88% de su excrecién se realiza por la orina mien-
tras que en las heces es menos del 2% y menos del 0.3% en for
ma intacta, los principales metabolitos son el glucuronido --

del pronofol y el quinol.{1l4)

En pacinetes con enfermedad renal o hepatica no produce -
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alteraciones significativas en los parametros farmacocinéti-~-~
cos y se sugiere que el medicamento puede ser usado en ambas_
grupos de pacientes. 6 La disposicidn cinética del propofol

no es afectada por la administracibén de alfentanil.



21

EFECTOS SOBRE APARATOS Y SISTEMAS

EFECTOS CARDIOVASCULARES: La désis de induccibdn produce_
una disminucién en un 30% la presidn arterial siendo mds sig-
nificativa en la presién sistolica y un decremento en la fre-
cuencia cardiaca. 7,8 Produce un decreemnto en el indice car

diaco por efecto inotropico negativo del medicamento.{9)

EFECTOS RESPIRATORIOS: Se ha encontrado un decremento en
el volumen minuto llegando a la apnea especialmente en los --
primeros 3 minutos después de la administracibn y dependiendo
de la désis de induccibn, también se ha demostrado disminu---
cién del volumen tidal, la capacidad residual y del flujo ins
piratorio al Coz, aungue Goodman y Coworkers encontraron mu--
chas variabilidades en los pacientes, una notable disminucién

a la sensibilidad al COZ.(lO)

EFECTO EN EL FLUJO SANGUINEO CEREBRAL Y LA PRESION INTRA
OCULAR: Disminuye el flujo sanguineo cerebral de un 26-51 e -

incrementa la resistencia cerebrovascular en un 51-55%.(11)

Produciendo ademSs disminucibn de la presidn intracranea
na.
A nivel intraocular se produce una reduccién significa

tiva de la presién.
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EFECTOS NEUROFISIOLOGICOS:

Estudios en los electroencefalogramas producidos por el_
propofol son limitados, se ha encontrado que produce una dis-
minucibébn fisjoldgica en el paciente despierto un minuto des--
pués de iniciado la inyeccidn, siguiendo un aumento de ondas_

alfa y actividad en delta, theta.(12)

EFECTOS EN LA FUNCION ADRENCCORTICAL:

En experiencias clinicas con su uso se ha encontrado que
no inhibe a la respuesta adrenal a la ACTH, la disminucién en
la produccibn del cortisol basal parece ser por efecto direc-
to del medicamento mismo en anestesia general. En los pacien-
tes de cuidados intensivos se cree que su disminucidn se deba

a los efectos del trauma y al stress quirGrigico.(13)

EFECTOS DE LA FUNCION HEPATICA:

El propofol tiene minimos efectos adversos en la funcién
hepatica como se evidencia por la ausencia de cambios en las_
pruebas de funcidn hepatica (TRANSAMINASA Y FOSFATASA ALCALI-
NA) despuds de 15 dias de una anestesia general con propofol_

y oxido nitroso,

Despufs de revisidén de un gran nmero de pacientes STARK

y colahoradores no encontraron pacientes que tuvieran eleva--
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cifn en las bilirrubinas fosfatasas alcalinas.

EFECTOS EN LA FUNCION RENAL:

No se han reportado efectos adversos en la funcién renal

por determinacidn de creatininas y nitrdgeno ureico. (14)

EFECTOS EN LA COAGULACION:

Debido a la forma de emulsién en que se usa el producto_
que se asemeja al interalipid el cual se ha asociado con alte
raciones en la coagulacién sanguinea, se han realizado multi-
ples estudios para descartar esta complicacidn sin encontrar-
se cambios gque se pudieran al medicamento en las pruebas de -
coagulacidn y en el nfimero de funcibn plaquetaria.{15,16,17,-

18] .

EFECTOS EN EL SITIO DE LA INYECCION:

La incidencia de trombosis o flebitis después de una in-
yeccidn intravenosa es absolutamente baja con lo gue se han -

reportado varias series menor del 1 %.(14)

REACCIONES ALERGICAS:

Las reacciones anafilactoides fueron atribuidas al agen-
te disuelto en cremofor, la emulsifn en la nueva formulacifn_

parece estar desprovista de efectos anafilactoides.

La administracidn de propofol no causa aumento de hista-
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mina en plasma, inmunoglobulina o el C, del complemento.(19,-

3
20,21).
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usos CLINICOS

1.- En anest&sia total intravenosa.

2.- Como suplemento en los blecqueos regionales y seda---

cifn intravenosa.
3.~ Sedacién en la unidad de Cuidados Intensivos.
4.~ Come inductor en la anestésia.
5.- Sedacidn en procedimientos endoscopicos.

6.- Como anestésico en tomograffa computarizada de cere-

bro en nifos.

7.~ En procedimientos oft&imicos como inductor y manteni

miento de la anestésia.

8.~ En anestésia general balanceada con oxido nitroso o

fentanyl.
9.~ En infusidn continua en Neurocirugia.

10.- Propofol en infusién como anestésico intravenoso to-

tal en procedimientos cortos.
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EFECTOS INDESEABLES

Despuds de la anestésia se puede presentar Emesis, dolor
de cabeza, confusién, depresién y euforia, la incidencia va -
de un rango de 0 a 17%, algunos autores atribuyen a una ac-=--

cién antihemética. (22,23,24).

Aunqgue se han hecho estudios comparativos entre el propo
fol y el methohexital encontr&ndose menor efectos de nafisea -
con el uso de propofol. Se puede presentar incidencia de cefa
lea en un 12.5% y mayor en pacientes que padecen de migrafia -

en su preoperatorio. (25, 26).

La incidencia de dolor en el sitio de la inyeccién ha --

disminuido con la nueva formulacibn.



EVALUAR LA CALIDAD Y DOSIS OPTIMA

DE INDUCCION: PROPOFOL

27



28

MATERIAL Y METODOS

El presente estudio fue realizado en el Hospital Regio~--
nal "General Ignacio 2aragoza" del ISSSTE. En el periodo com-

prendido del mes de Noviembre de 1988 a Febrero de 1989.

Este estudio es de varios cohortes en el cual se incluye
ron 60 pacientes de ambos sexos, con una edad de 15-60 afkos y
y un peso de 40-80 Kgm. programados para cirugfa electiva y -
que se realizaron bajo anestesis general. Los pacientes ex ~-
cluidos de este trabajo son todos aquellos con alteraciones -
orofaringeas con intubacibn diffcil ya que modifican el consu
mo del inductor, asfi como los pacientes con alteraciones res-
piratorias, hepdticas, renales, historia de alergia, embarazo

y pacientes de urgencia.

La medicacién preanestésica en todos los pacientes se -~
realizd 30 minutos antes de la induccién, mediante la adminis
tracibn de atropina 10 microgramc/kgm. de peso y Diazepam 0.10

mgm/kgm de peso por via intravenosa en forma simulténea.

La monitorizacién de estos pacientes se realizé con astg
toscopio precordial, esfingomanometro y cardioscopio para la-

toma de los signos vitales.

La intubaci6n oretraqueal se llevé a cabo con mango de -

laringoscopio, Heja No. 3 y sondas rush No. 32~34.

La poblacién estudiada fue dividida al azar en 3 grupes-

de 20 pacientes cads uno d¢ acuerdo a la d&sis administrada -
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de propofol para la induccién anestésica:

Grupo A: 2 mgm/kgm de peso por via intravenosa con una -

velocidad de administracidn de 20 segqundos.

Grupo B: 2.5 mgm/kgm de peso por via intravenosa con una

velocidad de administracién de 20 segundos.

Grupo C: 3 mgm/kgm de peso por via intravenosa con una -

velocidad de administracién de 20 segundos.

A través de la monitorizacién de los pacientes se regis-

traron los siguientes parametros:

Presidn arterial sistSlica {(PAS), Presi6n arterial dias-
t6lica (PAD), Presidn arterial media (PAM), frecuencia cardia
ca (FC}, Frecuencia respiratoria (FR) a los 30, 60, 90, 120 -
sequndos; ademds de lo anterior tambi&n se registro el tiempo
adecuado para la pérdida de conciencia, los cambios respirato
rios, asi como los efectos colaterales presentados en el esty
dio durante la induccién. Se practicé ventilacifn con mascari
1la con Oxigeno al 100% segundos antes de aparicién de la ap-
nea, hasta llegar a la intubacidén con el uso previo de succi-

nilcolina a 1 mgm/kgm de peso por via intravenosa.
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CALIDAD DE LA INDUCCION

El criterio para evaluar la calidad de la induccidn fue:

INDUCCION BUENA: No requiere complemento en la induccidn

INDUCCION REGULAR: Requiere algfin complemento adicional_
de la induccién por efectos indeseables que interfieren se---

guir el procedimiento.

INDUCCION MALA: Induccién insuficiente, con gran inciden-
cia de movimientos involuntarios; requiere cambio de agente -

inductor.



31

RESULTADOS

De los 60 pacientes estudiados 45 (75%) fueron del sexo_
femenino y 15 (25%) del masculino con una edad promedio 34.8_

{CUADRO 1) y un peso promedic 61.3 (CUADRO 2}.

Los procedimientos quirfirgicos fueron en su gran mayoria
de abdomen, siendo las histerectomifas y colecistectomias en ma

yor nimerc {(CUADRO 3}.

Durante la induccién de la anestésia, en pacientes del -
grupo "A", la pérdida del reflejo palpebral se presenté en -~

promedio a los 23.8 segundos.

En cuanto a la pérdida del conteo de nfimeros, ocurrid en

promedio a los 19.95 segundos.

En relacifn a la inconciencia fué manifiesta en promedio

a los 21.6 segundos. {CUADRG 1lAa)

En el grupo "B" la p8rdida del reflejo palpebral se pre-

sent® en promedio a los 22,7 segundos.
El conteo de nlimeros a los 1% segundos en promedio,

La inconciencia fué manifiesta en 20,35 sequndos. (CUA--

DRO 1A)

En el grupo "C" la pérdida del reflejo palpebral ocurrid

en promedio a los 16.3 segqundos.
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La inconciencia fué manifiesta a los 16.9 segundos.{CUA-

DRO 1A}.

Las presiones arteriales sistélica y diastdlica disminu-
yeron en los tres grupos siendo mds notorio en el grupo C. ==

(CUADROS 4,5,6 y GRAFICAS 1,2,3).

En cuanto a la Frencuencia Cardiaca no se encontraron di

ferencias significativas.

En general las variaciones se manifestaron como taquicar

dia minima (CUADRO 7 GRAFICA {4).

Los efectos colaterales fueron mis notorios en los pa---
cientes del grupo A y C observindose hipertonia, flebalgias,-

hipo, hipotensi6bn y rash cuténeo. (CUADRO 8).

En cuanto a la calidad fué buena en el 100% en el grupo_
"B". En el grupo "A" se presentaron movimientos excitatorios_
{temblor) en 4 pacientes sin aparicién de apnea lo que didé mo
tivo usar désis adicional obteniéndose una calidad de induc--

cifn regular.

En el grupo "C" se presentaron movimientos excitatorios_
{temblor) leves perc haciendo salvedad no fué necesario utili
-zar ddsis adicional ya que la aparicidén de la apnea fue sibi-
ta en todos los casos otorgandosele una calidad de induccién_

regular. {(CUADRO 8 GRAFICAS 3)

No hubo en ningGn paciente cambio de técnica de induc---
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cién.

El estudio estadistico T de Students con P = 0.05 siendo

significativo en forma general.



~ DISTRIBUCION POR GRUPOS DE EDAD

GRUPOS DE  N2OE PACIENTES PORCENTAJE

EDAD

/5-19 / /6%
20-24 9 15 %
25-29 8 /3 %
30-34 6 10 %
35-39 14 23 %
40-44 /5 25%
45-49 5 8.3%
50-54 2 33%
55-G0 0 0%
Total 60 100 %

Cuadro N2



EVALUACION DEL TIEMPO
PARA LA PERDIDA DEL
ESTADO DE CONCIENCIA

Grpos A E C
Dejfordecontor | 19.95" | 19" | 163"
Perdido de/ Re- .
fiejo pabebrol |238" | 227" | 18.25"
Inconciencio | 2/6" | 2a35" | 169"

Cuadro /A
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DISTRIBUCION POR GRUPOS DE PESO
36

GRUPOS OF Ne DE PACIENTES PORCEN TAJE
PESO

40-44 / 16 %
45-49 / 1.67%
50-54 /O /6%
55-59 & /137%
60-64 2/ 35%
65-69 7 1167%
r0-r4 & /3%
r5-80 4 6.6%
Total 60 100%

Cuadro N° 2
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DIAGNOSTICO PREOPERATORIO OEL SRUPO TOTAL DE PACHINTES

D1 AGNDSTICO

NIOMATOSIS UTERINA

37

NUNERD

2/

COLECISTITIS A6UDA

DESVIACION SEPTAL

FIBROADENONA WAMARID

CISTOCELE.

NODULO TIROIDEOD.

PROLAPSO UTERING.

CARCINOMA DE MAMA

DESVIACION TUMNORAL DE RETINA

PTISIS 8ULBY,

PRESENCIA DE TERCER WOLAR.

CARCINOMA CERVICOUTERINOG,

ESTRABISMO

HEANIA HIATAL

ADENOIDITIS CRONICA

FRACTURA DE KUESO NALAR,

AREA CRUENTA EN TORAX




TENSION ARTERIAL Dosis 2.0 mg./kg.

T/omgo on .nggmdo:

esss O 5060 90 £0
FAS | 116|104 /04| 99| 99

RAD |77\ 77| 68| 67| 67
PAM 9082|8078 | 78

PAS': Presion arterial sistolica

PAD:Fresion arferial adiastolica
PAM:Fresion arlerial media

Cvadro Nt 4

—mm. hg. ——t



TENSION ARTERIAL Dosis 2.5 mg./kg.

T;Iompo on ;ummba’

[Ammg) 0" 30 20"
Pas | 22l io7] 1ael o2 /02@
2o | 82l 71| 71701 70|
FAM | 95| 83]°8/[87]87]|

FAS: Presion arferial Sistolica
FAD: Presion arferial diastolica

FAM: Presion arterial media

cuadro N2 5



TENSION ARTERIAL Dosis 3.0mg /kg.

PR

, TIEMPO EN SEGUNDOS T

rAmmbg 0" 30" 60" 90" 120"

 — e m ) e s e enn ey

PAS | II7 | 105) 99 | 99 | 99
FAD (80 | 80|75 |65 |65

PAM |92 | 88| 83 |76 |76

———mm Hg ——

PAS: Presion arterial sistdlica
PAS:  Presion arterial diagstolica

PAS:  Presion arterial  media
Cuadro n¢ 6

-
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VARIACIONES DE LA TENSION ARTERIAL
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VARIACIONES DE LA FRECUENCIA CARDIACA

F”cucncm” 0¢rdlnf (wal{mln.) ]

e | Q30" 60 90" 20"
A | 8] 99| 94] 89187

B |/00{/05| /00|96 |93
C |96 |97 /00|93 |90

cvadro Nt 7



VARIACIONES DE (4 FRECUENCIA CARNACA EN LOS OIFERENTES 6APOS
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CALIDAD OE LA INDUCCION

8 100%

GRUPG A" GRUPO ‘8" GRUPO "C"

8+s Buene

R= Regutor I

-
o

GRAFICA N0 B




EFECTOS COLATERALES

EFECTOS GZ!‘POP gC/E/%gz;ébg g |omuroc |
% mpecciar | 4 120 1 |5 |4 |20
e 1311513 154 |20
Rashcutaneo | 2 | /O~ | | 5 | 4 | 20
Hipo oo ool 3 !5
Temblor | 4 (20| 1 |5 | 4 |20
Tos o|lolo oo |o
Rubor | 2 | /10| 0 |0 |3 |15
- Hpertonia | 4 | 20, O (O | § | 25
gggrcoespas- o o0 |0 |0
Laringosspasme] O | O | 0 |0 | 0| ©

Cuadronf 8
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DISCUSION

De acuerdo a los resultados obtenidos en este estudio, -
el propofol es un medicamento gue brinda segquridad y que po--

dria ser aceptado en la préctica clinica,

El inconveniente es el costo comparadec con otros inducto-

res.

Una gran variedad de datos fueron recolectados con la -=-
nueva formulacién lipidica indicando que la désis dptima fue_

de 2.5 mgm/kgm de peso.

En todos los pacientes el reflejo palpebral fue abolido,

tomado al final cuando el agente fue inyectado,
Las alteraciones hemodinimicas fueron minimas.

No ha tenido efectos anticonvulsivante comparado con el_

tiopental,



Jz;"ff Ty

CONCLUSIONES 1/{ ,’70

v}a(‘, 7 /?g

El tiempo de induccién es intermedio en comparacibn con-

otros agentes inductores como el tiopental y etomidato.

Los efectos excitatorios son bajo en un rango de frecuen

cia de 0-20%. (27)

Su uso en anestesia general ofrece buena induccién, man-

teniendo satisfactorio y rdpida recuperacibn a dosis de 2.5 -

mgm/kgm de peso. No afecta la accibén de los relajantes muscu

lares {Vecuronio, succinilcolina y atracurium), su nueva for-

mulacién. (28)

Posee efecto depresor por accifn barorrefleija.

Existe la posibilidad de presentarse dolor en el sitio -

de administracifn del medicamento.

Se presentaron disminucién de las cifras de presifn sis-

télica y diast6lica y media, con mayor intensidad en el gru -

po "C".

Tiene baja incidencia de reacciones anafilactoides.
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RESUMEN

Se estudiaron 3 grupos de 20 pacientes cada uno, de am--
bos sexos con estado ffsico I-II segfn la ASA en un lapso de_
tres meses; que fueron sometidos a cirugfa de abdomen en su -
mayorfa de los casos a quienes se le administraron désis va--
riables observindose cambios del estado de inconciencia el --
cual nos habla de un inductor mis de accidn ultracorta y con_
minimos de efectos secundarios en su nueva formulacidn, las -
variaciones de la presidn arterial sistSlica, diastdlica, me-
dia y frecuencia cardiaca fueron minimas, presenténdose sus -
efectos mis notorios cuando se utiliza d6sis de 3 mgm/kgm de_
peso. Se concluyd que la calidad y désis Sptima de induccién_

es de 2.5 mgm/kgm de peso obteniéndose una induccién adecuada.
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