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PROPOFOL (2,6-diisopropilfenol):

UN NUEVO AGENTE ANESTESICO EN MEXICO.

- ESTUDIO COMPARATIVO CON TIOPENTAL -

Octubre de 1989.
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INTRODUCCION

Durante algin tiempo se ha reconocido la necesidad de me-
jorar la calidad de la anestesia, introduciendo firmacos mis efica
ces y menos tdéxicos que brinden mayor seguridad para los pacientes,
perfeccionando las técnicas de administracidén de los agentes anes--
tésicos y elevando el nivel académico y cient{fico de los aneste---
sidlogos mediante una preparacidn profesional mis extensa y comple-
ta (1,2).

La anestesia intravenosa total es una técnica anestésica
que se ha desarrollado y posiblemente mejorado recientemente, aun--
que las drogas intravenosas empleadas para faclilitar el comienzo de
la anestesia general no constituyan una novedad. En los (ltimos a--
flos del siglo XIX, se empled a 1a morfina para sustituir a algunos
anestésicos inhalados, combinindose ocasionalmente con la escopala~-
mina para producir un "estado anestésico" (3).

Al comenzar el presente siglo se descubrieron los barbi~-
téricos, investigando posteriormente su aplicacién por via intrave-
nosa para producir anestesia. Por el afo de 1930, los barbitiricos
descublertos no tenian aplicacién cifnica dentro del campo aneste~-
slolGgico ya que su inicio de accién a nivel del sistema nerviocso
central era muy lento. La primer droga de accibn répida capaz de
producir pérdida de 1a conciencia en un tlempo de circulacién brazo
-cerebro fue el hexobarbital (4). Desafortunadamente el hexocbarbi--
tal producfa movimientos musculares indeseables. En 1935 Lundy pu--
blicd sus experiencias preiiminares con el tiopental en ia Clinica
Mayo {5), aunque ya habla sido utilizado unos afios antes por Waters
y colaboradores en Madison, Wisconsin (6). Desde entonces el tio---
pental demostrd ser tan fitil como anestésico intravenoso que se le
ha considerado la droga "modelo" contra la cual se han comparado el
resto de los aneatésicos introducidos en la prictica para uso intra
venaso.



-2-

Aungue muchos consideran al tiopental como el modelo pa-
ra evaluar a otras drogas, no puede considerdrsele el anestésico
intravenoso "ideal". En 1985 se establecieron los requisitos y las
caracteristicas propias del agente anestésico "ideal" con el obje-
to de poder comparar las propiedades farmacolbgicas y el comporta-
miento clinico de cualquier droga, considerando los siguientes cri
terios:

a) Un anestésico intravencso debe producir una induccién ré--
pida, suave y segura de la anestesia, preferiblemente en el tiempo
de circulacién brazo-cerebro. Los efectos de excitacién durante la
induccidn, inclufdos los movimientos musculares espontdneos y la
hipertonfa deben ser mi{nimos.

b) El férmaco debe tener pocos efectos sobre la funcién car--
dlovascular y respiratoria. Los efectos depresores, aunque proba--
blemente inevitables con cualquier anestésico, deben tener una re-
lacibén dosis-respuesta favorable. En la mayorfa de los casos, no
son deseables las propiedades estimulantes cardiovasculares.

c) Idealmente, el firmaco debe tener propiedades analgésicas,
de preferencia a dosis subanestésicas. Pocos, s{ acaso alguno, de
los agentes intravenosos disponibles en la actualidad satisfacen
este requerimiento aparte de los analgésicos opidceos.

d) La recuperacién de la conciencia debe de ser répida y sua-
ve. Las funciones psicomotoras y cerebrales deben retornar a la
normalidad 1o mis rdpidamente posible. Preferiblemente la recupe--
racién de los efectos del firmaco tienen que comprender tanto su
redistribucién fuera del sistema nervioso central como una ripida
blotransformacién a metabolitos inactivos. Estas caracter{sticas
de biodisposicién disminuirdn la probabilidad de acumulacidn del
firmaco después de miiltiples dosis y reducirdn la posibilidad de
depresién postoperatoria recurrente del sistema nervioso central
cuando se administran sedantes o analgésicos. Los efectos amnési--
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cos deben atenuarse con la recuperacién de la conciencia. Las se--
cuelas al despertar, como las ilusiones y los suefios desagradables
son indeseables.

e) El anestésico "ideal" debe tener un bajo potencial para o-
casionar reacciones de hipersensibilidad, y sus efectos adversos
sobre el aparato gastrointestinal y otros aparatos u drganos tie--
nen que ser mf{nimos. E! firmaco no debe de aumentar la presibén in-
tracraneal; idealmente tendrd que reducir el metabolismo cerebral
en mayor grado que el flujo sanguineo cerebral. No debe ser irri--
tante para las venas ni téxico para los tejidos en caso de gque se
extravase al inyectarse.

£) Bl firmaco debe tener propiedades f{sico-quimicas que ha--
gan posible su solubilidad y estabilidad en soluciones acuosas.
Debe poseer una gran especificidad de accidén y alto margen de se--
guridad. Finalmente, tendrd la ventaja de poder ser empleado en to
dos los grupos de edad (7).

La necesidad de contar con el agente anestésico "ideal"
dio impulso a la investigacién durante los {iltimos 25 afios creando
nuevas drogas intravenosas diferentes desde el punto de vista de
estructura quimica de los barbigﬁricos. Sin embargo, no existe ain
el anestésico "ideal" que llene todas las caracter{sticas mencio--
nadas, a pesar de contar con un nuevo inductor intravenoso que
tiene un comienzo de accién répido, corta duracién de accién, au--
sencia de acumulacién con la administracidn repetida o continua y
carencia de efectos excitatives en la induccidn y durante el man--
tenimiento y la recuperacidn.

En la década de 1970, la Divisidén Farmacéutica de los
Laboratorios Quimico-Farmcéuticos ICI (Imperial Chemical Indus----
tries, Inglaterra) se apegd a un programa de investigacién para
descubrir el PROPOFOL (ICI 35,868: 2,6-diisopropilfenol), conside-
rado de acuerdo a la Clasificacién de Anestésicos Intravenosos (ma
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yo de 1985)(8) como un agente inductor primario de accién ripida
relacionado quimicamente a los alquilfenoles. Inicialmente el pro-
pofol se prepard en una solucidn al 1% mezclada en Cremophor EL al
16% la cual produjo gran dolor en el sitio de inyeccidn en los pri
maros estudios clinicos realizados {9). Se cred alternativamente
una férmula sin Cremephor EL, considerando a éste como el compo---
nente responsable no solo del dolor sino también de las reacciounes
anafilicticas desencadenadas, produciéndose en forma de una emul--
sibén acuosa estérii, conteniendo 1% de propofol en peso/volumen,
10% de aceite de soya, 2.25% de glicerol y 1.2% de fosfdtido puri-
ficado de huevo.

Los estudios preliminares con este nuevo preparado demos
traron escasa diferencia en la actividad farmacocinética (10) y u-
na ligera disminucidn de la potencia con respecto a la férmula o~-
riginal {11).

Los estudios iniciales en humanos con el nuevo agente,
lo perfilaron como un firmaco que se aproximaba a las caracteris--
ticas deseadas del anestésico "ideal" tanto para la induccidn como
para el mantenimiento de la anestesia.

A partir de 198% aparecieron publicaciones en ta litera-
tura mundial sobre las experiencias y los resultados encontrados
al efectuar estudios comparativos entre el propofol y los diversos
inductores intravenosos empleados cominmente en la préctica diaria
contrarrestando el concepto del anestésico intravenosc "ideal®,
perc reafirmando las propiedades y ventajas del 2,6-dilsopropil---
fenol (propofol}.

En nuestro pais, el propofol se introdujo al comercio a
principios de 1988, apareciendo en corto tiempo los primeros re-—-
portes sobre su uso, comportamiento clinico y efectos en diversas
situaciones quiridrgicas (12). Al mismo tiempo en los Estagdos Uni--
dos de Norteaméricaiconhinuaba siendo estudiado exhaustivamente

’
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antes de ser aprobado por la Agencia de Control de Drogas y Ali---
mentos (FDA) para su utilizacidén cli{nica en humanos (13).

Deseando contar con un mejor conocimiento sobre el uso
ciinico del propofol, se efectud un estudio comparativo, experi---
mental y prospectivo evaluando las propiedades y efectos del pro--
pofol contra el tiopental, el primero por ser el inductor mis re--
ciente dentro de nuestro arsenal farmacoldgico en anestesia, y el
segundo, por ser el agente de mayor utilizacidn, experiencia y su-
ma eficacia en nuestra institucién hospitalaria para llevar a cabo
el inicio de la anestesia general (Hospital Espafiol, México, D.F.)

La presente tesis se ha estructurado bisicamente en tres
secciones: al inicio se mencionan las propiedades gui{mico-farmaco-
1égicas del propofol; a continuacién se transcriben los resultados
obtenidos durante su empleo en cirug{a general, finalmente, culmi-
na con el trabajo de investigacién llevado a cabo durante los G1--
timos meses de 1988 y los primeros de 1989 dentro de nuestro Hos--
pital, discutiendo los resultados y las conclusiones obtenidas des
pués de haber realizado el estudio, el cual se apegd a los requi--
sitos enmarcados por el método cientifico, a las recomendaciones
dictadas por la Asociacién Médica Mundial asentadas en la Declara-
cién de Helsinki (14) para los trabajos de investigacién clinica--
médica y a las normas establecidas por la Secretar{a de Salud en
el drea de investigacién en salud {15). Se han anotado en forma
progresiva las citas bibliogrédficas consultadas que han servido de
apoyo y testimonio veraz para la realizacidén de todo el trabajo,
esperando con todo ello aclarar y enriquecer el conocimiento sobre
el nuevo inductor anestésico disponible y ofrecer una mejor cali--
dad de la anestesia y una mayor seguridad al paciente quirdrgico
que se entrega incondicionalmente a nuestro ejercicio dfa a dia,
ahora, siempre y en todo lugar.



-

PROPOFOL:  PROPIEDADES QUIMICAS,
PARMACOCINETICA Y FARMACODINAMIA.
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El propofol se presenta en forma de una emulsidén esté--
ril de aceite en agua, preparada para inyectarse por via intrave-

nosa. Su nombre real aprobado es 2,6-dijsopropilfenol, con un pe-
so molecular de 178; su férmula estructural se muestra en seguida

en la figura 1:

OH
(cHg) ,CH cH(cHy),
FIGURA 1: férmula estructural del 2,6-diisopropilfencl.

A la temperatura ambiente, el propofol es un l{quido de
incoloro a color amarillo paja pilido, muy ligeramente soluble en
agua a 20 °C y con un pK de 11 . Es una emulsién blanca estérii,
1ista para usarse, mdvil, contenida en &mpulas de vidrio claro de
20 ml . La formulacidn es isoténica, conteniendo aceite de soya
(10%) y fosfitido purificado de huevo (1.2%) as{ como gliceroi (2.
25%). Tiene un pH neutro. Para su uso debe ser agitada previamente
y puede infundirse a través de cualquier solucién cristaioide por
una vena periférica o central, en bolo o por infusién continua.

Un bolo {inico de propofol a una dosis de 2.0 a 2.5 mg/
kg produce inconciencia dentro del primer minuto de su aplicacién

en la mayoria de los pacientes, aunque las dosis requeridas son me-
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nores en pacientes de edad avanzada {16) y cuando se han utiliza-
do en la premedicacidn oploides (17,18). La anestesia puede tam~--
bién ser mantenida con bolos intermitentes o por medio de infu---
siones continuas; la administracién de una dosis de 9 mg/kg/hr
mantiene totalmente anestesiados al 85% de los pacientes y a do~~
sis menores de 6 mg/kg/hr produce sedacidn, sin pérdida de la con
ciencia en gran parte de los individuos.

La dosis de induccidn de propofol a 2.0 mg/kg reduce la
presibn sistélica en un 16% y la presién dlastélica en un 11% en
pacientes que no han sido premedicados, mientras que a 2.5 mg/kg
se observa hasta una reducc{én del 32% de la presidén arterial me-
dia en pacientes que han recibido algin alcaloide del opic en la
premedicacidén (18,19). Estos efectos producidos por el propofol
se potencian si se ha utilizado fentanil durante la induccidn y
con la combinacién de ambas dragas, el incremento de la presidn
arterial observado durante la intubacidn y 1la incisién guirirgica
se reduce muy significativamente.

La induccién con propofol se acompafia frecuentemente de
apnea, la cual puede durar mis de 60 segundos, y el mantenimiento
de la anestesia con infusiones de propofol produce descensos en la
frecuencia respiratoria, el volumen corriente y el volumen minuto
siendo 1a disminucién dependiente proporcionalmente de la dosis
administrada (20). Esta depresidn respiratoria observada aumenta
con el uso concomitante de fentanil, y cuando esto ocurre, el e---
fecto suele persistir durante el postoperataorio.

Después de pasar el propofol en forma de bolos, las can
centraciones sanguineas declinan rapidamente. Su adminlstracién
en infusidén produce inicialmente una elevacién seguida de una 1i-
gera subida lenta hasta alcanzar una concentracidn estable; aun--
que 1los niveles sanguineos de propofol continden incrementindose,
no se producen cambios clinicos con el paso de 1la infusidén. La
concentracidén estable final se logra con una infusién de 6 mg/kg/
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hr después de haber empezado con una dosis de 9 mg/kg/hr (21).

El propofol se distribuye rdpida y extensamente desde el
torrente circulatorioc a los tejidos con una vida media de distri--
bucién de 2 a 4 minutos aproximadamente y un volumen de distribu--
cidn entre 209 y 1008 litros (22). En varios estudios que se han
hecho sobre farmacocinética, los datos mis aceptados son aguéllos
que describen un modelo de tres compartimentos, lo cual indica que
el propofol probablemente se distribuye en dos compartimentos ti--
sulares distintos (23,24).

El propofol se metaboliza ripidamente (25). Después de
administrar una dosis, aparece un 88% en la orina en forma de un
conjugado de propofol (40% de los productos, urinarios excretados)
y conjugados de 4-hidroxi-propofol (el 60% restante de los produc-
tos urinarios excretados) y solo una pequefia cantidad de propofol
sin cambio (menos del 0.3%) (Figura 2). Se ha estimado la depura--
cibén total del propofol del organismo entre 94 y 139 litros/hora.
En los estudios donde se utilizd un modelo de dos compartimentos,
la vida media de eliminacibén del propofol fue generalmente de 100
minutos, mientras que cuando se utilizd un modelo de tres compar--
timentos, consideréndose que era lo correcto, la eliminacién del
propofol fue bifdsica, con una vida media en un primer paso (ti1/2
BETA) de 25 a 56 minutos y una vida media final de eliminacién
(t1/2GAMMA) de 184 a 309 minutos después de usar dosis Qnicas y de
277 a 403 minutos cuando se utilizaron infusiones.

Se ha visto que la depuracién total y el volumen inicial
de distribucidn del propofol estdn disminui{dos en 1os pacientes de
edad avanzada (26). Escasos reportes sugieren que la farmacociné--
tica del propofol no se ve alterada en pacientes con enfermedad
renal & hepdtica (27,28). EL empleo de drogas anestésicas junto
con el propofol s{ pueden alterar su disposicién, en particular el
uso concomitante del fentanil, ya que reduce su volumen de distri<
bucidn, su vida media de eliminacién e incluso la depuracién en un

33%.
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Guxonidyciin
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FIGURA 2: metabolismo y excrecidn urinacia del propofol (25).



-11-

La recuperacién postanestésica con propofol es rapida.
Las alteraciones psicomotoras despuds del recobro son minimas.
Luego de llevar a cabo el mantenimiento anestésico con propofol,
los tiempos de reaccidn aumentan significativamente y se hacen e-
videntes a los 30 minutos de haber conclufdo 1la cirugfa y solo u-
na minima sedacién se detecta dentro de las primeras 3 horas de
haber terminado la anestesia (29). Algunos estudios comparativos
han encontrado menos impedimentos psicomotores posteriores al uso
de propofol que los que produce la metohexitona (30). Por otro la
do, las ventajas encontradas con el propofol en el postoperatorio
son similares a las observadas después del mantenimiento de la a-
nestesia con isoflurano (31).

Durante el perfodo de induccidén con propofol se ha ob--
servado una disminucién en la frecuencia del ritmo electroencefa-
logrdfico y una mayor amplitud de las ondas durante el mismo, pa-
sando a un ritmo electroencefalogrdfico muy parecido al basal du-
rante el mantenimiento, con frecuencias mayores {aumento de la ac
tividad alfa) y fluctuaciones en la amplitud de las ondas electro
encefalogrdficas. Mediante el monitoreo electroencefalogridfico se
ha podido detectar la profundidad del plano anestésico, aparecien
do un ritmo con una frecuencia media mayor o actividad de tipo
beta durante la superficializacién de la anestesia (32).

El propofol ha demostrado conferir efecto analgésico.
En un estudio comparativo (33), la administracién de propofol pro
dujo analgesia en un 35%, antianalgesia en un 5% y ningtin efecto
en un 60%. En cambio, el tiopental produjo antianalgesia en un 60%,
analgesia en un 10% y ningdn efecto en el 30%. As{ también se ha
observado que el propofol otorga analgesia postoperatoria por 1o
menos durante 40 & 50 minutos, mientras que el tiopental incre---
menta la sensibilidad al dolor durante varias horas en el postope-
ratorio inmediato.

El propofol tiene propiedades antieméticas ventajosas
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para muchas situaciones quirdirgicas (34). La incidencia de ndusea

y vémito después de utilizarlo es mucho menor que con cualquier o-
tro férmaco anestésico inductor, y ademds, reduce la aparicién de

tales sintomas luego. de usar drogas gue si producen ndusea § vé---
mito {opioides, dxido nitroso, halogenados).

Algunos procedimientos quirirgicos, incluyendo la intu--
bacidn orotraqueal, generalmente producen incrementos importantes
de la presién arterial estando el paciente anestesiado. En tales
circunstancias se ha encontrade favorable el efecto hipotensor que
produce el propofol, ya que la respuesta hipertensiva es menos a--
guda en pacientes no premedicados as{ como en aquéllos que padecen
hipertensién arterial sistémica. Las elevaciones de la presidn ar-
terial son mayores en los pacientes inducidos con tiopental a 5 mg/
kg que los que son inducidos con propofol a 2.5 mg/kg {169/119 y
148/110 mmHg, respectivamente) (35).

Tanto el propofol como el ticpental reducen en forma
significativa el aumento de la presidén intraccular subsecuente a
la administracién de suxametonioc para llevar a cabo la intubacidn
orotragueal. El propofol puede ser utilizado en cirugfa oftdlmica,
particularmente en ancianos, en quienes se desea evitar el aumento
de la presidn intraocular (36,37).

Ademés de los estudios realizados in vitro, la experien-
cia ciinica acumulada concuerda en que el propofol no inhibe la
respuesta adrenal a la estimulacidn de ACTH. Aunque hay una dismi-
nucién en la produccidn basal de cortisol en los pacientes que es-
tdn bajo induccidn o mantenimiento con propofol , parece ser mis
bien secundario a la anestesia general gue a un defecto o conse---
cuencia directos del propio propofol (38). En los pacientes que eg
tin sedados con propofol en unidades de cuidados intensivos , 1a
disminucidn en los niveles de cortisol puede estar ocasionada por
log efectos fisioldégicos propios del trauma y el estrés (39).



13-

EL PROPOFOL EN CIRUGIA GENERAL.
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El prapofol se ha utilizado en un gran niimero de situa-
ciones quiriirgicas. Se ha comparado con anestéslcos intravenosocs
y con agentes inhalados. Desafortunadamente los estudios compara-
tivos realizados han omitido 1a aplicacién de los diversos agen--
tes anestésicos siguiendo un patrén doble clego. Por otra parte,
el registro de algunos eventos acontecidosg, tales como 1la calidad
de la anestesia, la suavidad en la induccidén y la tranquilidad en
el despertar tienden a calificarse en forma subjetiva por parte
del investigador. Par Gltimo, casi todos los estudios llevados a
cabo con el propofol han seleccionado pacientes con buena o exce~
lente condicién f{sica, muy pocos con mala condicidn y ninguno
ha evaluado al propofol en pacientes graves o moribundos.

Cuando el propofol se administra en bolo, el tiempo de
induccién anestésica dependerd de la dosis y la velocidad utili~-
zados. En un estudio realizado con 20 pacientes gquirdrgicos, el
tiempo medioc de induccién (desde el comienzo de la administracién
hasta la pérdida del contacto verbal) fue de 50.5 segundos cuando
el propofol se dio a 2.0 mg/kg en un lapso de 60 segundos, pero
el tiempo de induccibn se redujo notablemente (21.5 segundos) al
pasarse en s&lo 5 segundos, considerindose muy significativo el
acortamiento logrado en el tiempo de induccidn (p«<0.001) {19).

La dosis media efectiva para alcanzar la pérdida de 1la
conciencia en sujetos jbvenes es de 2.25 mg/kg . mientras que en
ancianos esa dosis fluctda entre 1.25 y 1.75 mg/kg (16},

La duracibdn del suefio producido por una dosis dnica de
propofol no ha side especificada, sin embargo, el tiempo medio de
duracidn del efecto {desde el momento de la induccidn hasta la
contestacién a una orden verbal) con una dosis de 3 mg/kg fue de
7.6 minutos en 21 pacientes no premedicados que se sometieron a
cirugla dental (29).
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El mantenimiento de la anestesia se ha llevado a cabo
con oxigeno y 6xido nitroso al 67% mds un halogenado, un narcd--
tico intravenoso o propofol en infusibén a 6.7 mg/kg/hr, aungue
se ha necesitado mayor dosis para lograr un buen plano anestési-
co (40). bDundee et al. (41) encontrd que con la técnica anterior
los pacientes respondfan con movimiento al momento de la inci---
sién quirdrgica utiiizando dosis para infusidn de 8.0 a 14 mg/kg
/hr y 6xido nitroso al 67% , 1o cual se evitaba si antes de efec
tuar la induccidn se administraba fentanil (1.0 mcg/kg).

El propofol ha sido utilizado en cirugia ambulatoria pa
ra proporcionar sedacién en procedimientos realizados con anes--
tesia local y para enfermos en estado critico internados en uni-
dades de cuidados intensivos que requieren estar tranquilos. Tam
bién se le ha usado para proporcionar anestesia total intraveno-
sa y para paclentes que han sido sometidos a revascularizacién
coronaria (21, 29, 30, 39, 42, 43, 44, 45, 46 y 47).

La necesidad de hacer mds funcionales los servicios qui
rirgicos aprovechando al miximo los recursos disponibles y dis--
minuyendo el costo de ellos ha obligado a realizar las interven-
ciones quirlirgicas internando a los pacientes por corta estancia
(un dfa) y procurando proporcionar agentes anestésicos potentes,
seguros y con una recuperacién rdpida y sin fendmenos indesea---
bles o duraderos. La metohexitona y el propofol han sido los dos
agentes anestésicos mayormente utilizados para pacientes desti--
nados a cirugfa ambulatoria, obteniendo una recuperacién mis ré-
pida que les ha permitido caminar y ser dados de alta en un cor-
to perfodo de tiempo, con una claridad mental mayor, sin ndusea
ni vémito postoperatorio y con una aceptacién total por parte
del enfermo, mostrando mayor destreza psicomotora con el propo--
fol, a pesar de haber requerido una baja dosis adicional de fen-
tanil para complementar la analgesia. Con la.metohexicona se en-
contrd un porcentaje un poco mis alto de ndusea y vémito posto--
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peratorio (42). La mayor ventaja fue la rapidez en el recobro
que también se pudo observar utilizando isoflurano para el man-
tenimiento anestésico, aunque la habilidad y la claridad mental
fue superior con el propofol gque con el isoflurano {31). Los da-
tos mencionados fueron recogidos de pacientes sometidos a proce-
dimientos quiridrgicos de tipo uroldgico y ginecoldgico.

En otro estudio llevado a cabo con 60 pacientes a los
que se les realizd colonoscopfa, se utilizé el propofol a 2.0 mg
/kg para la induccidén seguido por una infusién del mismo agente
a3, 66 9 mg.kg/hr. La tasa de infusién mds alta produjo incon-
ciencia en la mayorfia de los pacientes (85%), mientras que a 3.0
mg/kg/hr, un 40% de los pacientes requirieron dosis suplementa--
rias en forma de bolos para mantener un adecuado nivel de seda--
cién. La dosis de 6.0 mg/kg/hr produjo sedacién profunda en un
35%, inconciencia en el 40% y sedacién leve en el 25% de los pa-
cientes, Esta variacién interindividual tan notable permitié con-
cluir que las tasas de infusién deberin de ser ajustadas de acuer-
do a cada paciente y por lo tanto tendrdn que calcularse durante
la cirugia para asegurar que el nivel de sedacidén no sea muy su--
perficial o no progrese demasiado hacia un plano anestésico pro--
fundo (21).

El propofol también se ha usado para otorgar sedaciénen
cirugia ortopédica realizada bajo anestesia regional. En los pa-
cientes premedicados c¢on benzodiacepinas, una tasa inicial de
infusidén de 4 a 6 mg/kg/hr seguida de un reajuste para el mante-
nimiento del nivel de sedacidén puede lograr un plano adecuado du-
rante un tiempo medio de 98 minutos. Pudiera presentarse alglne-
pisodio de movimiento, el cual es fiacilmente controlable con so—
lo elevar transitoriamente la velocidad de la infusidn hasta vol-
ver a obtener el nivel deseado de sedacién, 6 inclusive, produ-—
cir anestesia total incrementando la infusién a 10 mg/kg/hr y com
plementandola con 6xido nitroso . En los pacientes menores de 65
afios, la dosis promedio oscila en 4.1 mg/kg/hr, y por arriba
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de esa edad, la dosis se reduce a 3.0 mg/kg/hr (p€0.05)(30).

El propofol se ha empleado en pacientes en estado cri--
tico. Algunos pacientes que fuerom ingresados a la unidad de cui
dados intensivos despuéds de cirugi{a cardiopulmonar recibieron
propofol para sedacién mediante una infusidn inicial de 50 mg/hr
6 midazolam a 2.5 mg/hr y un opioide para proporcionar analgesia.
La sedacién se mantuve hasta que se suspendid la ventilacién me-
cénica. El tiempo total de asistencia ventilatoria mecinica fue
m3s corto en el grupo que recibid propofol (6.5 hrs promedio con
el propofol contra 10 hrs con midazolam, p<€0.02) y el tiempo me
dio entre la suspensidn de la ventilacidn mecénica y la recupe--
racidn completa de la ventilacidn esponténea fue de 9.5 minutos
con propofol y de 202 minutos con midazolam (p<€ 0.001). Tanto el
cuerpo médico como el de enfermeria observaron una recuperacién
mds satisfactoria con el propofel que con el midazolam (45).

La estabilidad hemodindmica es muy importante durante
la revascularizacién coronaria; la intubacién orotragueal, la
esternotomfa y la manipulacién quirfirgica pueden ocasionar ele~-
vaciones tensionales indeseables, mientras que la hipatensién
inducida por drogas puede condiclonar isquemia en pacientes con
un flujo coronarlo deficiente. Utitizando el propofol en pacien-
tes ASA III y IV para la induccidn anestésica a 2.5 mg/kg, 1as
presiones sistdlica y diastdlica se redujeron de un 12¥ a un
32% y la presidn venosa central entre un 16% y un 29% (46). Com-
parativamente, el tiopental usado a 4.0 mg/kg produjo degcensos
del 9% al 23% en las presiones arteriales mencionadas y de un 4%
a un 8% en la presién venosa central. Se encontraran resultados
similares utilizando propofol a 1.5 mg/kg y tiopental a 2.0 mg/
kg, registrando una calda de las resistgncias vasculares sisté--~
micag del 16% con el propofol pero solo del 1% con el tiopental
(p<€0.05)(47). Por otro lado, la presidn arterial media aumentd
despuds de la intubacién hasta m3s del 36% de los valores basa--
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les (p<0.05).

En otro estudio fueron 12 pacientes lo0s que se aneste--
siaron para cirugia de revascularizacién coronaria (48) usando
el propofol a 2.0 mg/kg/hr seguido de 12 mg/kg/hr y fentanil a
10 mcg/kg treinta minutos después de iniciar la administracién
del propofol, pero antes de que diera comienzo la cirugia. Se ob
servaron reducciones considerables en la presidn arterial media
(un 15%), en la presidn pulmonar en cufia (un 20%) y en la pr-
sién venosa central {(un 16%) a los treinta minutos {(p<0.05
cada caso), y la frecuencia cardiaca aumenté un 12% {p<0.05).
Todos los pardmetros retornaron mis o menos a los niveles basa--
les al comenzar la cirugf{a. El flujo sangufneo coronario, el con
sumo miocdrdico de oxigeno y la captacién de glucosa disminuye--
ron notablemente en 26%, 31% y 54%, respectivamente (p< 0.05),
al comienzo de la infusién de propofol, pero se elevaron confor-
me transcurrid la cirugfa, aunque el flujo sanguineo coronario
no retornd a sus valores iniciales. La resistencia vascular co--
ronaria aumentd significativamente durante la cirugfa (un 21%)
(p<0.05), y dado que hubo produccidén de lactato miocdrdico en 2
pacientes {(en uno de ellos se produjo lactato miocdrdico antes
de iniciar la cirugia y en el otro durante la esterontomfa} hu--
biera sido probable que en esos enfermos apareciera isquemia mio
cdrdica. Sin embargo, en un estudio similar en 15 pacientes a
quienes se les realizd revascularizacidén coronaria usando propo-
fol (1.5 mg/kg para la induccidn y una dosis promedio para infu-
sién de 5.15 mg/kg/hr) més fentanil (8 mcg/kg para la induccién
y 25 mcg/kg antes de hacer la esternotomfa) para llevar a cabo
1a anestesia, no hubo evidencia de isquemia miocdrdica durante &
después de la cirugia, basindose en la ausencia de desnivel del
segmento ST del electrocardiograma y en la falta de incremento
de la presidén pulmonar capilar en cufia (49)

Como se verd, el propofol se ha utilizado satisfacto---
riamente en pacientes con buena funcidn ventricular izquierda
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y también en pacientes mis débiles . con mala funcién ventricu--
lar y reserva cardiaca pobre (50). Teniendo en cuenta la expe=--
riencia adquirida en ta cirugia cardiaca con el propofol, se de-
berd seleccionar cuidadosamente a cada paciente, pensando en los
aparentes beneficios que significa evitar un mayor aumento de
las presiones durante la cirugia, pero a la vez, considerando el
elevado riesgo de aumentar la isquemia miocdrdica latente.

El propofol no se recomienda en pacientes con hipoten--
8ién arterial, hipovolemia, shock o insuficiencia cardiaca con--
gestiva descompensada, ya que aumenta la probabilidad de desen--
cadenar alguna complicacidn, & inclusive, de provocar la muerte
sGbita; sin embargo, se le ha utilizado en enfermos con riesgo
cardiopulmonar elevado (51) por técnicas de infusidén endovenosa
continua, destacando su superioridad sobre las técnicas anesté--
sicas inhaladas, pues ocasiona menos efectos adversos sobre la
distensibitidad téracopulmonar e intercambio gaseoso (52, 53, 54
y 55). Por otro lado, el propofol resulta apropiado para el ma~~
nejo anestésico de pacientes de alto riesgo ya que no produce
liberacién de histamina (56) ni inhibicidén de la sfntesis de cor
tisol (57).

Finalmente, existen estudios clinicos gque promueven su
uso en sujetos con disfuncién hepdtica, ya que se ha visto gque
la funcidn hepdtica no se agrava cuando se utiliza por infusién
para brindar anestesia intravenosa continua ni se ve alterada la
eliminacidn, lo cual sugiere la existencia de otras supuestas ru
tas de desactivacién y blotransformacidn diferentes a la hepato-
bil{ar (58). También se ha extendido su empleo al campo de la
obstetricia con gran aceptacién, ya que no se han encontrado e--
fectos teratogénicos ni depresores en las valoraciones de Apgar
y de depresidn respiratoria neonatal {59). Los cambios gque pu---
diera causar en el ltero durante el parto serian los mismos que
con otros agentes inductores de uso intravenoso.
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ESTUDIO COMPARATIVO DE LAS PROPIEDADES ANESTESICAS DE
DOS INDUCTORES INTRAVENOSOS EN EL HOSPITAL ESPANOL DE

MEXICO, D.F.: - PROPOFOL VS TIOPENTAL SODICO ~ .
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A) PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA.

En la actualidad no existe afin un agente anestésico i--
7). Las caracteristicas de dicho agente deberdn ser:

.- Ser fdcil de administrar por cualquier via (oral, paren-

teral, pulmonar, subcutdnea, transdérmica, etc.) y con
un inicio de accién rdpido.

- Poseer una duracién de accién controlable.

.- Alcanzar, identificar, medir y modificar facilmente los

niveles o planos de profundidad anestésica.
- Ser técnicamente sencillo de administrar.

- La anestesia producida no deberd conllevar efectos ad---
versos e indeseables sobre 6rganos o funciones vitales.

- Su farmacocinética no deberd alterarse en presencia de
trastornos orgidnicos o fisiolégicos individuales.

~ Carecer de metabolitos téxicos.

- Eliminacién predecible, controlable e independiente de
la funcién hepitica .y renat.

- Alto grado de especificidad de accidn.
- Alto margen de seguridad.

-~ Aplicable en todos los grupos de edad.

Ademds de las caracter{sticas mencionadas, dicho agente

anestésico "ideal" deberd ser capaz de cumplir con los siguien--

tes requisitos:

- Sedaciédn.
~ Amnesia.
- Analgesia.
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- Anestesia.

- Liberacién de temor y ansiedad.

- Estabilidad neurovegetativa,

- Carencia de desencadenar fendmenos alérgicos (60).

De acuerdo con los estatutos mencionados, para llevar a
cabo el presente estudio se planted el siguiente enunciado:

¢ Existen ventajas ciinico-farmacol6gicas con la intro-
duccién de un nuevo agente anestésico inductor intravenoso (PRO-
POFOL) en nuestro pa{s con respecto a otros inductores comin----
mente empleados (TIOPENTAL SODICO) ?
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B) HIPOTESIS.

El propofol (2,6-diisopropilfenol) parece ser un nuevo
inductor intravenoso que por sus propiedades farmacoldgicas po--
dria ser el agente "ideal" para llevar a cabo la induccién anes-
tésica y la intubacién orotraqueal al comienzo del acto anesté--
sico durante las intervenciones quirirgicas.

C) OBJETIVOS.

lo. Hacer un estudio experimental para caomparar las
propiedades anestésicas, comportamiento clinico, efectos secun--
darios y cambios hemodindmicos entre el propofol ("DIPRIVAN") y el
tiopental sédico, cuando se utilizan como agentes principales de
induceidén e intubacién durante el comienzo de la anestesia para
cirugias diversas.

20. Discutir las ventajas y desventajas encontradas con
ambos inductores durante su uso ciinico.

30. Exponer las conclusiones del estudio de investiga--
cidén y presentarlo ante un grupo de interesados en el tema.
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D) MATERIAL Y METODO.

Se escoglieron al azar 54 paclentes internados en el

Hospital Espafiol, sin importar sexo, con edades comprendidas en-
tre los 16 y 72 afos, con un pesc de 45 a 90 kg {67.5 kg en pro-
medio) y con una estatura de 1.45 ma 1.90 m (1.67 m en prome---~
dio). Todes ellos gozaban de una candicidn fisica excelente o
buena, ASA I y ASA II, respectivamente (pacientes sanos y pacien
tes con alguna enfermedad sistémica leve sin limitacién funcio--
nai){61), y fueron intervenidos quirdrgicamente bajo anestesia
general inhalada & balanceada.

Se eliminaron 9 pacientes del estudio y otros 5 fueron
excluidos por causas diversas (cuatro no fueron premedicados, u-~
no recibié dosis excesiva de premedicacién, otro dos agentes de
premedicacidén, uno mis recibidé atropina antes de la induccién,

y uno ingresé al quirbfano con frecuencia cardiaca elevada de

96 por minuto; a otro se le administrd doble dosis de inductor,
dos m&s fueron checados con un baumandmetro distinto al utiliza~
do con los demds pacientes y tres enfermos estaban recibiendo
vasodilatadores para tratarse de hipertensién arterial. Ninguno
de los pacientes estudiados habia referido antecedentes de aler-
gia a firmacos o drogas anestésicas ni experiencias adversas con
anestesias previas.

Se seleccionaron en forma aleatoria 40 pacientes dividi
dos en dos grupos de 20 cada uno, y en cuatro subgrupos de 10.
La mitad de ellos (Grupo A) recibid propofol para la induccién e
intubacién anestésicas a 2.5 mg/kg Yo mg/kg, mientras que la
otra mitad {Grupo B} fue inducida con tiopental a 4.0 mg/kg Yo
mg/kg. siendo ambas dosis comparativamente equipotentes, adminis-
tréndose por via intravenosa a través de una venoclisis de la ma-
no, antebrazo o pliegue del codo, en un tiempo de 20 a 68 segundos,
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44 segundos en promedio. Diez pacientes del Grupo A(Subgrupo A-
1) y diez del Grupo B{Subgrupo B-1)} fueron inducidos previamente
con fentanil (narcético) por via intravenosa a 1.5 microgramos/
kg, pasidndose ce dos a doce minutos antes de introducir el in---
ductor. Los Subgrupos A-2 y B-2 sdlo recibieron el inductor. Se-
senta a noventa segundos después de dar el inductor se utitizé
la succinilcolina como relajante para llevar a cabo la intuba---
cién orotraqueal a 1.5 mg/kg .

Todos los pacientes fueron premedicados con alguna ben-
zodiacepina por via oral 1 6 12 horas antes de administrar el
inductor. A todos los sujetos de estudio se les midié lo siguien
te:

- presién arterial sistélica, diastélica y media

- frecuencia cardiaca

~ biproducto (frecuencia por presién sistélica)

en los siguientes momentos o tiempos anestésicos:

- al llegar al quirdfano (medicién basal)
- antes de la induccién

- antes de la intubacién

- durante la intubacién

- un minuto después de la intubacién.

Todos los datos se registraron en una cédula escrita a
mano, anotando los efectos, reacclones o anormalidades detecta--
dos.
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E) RESULTADOS.

En el estudio se analizaron 5 variables hemodindmicas en
cinco tiempos o momentos diferentes, sumando un total de 100 de--
terminaciones numéricas acumuladas.

El Subgrupo A-1 recibid propofol con fentanil en 1a in-
duccidn. E1 Subgrupo A-2 sdlo recibié propofol. El1 Subgrupo B-1
fue inducido con tiopental mds fentanil y el Subgrupo B-2 fnica-
mente se indujo con tiopental. El fentanil se administrd aproxi-
madamente 3 a 12 minutos antes de pasar el inductor, en los ca--
s0s correspondientes.

Las variables registradas se midieron en los siguientes
tiempos o momentos:

tiempo 1 = basal

tiempo 2 = preinduceién
tiempo 3 = postinduccién
tiempo 4 = intubacién
tiempo 5 = postintubacidn

Las variables medidas se abreviaron de la siguiente ma-

nera:
TAS = presién arterial sistdlica

TAD = presidn arterial diastélica
TAM = presién arterial media
FC = frecuencia cardiaca
BPF = biproducto (frecuencia x presidn sistélica)

En la tabla E-1 se sintetizan los promedio obtenidos
de cada variable hemodinidmica medida con su respectiva desvia---

cién esténdard. En las tablas E-2, E-3, E-4, E-5 y E-6 estén re-
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portados los porcentajes de variacién de las variables medidas
con respecto a la cifra basal (llegada al quirdéfano) en los 3
tiempos mds importantes (induccién, intubacién y postintubacién).
Estos porcentajes representan los valores promedio entre los gru-
pos comparadoes, considerando Gnicamente como significativos aqué-
1los que tuvieron una p menor de 0.05.

Los datos comparados estuvieron sujetos al andlisis de
varianza y a la t de Student. La comparacidén entre grupos se esta---
blecié de 1a siguiente manera:

Grupo A-2 {(propofol) VS Grupo B-2 (tiopental)

Grupo A-1 (propofol VS Grupo B-1 (tiopental
+ +

fentanil) fentanil)

Grupo A-2 {propofol}) VS Grupo A-l (propofol
+

fentanil)

Los porcentajes de variacidén respecto de las medias o
pronedios comparados se han graficado en las grificas F-1, F-2,
F-3, F-4 y F-5.

En el siguiente capftulo se hace la discusién de los
resultados.
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TABLA E-1

Varjable Tiempo Grupo A~} Grupo A-2 Grupo B-1 Grupo B-2
TAS 1 1204+-12 14 +-12 107 +-15 126+~ 15
TAS 2 115+~ 15 112+- 14 114+~ 15 124+~-24
TAS 3 18 +~12 BH+-18 ™4+-21 17+
TAS 4 133 +-~18 M+-28 13%+-18 151 + - 30
TAS S 15 +~16 127+-20 1Z7+-20 1Z1+~ 9
TAD 1 W~ 7 B+~ 8 % +-13 7+ ~11
TAD 2 Bl+~ 6 ®+- 9 B+-15 O+~ 7
TAD 3 R+~ 7 NV+~-15 ®+-22 Bl+-23
TAD 4 B+~ BY+-13 102 + - 15 W7+-23
TAD 5 8 +~16 g7 +-12 9+~ ¥ B+~ 19
TAM 1 B+~ 9 B+ 9 %H+-13 8+~10
TAM 2 RN+~ 8 B+-11 9+-14 BH+-14
TAM 3 B+~ 7 B4~-19 %6 +-19 B+~-2%
TAM 4 M +-15 114 + - 17 14 +-15 22+~-H
TaM 5 101 +-~17 101 +~ 14 1B +-12 13+~ 2
FC 1 T+~ 8 B+- 4 T+-1 0+~ 9
fc 2 2+~ 9 R+~ 5 B+- 9 B+-10
FC 3 Bl+- & B+~ 7 T+-1 BH+~16
34 4 83 +-12 B+~ 11 8 +-129 101 + - 19
FC S 2+- 8 B+~ 9 B+-10 HM+~15
BPF 1 801 + ~ 1589 846 + - 1146 838 + - 2424 967 +~ 1816
BFF 2 910 + ~ 1883 9% + ~ 1060 500 + - 1787 975 + - 11M
BPF 3 834 + - 1513 812 + - 169 BI(6 +- 282 980+~ 28K
BPF 4 13+~ A0 13888 + ~ 677 1282+ - 20 190 + ~ 677
BPF 5 10397 + - 2091 11373 + - 2606 10793 + - 646 134 + ~ 208

Tabla E~1: resultados de los cambios homodindmicos
durante la induccidn anestésica con dos
inductores intravenosos: propofol VS
tiopental {ver texto haja 26).
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TABLA E-2

Induccién (%)  Intubacidn (%)

Postintubacidn (%)

Presién  tiopental

propofol
arterial tiopental
+
fentanil
sistélica
praopofol
+
fentanil

- 5.6 NS

~ 15.17 26.31
- 2.8 27,10
~ 14,16 11.66

NS
NS

18.69

4.16

Tabla B-2: porcentaje de variacién de la presién arterial
sistélica con respecto a la basal de acuerdo a
cada grupo de inductor utilizado.

Variable  Inductor

TABLA E-3

Induccién (%)  Intubacién (%)

Postintubacién (%)

Presién  tiopental

propofol
arterial tiopental
+
fentanil
diastdlica
- propofol
+
fentanil

1.25 33.75
- 7.9 30.26

NS 34,2
- B.86 25.31

22.5

14.47

19.73

12.65

Tabla E-3: porcentaje de variacién de la presifm arterial
diastélica con respecto a la basal de acuerdo a
cada grupo de inductor utilizada.
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) TABLA E-4
Variable Inductor Induccién (%) Intubacidn (%)  Postintubacién (%)

Presiin tiopental - 2.1 28.42 18.94
propofol - 10.23 29.54 14.77
arterial tiopental
+ NS 32.5 19.76
. fentanil
propofol
+ - 10.76 19.35 8.6
fentanil

Tabla E-4: porcentaje de variacién de la preeién arterial
media con respecto a 1a basal de acuerdo a cada
grupo de inductor utilirado.

TABLA E-5

Varfable Inductor Induccién (%) Intubacién (%) Postintubacién (%)

Pouacda  tiopental NS 27.84 19
propofol 8.9 15.85 8.5
tiopental

candlan + NS 9 10.38
fentanil
propofol

+ 9.4 12,16 10.81
fentanii

Tabla E-S: porcentaje de varfacifn de la Erecuencia car—
diaca con respecto a la basal de acuerdo a cada
grupo de inductor utilizado.
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TABLA E-6

Variable Inductor Induccién (%) Intubacidn (%) Postintubacién (%)

Bpodrto  tiopental 1.18 59.36 38.38
feanmaria  propofol - 11.7 51.35 23.94
x :
tiopental
preaién + NS 54 28.62
el Lentanil
propofol
+ NS 27 16.69
fentanil

Tabla E-6: porcemtaje de variacién del biproducto (FC X TAS)
con respecto a 1a basal de acuerdo a cada grupo
de inductor utilizado.
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Grifica F~1: ommparacin de los porcentajes de variacién
de 1a presién arterial sistdlica de acuerdo
al pramedio obtenido en cada subgrupo durante
los momentos A<indurifin, Beintueeifn, Cypstinhimciin




=33~

GRAFICA F-2
o nx B
5% p
19.7% 2.
X 4 14.%
1.Z%
I -
S8 1%
A B C A B C A B C A B C
—1 I 1 1 [ 1 i A
propofol propofol tiopental tiopental
+
+
Fentanil fentanil

Gréfica F-2: camparacién de los porcentajes de variacidn
de la presidn arterial diastdlica de acuerdo
al pramedio obtenido en cada subgrupo durante
103 momentos A=indurién, Beintunacifn, Cpostinhiacitn.
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Grifica F-3: comparacién de los porcentajes de variacién
de 1a presion arterial media de acuerdo al
promedio obtenido en cada subgrupo durante

los momentos Asinduritn, Beinhdacdfn,
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F) DISCUSION.

Durante la induccién con propofol, la TAS, 1a TAD y 1a
TAM sufrieron una caida del 7% al 15%, siendo 1a TAS la que mis
disminuyd. El biproducto no sufrid modificacién considerable a--
sociando fentanil al propofol, aunque éste filtimo, al usarse sin
el narcético, provocd una baja de 11.7% . La frecuencia cardiaca
presentd una elevacién de 9.1 +- 0.2% con el propofol, mientras
que con el tiopental no hubo variacién significativa de la mis--
ma. Mis afin, todas las variables medidas no tuvieron cambio sig-
nificativo al llevar a cabo la induccién con tiopental.

Al realizar la intubacidn, con el tiopental hubo aumen-
tos de 1a TAS, TAD y 1a TAM del 27% al 34%, en tanto que con el
propofol los aumentos registrados estuvieron entre el 26% y el
30% al emplearse sin el narcético, pero con fentanil los aumen--
tos no pasaron del 25%. Con ambos inductores la frecuencia car--
diaca solo se elevd un 9% a 12% al usar anticipadamente fenta---
nil, mientras que sin éste d1timo, las frecuencias cardiacas tu-
vieron alzas del 15% al 29%. Se podrd observar que la adicidén de
fentanil para llevar a cabo la induccidn evitdé en gran medida la
elevacién de la frecuencia cardiaca y del biproducto. Los bipro-
ductos tuvieron un aumento importante al emplear los inductores
sin el narcético, mientras que en 10s grupos en gue se usé fen--
tanil, ia menor elevacidn del biproducto se encontrd con los que
recibieron propofol (27%). Destaca en forma importante la gran
alza del biproducto encontrada en el grupo que recibidé tiopental
con fentanil (54%).

Finalmente, después de la intubacién los grupos que re-
cibieron propofol mostraron mejor comportamiento hemodinémico ya
que las presiones no se elevaron mis de un 14% , la frecuencia
cardiaca no sobrepasé el 11% y el biproducto que menos se elevd
fue el de propofol con fentanil (16%}.
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G) CONCLUSIONES.

De acuerdo al presente estudio, se llegaron a las si--
guientes conclusiones:

lo. La rapidez de inyeccidén y la dosis utilizada de propofol
(47 +- 2 seg. y 2.5 mg/kg ., respectivamente) fueron los dos fac-~
tores determinantes sobre el tiempo de induccién. No se valord
1a influencia de la premedicacidén con diacepam ni tampoco el e--
fecto de la asociacidn del fentanil al inductor sobre el tiempo
en producir pérdida de la conciencia.

20. El1 propofol provocd pérdida del reflejo palpebral en 50 +-
2 segundos, no mostrando diferencia significativa con el tiempo
de induccién encontrado con el tiopental (51 +- 0.5 seg.). La
administracidén del fentanil, a la dosis usada en los pacientes
(1.5 meg/kg)., no logrd yugular la respuesta simpitica a la Intu-
bacifén orotraqueal, aungue probablemente s{ lo hubiera hecho si
las dosis calculadas hubieran sido mayores.

30. Se encontrd una notable diferencia clf{nica en el tiempo
de recuperacibn de la conciencia, el estado de ansiedad y la
claridad mental en los pacientes inducidos con propofol, ya que
éstos se despertaron mis pronto, menos inquietos, mis reactivos,
sin ndusea y sin dolor severo en el postoperatorio inmediato, a
pesar de no haberse evaluado objetivamente el recobro o recupe--
racidn postanestésica debido a ta dificultad para contar con he-
rramientas objetivas de evaluaciédn y a 1a técnica anestésica u--
tilizada (anestesia general balanceada). La calidad de la recu--
peracidn postanestésica con propofol es muy buena, mejor que 1la
que puede brindar cualquier otro inductor, volviéndose ésta su
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mayor ventaja. Tanto White como Hac@e y Grant (62,63 y 64},
han coincidido en opinar que la re racién que brinda el propo-
£ol es mejor que la que puede atorgar cualquier otro inductor in-
travenoso. Nosotros también llegamos a la misma conclusidn.

40. E1 ardor o dolor causado por la administracién de propo--
fol a través de las venas de las manos ¢ antebrazos ocurrié con
mayor frecuencia que la que se ha reportado en la literatura mun-
dial {50%-70% V5 25%-28%, respectivamente}(65,66). La incidencia
de dolor fue mucho menor al administrarse por venas de gran cali-
bre. Los pacientes que recibieron tiopental no manifestaron dolor
durante la induccién. El dolor fue momentdneo, no causd dafio ni
inflamacidén y no fue recordado por el paciente en el postoperato-
rio, hecho gque reafirma la propiedad que posee el propofol decon-
ferir amnesia. Diluyendo el propofol con agua fisioldgica la mo--
lestia disminuyé notablemente; esta sensacibn de dolor provocada
desaparecid aplicando 20 a 40 mg de xilocaina simple por ia vena
elegida antes de dar el propofol (67).

S50. Los cambios hemodindmicos producidos por el propofol en
1a induccidn anestésica fueron mayores que los producidos por el
tiopental; sin embargo, durante la intubacién y en los primeros
minutos después de ésta, el tiopental produjo alteraciones mis
significativas en las variables hemodinidmicas medidas, sobre todo
en el biproducto (frecuencia cardiaca X presidén sistbdiica). Este
pardmetro permanecié elevado durante la postintubacién més del do-
ble con el tiopental (38%) que con el propofol + fentanil {(16%).

60. Aunque ¢l propofol ocasiona mayor inestabilidad cardio~--~
vascular en 1a induccidn anestésica (hipotensién de 7% a 15% y
taquicard{a de 10%)}, en el trabajo realizado resultd ser mis e-~~
fectivo para controlar la respuesta simpdtica a 1a {ntubacién o-~
rotraqueal (hipertensidn y tagquicardia) y al perfodo inmediato a
ésta, sobre todo con la asociacién propofol + fentanil; ésta ven-
taja resultd adn mis satisfactoria que con el tiopental + fenta-~
nit.
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70. Debido a su rdpida inactivacién y corto tiempo de elimi-
nacién, el propofol requiere utilizar otros agentes anestésicos
complementarios para alcanzar el plano anestésico deseado y po--
der mantener la profundidad del mismo, desventaja que lo coloca

en un punto alejado para poder llegar a ser el anestésico "ideal"
6 "total".

80. Por todas las caracteristicas mencionadas, el propofol

podria ser el inductor de eleccidén para cirugf{as de corta estan-
cia y para procedimientos en pacientes ambulatorios.
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