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I N T R o o u e e 1 o H 

El dolor es la complicación Mas comun en todos los paci­

entes. es raro que uno de ellos no lo presente en un momen­

to durante el curso de su padecimiento. Desde hace mas de -

un cuarto de siglo, la imagen de el enfermo paté~fcamente -

demacrddo. diaforético, temeroso de moverse y respirar se -

ha convertido en una caracterlstica constante en las salas­

de recuperación. No obstante los grandes progresos en otra! 

areas de la medicina, el tratamiento del dolor posoperato -

ria ha experimentado pocos cambios. A pesar de et uso gene­

ral izado de analgesicos para el control de este, una propo! 

ción considerable de pacientes experimentan un alivio inca~ 

pleto del dolor(l ,2). 

Aunado a la angustia y sufrimiento, el dolor ocasiona e­

fectos deletereos que afectan la salud del paciente y pro -

longan su hospitalizaci~n. Las intervenciones toracicas y -

abdominales pueden ocasionar espasmos musculares, hipovent! 

lación y la presentación de microatelectasias que afectan -

de manera importante la función respiratoria. En algunas o­

casiones como respuesta a un estimulo doloroso se presentan 

ileo, nauseas, vómito y en forma ocasional hipomovilidad u­

reteral y vesical(2,3). 

El dolor representa un problema de salud único para el -

médico porque no es posible cuant;ficar su magnitud ya que­

na existen algómetros que pudieran orientar respecto al gr! 

dp de intensidad. 
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J u s T I F I e A e I o H 

El dolor es uno de los sfntomas que con mayor frecuen -

cia presentan los pacie~tes en la sala de recuperación pos­

operatoria. Con una frecuencia considerable, el uso de anal 

gésicos comunes no logra un control adecuado de este(4). 

De igual manera el uso indiscriminado de medicación anal 

gésica conlleva reacciones secundarias que varian de acuer­

do al analgésico empleado. 

En presencia de estimulas dolorosos se desencadena una -

serie de CY~ntos neurohumorales protectores, sin embargo si 

la magnitud del daña que provocó el estimula dolorosa es 

grande, la respuesta del organismo puede contribuir a difi­

cultar la recuperación del paciente(5). 

Las métodos actuales de maneja pasaperataria del dolor 

en ocasiones no logran el control adecuado de este o bien -

sus efectos secundarios y las condiciones del paciente no -

permiten su utilizac;ón(5,6). 

El midazolam es un fármaco con propiedades sedativas qu! 

aumenta las concentraciones de ácido gamaaminobutiricof,Gl\BA). 

Al camb;narlo con bupivaca;na al 0.21. la mezcla es m;cibl~ 

y adquiere un PH de 3.5 s;•ilar al resto de los analgésico~ 

locales de usa co•ún. Su administración a nivel peridural -

puede brindar una analgesia y sedación posoprataria y ser ~ 

na alternat;va para el control adecuada del dolor pasopera­

rio y contribuir a una mejor evolución clinica del pacien -

te(6,7). 



O 8 J E T I V O S 

- Evalúar la eficacia de la combinaci6n de 

midazolam mas bupivacalna aplicados en -

el espacio perldural para alivio del do­

lor posoperatorio. 

- Comparar la calidad y duración de la a -

nalgésia con la administraci6n de bupiv! 

caina y la combinación de midazolam mas­

bupivacaina. 

- Determinar la presencia, magnitud y fre­

cuencia de efectos ecundarios adversos y 

compararla entre ambos grupos. 

- Proponer un método útil y seguro para e! 

control del dolor posoperatorio. 

- 3 -
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ANTECEDENTES HISTORICOS: 

El deseo del hombre por entender el dolor asi como las -

vias de transmisión de este datan ya de varios cientos de -

años. Desde los tiempos de Descartes se da importancia a 

las vias de transmisión del dolor(S,9). 

El entendimiento de la transmisión del dolor no presenta 

un nuevo impulso hasta el año de 1842 en el que Huller des­

cribe la ley tradicional de las terminaciones nerviosas es­

pecificas, en la que se hace énfasis en que es el recepetor 

y no la calidad del estimulo doloroso lo que permite discer 

nir una sensación en particular. De este tiempo a la fecha­

se han descrito varias téorias al respecto: En 1950 Weddel­

enuncia su principio de patrones o no especifica. En 1962 -

Zotterman se inclina par su sitema "dual". El entendimiento 

de Tas vias del dolor es mejorado por los trabajos de Mel 

zack y Wall que en el año de 1965 propusieron la abertura 

control al dolor(S,9,10). 

El mejor conocimiento de la anatomia de las vias del do­

lor permitio que Corning en 1885 realizara el primer proce­

dimiento de analgesia epidural. En 1901 Sicard y Cathelin -

practican la analgesia epidural mediante el abordaje.caudal. 

En 1913 Heile intenta bloqueos epidurales altos a travez d! 

los agujeros intervertebrales. Hasta el año de 1921 Pages -

hace resaltar nuevamente el interes en la analgesia epfdural 

a travez de un abordaje medio. En 1949 Cleland demostró que 
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la analgesia epidural segmentaria en la región dorsal per•1 

tia la deambulaclón precoz despues de las intervenciones ab 

dominales •ayores(9,10). 

Es a partir de el inicio de la decada de los 80's en la­

que se acentúa la necesidad de un control adecuado del dolor 

posoperatorio. Una vez que se conocen de manera ~ntegral las 

vias de transmisión del dolor, asi como las reacciones nosc! 

vas que desencadena en el organismo, asi como el conocimie~­

toto de las propiedades farmacologicas de los medicamentos -

empleados en el control del dolor ha permitido diversificar­

los procedimientos encaminados a mejorar las condiciones po~ 

operatorias de los pacientes. 

Durante la presente decada diversos trabajos intentan de­

mostrar la eficacia de la analgesia epidural para el control 

del dolor posoperatorio. En 1983 Rigoli comunica la utiliza­

ción de midazolam por via peridural para el manejo del dolor 

posoperatorlo(7,9,l0). 
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D D l O R: 

Definición: El dolor es una experiencia subjetiva, desa­

gradable que se asocia en forma primaria al daño fisico(ll). 

En general abarca 3 componentes: 

- Noscfcepción: La detección y señalamiento que hace el -

cuerpo de los eventos noscivos. 

- Dolor: La percepción o reconocimiento conciente del es­

timulo nosciceptivo. 

- Sufrimiento: Respuesta afectiva. conductual o emociona! 

dolor. 

El dolor posoperatorio forma parte del llamado dolor ag~ 

do, este es deletereo para el organismo si no se jerce un -

control adecuado. Ademas de ser desagradable. despierta re~ 

puesta autónomas y psicologicas(J,5). 

Clasificación: El dolor puede clasificarse de acuerdo a­

su etiologla o por su tiempo de evolución. 

Clasificación etiologica: 

- Dolor periférico. 

a) Dolor supérficial. 

1. Dolor cutáneo. 

b) Dolor profúndo. 

l. Somático. 

2. Visceral. 

el Dolor referido. 

- Dolor central. 

- Dolor psicógeno. 



Clasificación por su tiempo de evolución: 

- Dolor agudo. 

- Dolor crónico. 

G E N E R A L I D A O E S 
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El dolor asociado a heridas impone limitaciones a la act! 

vidad y de esta manera evita que se agrave la patologfa que­

ocasiona el dolor; ~in embargo el dolor severo en el posope­

ratorio produce reacciones fisiologicas y psicologicas anor­

males. Las respuesta autónomas al dolor se clasifican en se~ 

mentarias, suprasegmentarias y corticales(S). 

Las respuestas suprasegmentarias se caracterizan por hi­

perventilación, aumento de tono simpático, secreción de ca­

tecolaminas, cortisol, hormona adrenocorticotropica(ACTH),­

glucagon. Esto sumado a las segmentarias produce incremento 

de gasto cardiaco, resistencias vasculares periferfcas, te~ 

sión arterial, consumo de oxigeno, glucosa plasmática, AMP­

ciclico, acidos grasos libres, lactato, cetonas y metaboli~ 

mo basal que llevan a un estado catabolico con un balance -

nitrogenado negativo. 

Las respuesta corticales son responsables de la percepc! 

ón del dolor como una sensación desagradable, ansiedad, a -

prensión y miedo(5,6). 

VIAS DEL DOLOR 

Las heridas causan cambios bioquimicos locales por libe­

ración de sustancias algogénicas que estimulan a los noscf-
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ceptores y los sensibilizan, disminuyen su umbral a la res­

puesta y contribuyen a las manifestaciones seg~entarias 1 su 

praseg~entarias y corticales(5). 

Los nosciceptores se dividen en mecanoreceptores y poli­

nodales. Los mecanoreceptores tienen axones de 2 a 5 micras 

diametro, mielinizados, conducen los impulsos de a 25•ts/ 

seg responden a la presión fuerte sobre un area de piel ma­

yor de l cm2• Los polinodales tienen axones de 2 micras de­

diametro, no mielinizados, conducen los impulsos a 2 mts/se~ 

responden al calor, presión y sustancias algogénicas. 

Las vías somáticas conducen el dolor a travez de 2 tipo~ 

de fibras: "A" delta, trasmiten el dolor pri•ario, esto es­

el dolor agudo, punzante, de rapida instalación y; fibras -

"C" no mielinizadas o poco mielinizadas, de lenta conducci­

ón, trasmiten el dolor secundario, pesado, sordo y poco lo­

calizado. Las fibras viscerales son tambien fibras "A" o -

"C", pero a diferencia de las somáticas llegan a la médula 

espinala travez de nervios simpáticos, parasimpáticos y es 

plácnicos(3,5). 

Las vias aferentes entran a la médula espinal por los 

cuernos posteriores, hacen sinapsis en alguna de las la•i -

nas de Rexed. En las laminas I, II y III se encuentran neu­

ronas que responden al dolor fino; en la lamina V las neur~ 

nas responden a estimulas mecánicos, qui•icos, termales, 

etc. No todos los estimulas pasan a los niveles superiores­

si llegan al tallo cerebral provocan respuestas reflejas s~ 
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prasegmentarias, pero tambien pueden activar sistemas modu­

dores descendentes supraespinales, si llegan al cerebro des 

piertan ansiedad, aprensión, sufrimiento y ciertos tipos de 

conducta. Si pasan a estos s.istemas. moduladores segmentarios 

van a las vias ascendentes medulares que se clasifican en -

2 tipos: oligosinápticos y polisinápticas. Las oligosinápt! 

cas tienen una distancia intersináptica larga, cuenta con -

pocas sinápsis, conducen rapido y llevan el dolor especifi­

co y localizado, constituyen el tracto espinotalamico late­

ral con sus segmentos cruzados. 

Las vías polisinápticas tienen una distancia intersináp­

tica corta, muchas sinápsis y velocidad de conducción lenta, 

no tienen una organización somátotopica y forman parte de -

sustancia reticular ascendente. 

El tracto oligosináptico se conécta con el nucleo paste­

ro ventral del talamo y posteriormente pasa a la corteza 

postcentral. ramas de este tracto se conectan con nucleos -

reticulares en el tallo cerebral. El tracto polisináptico -

continúa rostralmente hasta conectarse con el nucleo medial 

e intralaminar del talamo en donde presenta una radiación -

difusa hacia la corteza, el sistema limbico y ganglios basa 

les( J,5). 

En ausencia de un control adecuado del dolor se produce­

un estado de tensión que estimula las llamadas hormonas del 

stress produciendo un estado endócrino metabólico caracteri 

zado por la gluconeogénesis, resistencia a la insulina. 
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hiperglicemia, lipolisis y aumento del catabolismo proteico, 

elevación de la hormona del crecimiento, vasopresina y bet! 

endorfinas, alteración de la respuesta inmune y disminución 

de la cantidad de linfocitos y granulocitos. 

Existen varios factores que modifican la percepción al -

dolor: factores culturales, experiencias, significado del -

dolor; atención, ansiedad y distracción(S,6,). 

El dolor posoperatorio debe atenderse como un modelo mul 

tidsciplinario. de tal manera que los esttmulos noscicepti­

vos son modulados por diversos procesos como lo son los con 

ceptos de juicio, socioculturales y emocionales. 

Se ha vista que existen 3 aspectos psicologicos que de -

terminan el nivel de dolor posoperatorio: Ansiedad Vs tran­

quilidad mental; dependencia Vs control activo y significa­

negativo Vs significado positivo de la cirugla. 

EVALUACION DE LA INTENSIDAD DEL DOLOR: Existen tres método! 

para evaluar la intensidad del dolor~ se dividen en subjeti 

vos y objetivos(J,5): 

- METODOS SUBJETIVOS: 

a. Escala visual análoga. 

b. Escala descriptiva simple. 

c. Medidor luminoso del dolor. 

d. Regla para medir el dolor. 

e. Cuestionario de HcGill para el dolor. 

- HETODOS OBJETIVOS: 

a. Métodos electrof1siologfcos. 
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b. Métodos bioquimicos. 

c. Métodos respiratorios. 

TRATAMIENTO: El tratamiento del dolor posoperatorio es com­

plicado. Las técnicas que existen para controlarlo se divi­

den en dos grupos: farmacologicas y no farmacologicas(J,5,6). 

No farmacologicas.- psicologicas, modelos sociales, hipnosis 

retroalimentación, acupuntura, digitopresión, etc. 

Farmacologicas.- Narcoticos por via parenteral, sublingual, 

rectal, nasal, epidural e intratecal¡ analgesia inhalatoria 

analgesia endovenosa no narcótica; alcohol etílico; aneste­

sicos locales; ketamina; inhibidores de las prostaglandinas; 

agentes acidos¡ bloqueos neurales; analgesia intrapleural 

continua¡ analgesia subaracnoidea, analgesia peridural con­

tinua e intermitente(J,5,6,7). A nivel hospitalario las té~ 

nicas que con mayor frecuencia se empléan son las farmacolo 

gicas. 

ANATOHIA DE LA COLUMNA VERTEBRAL 

La columna vertebral esta formada por 33 vertebras: 7 cer 

vicales, 12 dorsales, 5 lumbares, 5 sacras y 5 coccigeas. En 

el adulto las vertebras sacras y coccigeas estan unidas. Ca­

da vertebra contsa de un cuerpo, pedículos y laminas, apofi 

sis articulares superiores e inferiores, ademas la columna­

vertebral normal consta de curvaturas que pueden ser madi 

ficadas por la posición y la flexibilidad natural de la co­

lumna: 

l. Curva cervical: Convexidad anterior. 
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2. Curva toracica: convexidad posterior. 

3. Curva lumbar: Convexidad anterior. 

4. Curva sacroccigea: Convexidad posterior. 

El espacio peridural(cavum epidurale) es un espacio virtE 

al entre la duramadre y el periostio y recubre el canal ver­

tebral-figura 2-. Se extiende del agujero occipital al liga­

mento sacrocciigeo que cierra el hiato sacro. El espacio pe­

ridural rodea al saco dural en toda su extensión 1 desde el­

forman magnum hasta el cono terminal, que en el feto se ex­

tiende hasta el hiato sacro, pero en el adulto debido al 

crecimiento asimetrico de las meninges, se extiende hasta -

el nivel de la vertebra sacra. 

El limita por delante con el ligamento longitudinal pos­

terior, lateralmente por los pedículos vertebrales y los 48 

agujeros de conjunción: posteriormente con las caras ante -

riores de las laminas vertebrales y el ligamento amarillo. -

Los 31 pares de nervios raquideos con sus prolongaciones du­

ral es atraviezan el espacio peridural antes de salir por los 

agujeros de conjunción. el espacio peridural en su porción 

anterior es casi inexistente, es mas amplio en su porción 

posterolateral. Los valores medios para distintas partes de­

la medula espinal son variables: en la región cervical de l­

a 2mm, en torax por arriba de T6 de 2.5 a 3mm, por abajo de­

T6 4 a Smm, en región lumbar a nivel de L2 de 5 a 6 mm. Co~ 

tiene tejido aereolar y graso, linfaticos, plexos venosos,­

arterias raquideas y raices nerviosas anteriores y posteri~ 
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res. En el adulto la medula tiene un sistema de arterias 

longitudinales(arterias espinales) y un sistema de arterias 

transversales(arterias radiculares), 

.L.f-----AP0FISIS 
ESPINOSA 

El dibUJO ilu~tra d opacK> peridUJal )' su\ limito. El c:.pacio perdura! o re;¡lmcntc un op;ici:i 
\lirtual, situado entre la duramadre y d rcrKlstio que recubre el canal vertebral. La fotma del cs11acio rcriduul 

lumb;!J' o Uiani;u\ar )' varia en las difcrmtc-. region~ de la columna vrrtdiral. 

figura 2. 

En el espacio peridural existe una presión negativa prov~ 

cada por la transmisión negativa intrapleural a travez de -­

los agujeros ~e conjunción, esta no es constante y no tiene­

una distribución uni6orme a lo largo del canal vertebral, -

ya que esta determinada por la fluctuación de las presiones 

en cav1dades toracica y abdominal transmitidos directamente 
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a travez de los agujeros de conjunción e indirectamente Pº! 

las venas cavas y LCR. 

ANALGESIA PERIDURAL: 

El modo de acción de la analgesia peridural no es aún 

claro, es probable que los nervios no sean bloqueados en u-

na zona especifica sino en varios puntos 

trayecto. Existen 4 po5ibilidades: 

lo largo de su -

l. Los nervios son afectados distalmente, despues de que -

han salido de los agujeras de conjunción, produciendos! 

un bloqueo paravertebral múltiple. 

2. Los analgesicos actúan directamente en las cubiertas d~ 

rales de las vias nerviosas y en el ganglio posterior -

en el espacio peridural. 

3. Hay una difusión a travez de la duramadre haci~ el esp~ 

cío subdural del LCR produciendose una analgesia subdu­

ral retardada. 

4. Por bloqueo periferico de la medula espinal. 
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B E N Z O D l A C E P l N A S 

Las benzodiacepinas constituyen un grupo veréatil de fa! 

macos que se usan extensamente en la práctica médica aneste­

siologica. Esto se debe a la variedad de farmacos entre las­

que el anestesiologo puede seleccionar para un uso determi­

nado. Entre Tas numerosas benzodiacepinas, hay cambios pe -

queños en Ta estructura quimica que determinan en ocasiones 

diferencias importantes en propiedades fiscoquimicas, acti­

vidad farmacologica y farmacocinética. 

CLAS!FICACION: Se pueden clasificar de acuerdo a rangos de­

vida media de eliminación. Esta clasificación no depende 

por completo de la vida media de el compuesto original, si­

no que tambien toma en consideración la de los metabolitos­

activos. De acuerdo a esto las· benzodiacepinas, se clasifi­

can en vida de eliminación corta, intermedia y prolongada -

-cuadro 1-
Clasificación farmacodnética de las benzodi:icepinas 

basada en su "·ida media de eliminación 

Prolong:id:i {Jt; > ~4 h) 

Clobazam 
Clora:::epuo• 
Clorodia:::epl'i-.1do 
De~me:ild1a:ep.:;rr. 
D1a~epJm 
Fluracepam• 
Meda:::epam• 
Siuaccpam 
Pracepam• 

cuadro 1. 

Intermedia <Jf 5-::?4 h' 

Alpramlam 
Druma;epam 
Ck•nai:epam 
E):;izulam 
FJ•Jr.hra:::epJm 
Loracepam 
0Mcepam 
Temilcepam 

Corta ere< S hl 

Midazolam 
Triazolam 



- 16 -

MECANISMO DE ACCION: Potencian las acciones del neurotrans­

misor inhibidor GABA en diversas localizaciones del sistem~ 

nervioso central(SNC), incluidos las neuronas de la corteza 

cerebral, sustancia negra, hipocampo, cerebelo y medula es­

pinal facilitando la acción del GABA de aumentar la conduc­

tancia iónica al cloro en las sinápsis, produciendo una hi­

perpolarización de las celulas: una acción inhibitoria por­

aumento en el tiempo de apertura de los canales de cloro. 

Existen cuando menos dos tipos de receptores benzodiace­

pinicosl6, lJ, 15): 

- Tipo I.- Localizados possinapticamente a nivel de cerebe 

lo. 

- Tipo 11.- En hipocampo y vias neuronales GABA-descenden­

tes del nucleo caudado o sustancia negra con afinidades_ 

diferentes para los farmacos, son de ubicación possináp­

tica. 

Estos receptores se encuentran en orden decreciente en:­

hipotal amo, cerebelo, cerebro medio, hipocampo, cuerpo es -

triado, bulbo rnquideo y medula espinal. 

CONCENTRACION PLASMATICA Y ACTIVIDAD BIOLOGICA.- Existen va 

rias consideraciones a este respectofll): 

a. Cada efecto farmacodinamico tiene un umbral de concentr! 

ción diferente. 

b. Algunos umbrales se cruzan durante la fase alfa o de di! 

tribución de la curva de depuración plasmatica, mientra! 

que para otros esto ocurre en la fase beta o de elimina­

ción. 
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c. Cada fármaco individual posee su propia curva de depur! 

ción plasmática caracterfstica, asi como sus concentra­

ciones umbral. 

Existen algunos factores que modifican la farmacodinami! 

de las benzodiacepinas:administracci6n aguda, crónica, do -

sis. velocidad de inyección, via de suministro, unión a pr~ 

teinas, enfermedades y edad. 

BIOTRANSFORMACION: Reviste gran ;mportancia por varias raz~ 

nes: - EL proceso se lleva a cabo en el higado y la depura-

ción hepática intrfnseca es el paso limitante en la­

depuración total de gran parte de estos faramacos. 

- La transformación de los uprotofarmacos~ determina su 

actividad faramacologica. 

- La biotransfaramación de algunos farmacos en sus met! 

bolitas contribuye en forma importante a sus efectos 

netos. 

Existen 2 vias fundamentales diferentes para la biotrans 

formación de las benzodiacepinas(ll): 

1. Reacciones de oxidación reducción o de fase l. 
2. De conjugación o fase 11 

~letabolismu dt.• Jas benzodiacepinas 

cuadro 2 

Oxidación·rcducdón 

(Jromaccpam 
Clobazam 
Clonacep3m 
C1or.ic'!p31(1 
Cloro..!:J:epéi'.'.1;:lo 
Di:i:cp:i:n 
Flurü1racepam 
Fluracepam 
~tedacepam 
Midazolam 
!\'i1racepam 
Practpam 

Conjugación 

Lor;icepam 
Lormelaceparr 
0'.'.accpam 
Tcn.ac~pa:i: 
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EFECTOS CLINICOS; Todas las benzodiacepinas poseen propicd! 

des hipnóticas, sedantes, ansiolftiCa$ amncsicas. anticonvu! 

sivas y de relajación muscular central, aunque difieren en­

potencia y eficacia para producir estos efectos. Su estruc­

tura quimica determina sus propiedades fisicoquimicas y fa~ 

macocineticas asi como de fijación a tejidos y receptores.­

Estos cambios modifican su acoplación a receptores, el grad~ 

de este es, de mayor a menor: midazolam, clonacepam, lorac! 

pam, flunitracepam, diacepam, nitracepam, fluracepam, brom! 

cepam, oxacepam, cloracepato, clorodiacepoxido, medacepam.­

La proporción de formas ionizada y no ionizada de estos de­

termina en gran parte su velocidad de absorción y su penetr~ 

c;ón a través de la barrera hcmatoencefalica-cuadro 3-(11,6). 

Usos principales de algunas beruodiacepinas 

Inductor 
Medicación Hipnótico 

Ansiotctko eo 
AnticonvuJ. de padcnlcs 

ancslcsia prcanestésica nocturno lnlemos/extemos dvmile 

Bromac:cpam ..¡ 
Clobazam ..¡ 
Clonac:cpam ..¡ 
Cloraccpato ..¡ 
Clorodiacepóxido ..¡ ..¡ ..¡ 
Diacepam ..¡ ..¡ ..¡ ..¡ ..¡ 
Flunitracepam ..¡ ..¡ ..¡ ,1 

Fluraccpam ..¡ 
Loraccpam ..¡ ..¡ ..¡ 
Lormc1a.::l!p.iru ..¡ 
Med::icepam ..¡ 
Midazolam ,1 ..¡ 
Nitraccpam v' ..¡ ..¡ 
O.xaccpam ..¡ ..¡ ..¡ 
Pracepiim ..¡ 
Tcmaccpam ,1 ..¡ 
Tri:lzolam v' ..¡ 

cuadro 3 
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MIOAZOLAH 

Es una imidazobenzodiacepina que difiere de las otras be! 

zodiacepinas porque posee unNnitrogeno basico" en la posi -

ón 2 del anillo imidazolico que le confiere la propiedad de 

formar con acidos sales hidrosolubles que dan soluciones a­

cuosas estables y de rapido metabolismo-figura 3-(6). 

figura 3 

/:,~ .. ;¡,;_, ,¡, ,y.,,.¡¡.,,J., J.-i .,1,,J.i:uf.m; 
'-.::·•r<•-1-,:-11.i, r .. 1tn1l1-·-ni,·11!-4ll-ir1<1J,11<1 
1: ~- .. 1: .;¡ t- .. ·1~1,1 .. .h,1ur11 ••• 

hirrnul.i ~onJ~n.,;,J¡¡: c_,H,,l'U·'· 
Pón m11t..•.:ul;ir :-:::'.77 

Tiene una pKa de 6.15, se encuentra amortiguado a un PH de 

3.5. Es hidrosoluble, no posee solvente orgánicopor lo que­

na ocasiona irritación local. A un PH fisiológico es altame! 

lipofilico y es una de las benzodiacepinas mas liposolubles. 

Es compatible con solución glucosada, salina, Ringer lactá­

to y puede ser mesclada en jeringa con soluciones acidas de 

otras drogas. Se une hasta un 96 a 97% a proteinas indepgn-
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dientemente de la dosis y concentracion plasmática(6,16). 

Posee los mismos efectos clfnicos que el resto de las -

benzodiacepinas. Es de una a una y media veces mas potente­

que el diacepam(6,17). 

Su efecto ansiolitico se debe a un incremento del neur~ 

transmisor inhibitorio glicina. Su efecto hipnótico proba -

blemente se relaciona con la acumulación de GABA y ocupació~ 

de los receptores benzodiacepinicos. L afinidad por estos es 

el doble que el diacepam. Su acción anticonvulsivante es por 

aumento de GABA en los circuitos motores del cerebro. El gr~ 

do de amnesia es paralelo al grado de somnolencia que produ­

ce y esta, parece durar mas que la primera(6). 

La administración intratecal o peridural de midazolam pu~ 

de producir efectos antinosciceptivos, mediado por acumula­

cion GASA en ganglios espinales(7,18). 

EFECTOS SOBRE APARATOS Y SISTEMAS: El midazolam a las dosis 

de inducci6n(l50-200mcgr/kg) produce una disminución en la­

respuesta cerebral al C02, pero a dosis sedantes(75mcgr/kg) 

no afecta esta respuesta lo cual sugiere que con dosis bajas 

de sedación no ocurre depresión respiratoria(4). 

CEREBRAL.- Produce una disminución de flujo sanguineo cere­

bral en un 34% y decremento en el consumo metabólico de ox! 

geno cerebra1(6,19). 

CAROIOVASCULAR.- A dosis de inducción produce una discreta­

disminución en la presión arterial media y una preservació! 

de la función hemodinamica ya que mantiene intactos los re­

flejos simpáticos(6). 
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El midazolam tiene un volumen de distribución entre y-

2.Slts/kg, con una vida media de 1.5 a 2.Shrs. Su aclara 

miento es del 50% del flujo sanguineo hepático, se elimin~ 

rapidamente por metabolismo hepático(6,17).Su metabolito -­

principal es el 1-hidroximetilmidazolam(alfa-hidroximidazo­

lam), se elimina en la orina a las 24 hrs en forma de gluc~ 

rónido en un 60 a 801 de la dosis administrada. Tiene 2 me-

tabolitos mas que se forman en menor cantidad: 4-hidroximi­

dazolam y l-hidroximetil-4-hidroximidazolam(alfa,4-dihidro­

ximidazolam). Los 3 son inactivos-figura 4-(6,16). 

En anestesiología el midazolam se utiliza en medicación-

preanestesica; inducción; mantenimiento de la anestesia en-

esta siempre asociado a otras drogas. se empieza a utiliza! 

en procedimientos diagnosticas de corta duración asi como en 

analgesia posoperatoria(6). 

H3C -~.N-:' HOH2C'i~N-';-: 

~...-,"" .... N--C. 9H /·-....yN-'c OH 
;•utu•orudo +-.,...O_.:. >:, -----t> 10;. >(-+ glueurOo1do 

CI. .-· ·c=N H cr ........ - c=N· H 

~~}/F o/F 
4-ti1droum1da1otem 1·h1dro•1met11·4·h1dro1um1duolam 

la.4-d1h•d•oi•m1d11olamJ 

figura 4 E. n11Ju:r·l.J111 .1 ,.,, nlt"l..;.~,./,111 • 
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ANESTESICOS LOCALES 

Son drogas que tienen la propiedad de producri perdida de 

la sensibilidad de un area especifica del cuerpo, por inhibi 

ción de los procesos de conducción en los tejidos nerviosos­

periféricos. En la actualidad se utilizan con fines analgés! 

cos solo aquellos cuya acción es transitoria y reversible(9, 

10, 13). 

La estructura qufmica de los analgesicos locales se for­

ma por: un grupo aromático. una cadena intermedia y un grupo 

amino. El grupo aromático es el responsable de sus caracte -

rist;cas lipofilicas y el grupo amino de las hidrof;licas(9). 

CLASIFICACION: 

l. De acuerdo a su fromula quimica se clasifican en(lO): 

a) Agentes con un ester entre la parte final de su por -

cfón aromática. 

b) Agentes con una unión de tipo amida entre la porción­

aromática y la cadena intermedia. 

11. En función de su comportamiento clinico se clasifican en: 

aj Por su duración: 
Corta: Clorprocaina y procalna. 
Intermedia: Lidocaina, mepivacaina y procaina. 
Prolongada: Bupivacafna, etidocaina, tetracafna. 

El tiempo de efecto de la droga depende de la estructur~ 

quimica, caracteristicas fiscoquimicas, unión a proteinas,­

dosis empleada, tipo de procedimiento locorregional asf co­

mo la adición al analgésico de drogas vasoconstrictorase 

b) Por su potencia: 
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Baja: Procaina. 

Intermedia: Lidoc•ina, mepivacaina y prilocaina. 

Alta: Tetracaina, bupivacaina y etidocaina. 

c) Por su latencia: 

Corta: Cloroprocaina, lidocaina y etidocaina. 

Intermedia: Prilocaina y bupivacaina. 

Larga: Tetracaina. 

MECANISMO OE ACCION: Los analgésicos locales utilizados ac­

tualmente se presentan en solución de una sal, que puede 

ser de moleculas no cargadas y cationes cargados positiva -

mente. Tomando en cuenta que el pKa del analgésico es cons­

tante y especffico para cada compuesto la proporción entre_ 

la forma no cargada y los cationes con carga dependerá fu~ 

damentalmente del PH de la solución del analgésico. La fac! 

lidad conque el analgésico atravieza el epineurum depende -

de la concentración de las bases, una vez que lo ha atrave­

zado se reestablece un equilibrio entre la parte no cargada 

y la cationica, esta última responsable de la interrupción­

de la conducción nerviosa(9,10). 

Cuando la membrana celular se encuentra en reposo es im­

permeable al paso de iones, pero en el momento en que llega 

un estimulo al nervio, la membrana se hace permeable y los­

iones de sodio penetran al interior de la celula nerviosa,­

cuando la celula se encuentra en la fase de despolarizació~ 

maxima, la permeabilidad al sodio disminuye y el potasio i~ 

tracelular se desplaza al exterior, lo que ocasiona el ini­

cio de la repolarización. Estos intercambios se realizan 
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por gradientes de concentración. En esta etapa, el ion cal­

cio desempeña un papel importante ya que regula la conduc -

ncia del sodio(9,10). 

Cuando la celula alcanza nueva~enie el estado de reposo­

hay un exceso de sodio en el interior y de potasio en el e~ 

terior de la la celula: para reestablecer las concentracio­

nes fónicas iniciales entra en juego la bomba de sodio y p~ 

sio(9, 10). 

La acción de los analgesicos locales no modifica el pote~ 

cial de reposo celular, ni el umbral de excitación, lo único 

que produce es una disminución en la velocidad de despolari­

zación, la cual llega a ser tan i~portante que impide que •! 

ta onda alcance el umbral de excitaci-on; por lo cual no s~ 

produce el potencial de acción. 

La secuencia de eventos que se producen por la acción de­

los analgésicos locales es: 

l. Desplazamiento de los iones de calcio de la superficie­

de la membrana celular, por antagonismo competitivo, y­

ocupados los sitios en los que se encontraba el calcio, 

por los analagesicos locales. 

2. Bloqueo de los canales de sodio, reduciendo el paso de­

este ión del exterior al 1nterior de la celula. 

3. Disminución de la velocidad de despolarización eléctrica 

lo que ocasiona que no se alcance el umbral de excftaci­

tación, por lo que no se producfra el potencial de acci­

ón y el resultado será el bloqueo de la conducción ner­

viosa. 
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FARMACOCINETICA: 

- Absorción.- Depende del sitio de aplicación, dosis, adici 

ón de sustancias vasoconstrictoras y caracteristicas far­

macologicas del analgesico. 

- Distribución.- El analgésico pasa al compartimiento vasc~ 

lar y de ahi a través del agua total del cuerpo, la drog! 

es redistribuida a los tejidos en un modelo farmacocineti 

ca de 2 o 3 compartimientos, lo cual depende de las cara~ 

teristicas fisicoquimicas del medicamento y su unión a 

protefnas. 

La curva de distribución alfa depende de la captación d~ 

los agentes por los tejidos altamente vascularizadas. mien­

tras que la fase beta depende del metabolismo, excreción y­

redistribución en tejidos pobremente irrigados. 

METABOLISMO: El metabolismo de los agentes analgésicos del­

tipo ester se lleva a cabo en el plasma, mediante la acción 

de la pseudocolinesterasa, la excreción de los metabolitos­

y alguna porción de la forma activa es llevada a cabo por -

el riñon. 

Los analgésicos del grupo amida sufren una degradación e~ 

zimatica en el hígado, sus metabolttos no son significativa­

mente activos ni toxicos, excéptoel de la prilocaina, la o­

toluidina que puede producir metahemoglobinemia; los metab~ 

litas y parte del compuesto activo se eliminan a través del 

riñón por la orina. 

TOXICIDAD: La molecula de los analgesicos locales atravieza 
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la barrera hematoencefálicay tiene acción toxica sobre el -

SNC, se relaciona directamente con su concentración en el -

plasma circulante, potencia intrínseca de la droga, caracte 

risticas de distribución y degradación, dosis administrada 

y estado acido base del enfermo. 

En el cuadro de intoxicación por analgesicos locales hay 

un periódo de excitación seguido de un periódo de depresi -

ón del SNC. La fase de excitación se debe a un bloque seleE 

tivo de las sinápsis inhibitorias entre las neuronas cere -

brales corticales y las de la amigdala y el hipocampo. 

En el sistéma cardiovascular las manifestaciones toxicas 

de los analgésicos locales se manifiestan con hipotensión -

arterial, modificaciones de electrofisiologfa y hemodinámi­

ca del musculo cardiaco. En el sistema vascular periferico­

hay vasodilataci6n por relajación de la musculatura arteri~ 

lar. 
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B U P 1 V A C A 1 N A 

Es el clorhidrato de 2,6-dimetil-xilldina N-butilpipecóll 

ca, tiene un peso molecular de 324 y una pKa de 8.05-fig 5-

figura 5 

Actualmente reconocido como uno de los agentes mas adecua_ 

dos para aliviar el dolor posoperatorio asi como el dolor 

parto. Su fase de distribución beta es de unas 8 hrs en adu! 

tos normales y de 9 hrs en recién nacidos. Se puede utilizar 

en 6 concentraciones diferentes que oscilan entre 0.125 al -

0.25S. La concentración plasmática toxica es de 2mcgr/ml. 
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MATERIAL Y METODOS 

Se estudiaron 50 pacientes que ingresaron a la sala de recuperación 

de quirófano del Hospital Regional General Ignacio Zaragoza del ISSSTE,. 

durante un período que comprendió de mayo a diciembre de 1990. El -

estudio fué prospectivo, longitudinal, comparativo, experimental y abie!. 

to. Los criterios para los pacientes que Ingresaron a este estudio fue­

ron: 

a) INCLUSION: 

- Paciente entre 20 y 50 anos de edad. 

- Sexo femenino y masculino 

- Posoperados de cirugía electiva y cesárea 

- Riesgo qulrúsglco ASA 1 a 111 

- Posoperados de abdomen bajo 6 alto 

- Posoperados de cirugía de extremidades Inferiores 

- Manejados con bloqueo perldural como técnica anestl!slca. 

b) EXCLUSION: 

- Pacientes con Inestabilidad hemodinámica 

- Hlpersensibllldad conocida a analgésicos locales. 

- Con complicaciones transoperatorias 

- Rechazo al procedimiento por parte del paciente 

e) ELIMINACION: 

- Necesidad de analgésia endovenosa adicional 

- Imposibilidad de valorar en forma eficaz el grado de analgésia 

- Olsfunsión del catéter perldural 

- Hipersensibilidad al analgésico durante el procedimiento 

- Dificultades técnicas para la instalación del catéter peridural 
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Los pacientes se dividieron en dos grupos; la distribución de estos 

fué hecha al azar. 

GRUPO 1: Se administró por vía peridural a dosis estándar buívacaína 

al 0.2% 20 mg. 

GRUPO 11: Bupivacaína al 0.2% 20 mg más midazolam 3 ng por vía per! 

dural. 

Se valoró la analgesia producida en ambos grupos. Se efectuó la m!, 

dict6n de la presión arterial (TA). frecuencia cardiaca (FC), frecuen-:­

cla respiratorio (FR), sedación (Sd). Bloqueo Motor (BM) e Intensidad 

del dolor (ID), La presión arterial se midió con un métcdo no Invasivo 

con un manómetro de mercurio y estetoscopio; la FC se determinó por -

auscultación; la FR se determinó objetivamcntte al evaluar Jos movlmien-

tos respiratorios, al Igual que la FC el tiempo de medición fué durante 

un minuto. La sedación se evalu6 mediante la aplicacl6n de un método 

objetivo clasificándose del O al 3: O=Paclente despierto y alerta, I= som­

noliento, 2= suei'io ligrero, 3= sueño profundo. El bloqueo se claslfic6 

de acuerdo a Ja clasificacl6n de Bromage en 4 grupos: O 6 nulo= con m!?_ 

vimientos normales de rodillas y ples, 33% 6 parcial= solo flexión de rodl 

llas con movimientos normales de pies, 66% 6 casi completo= sin movlmie~ 

to de rodillas con movimientos normales de pies, 100% 6 completo= sin m~ 

vlmiento de rodillas ni ples. 

La Intensidad del dolor se valoró mediante Ja aplicación a los pacien­

tes de una escala lineal análoga, la cual consiste en una línea horlzon-­

tal, recta de 100 mm de longitud sin graduación en donde el paciente -

señala la Intensidad de su dolor, explicándosele previamente que el ex­

tremo Izquierdo representa ausencia de dolor y el derecho el dolor más 

Intenso. Esta escala puede ser valorada de manera diferente de acuer~ 
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do al grado escolar, sexo, edad, padecimiento y procedimiento quirúrgi-

co de cada paciente, manejo anestésico de estos, el efecto residual de -

los fármacos. 

Una vez que el paciente se encuentra en la sala de recuperación de 

quirófano se toma la medición de los parámetros ya citados en el momen­

to en que aparece dolor, se procede a la administración de bupivacaina 

6 bupivacalna mas midazolam según sea el caso a través del catéter pe­

ridural colocado en quirófano. Posteriormente se repitió la medición de 

los parámetros a los 5, 10, 15,. 30 y 60 minutos posteriormente se valoró 

el tiempo en que apareció nuevamente el dolor. UNa vez recuperado el 

paciente se retiró el catéter perldural y fué egresado del servicio de re­

cuperación. 
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RESULTADOS 

Se estudiaron un total de 50 pacientes, distribuidos 25 en el grupo 

al que se admlnistrpo unlcarnente Buplvacalna al 0.2% y el 25 en el -

grupo 11 al que se administró Bupivacaina 0.2\ más mldazolam. 

En el grupo 1 hubo 18 pacientes de sexo femenino y 7 masculinos, -

la edad de los pacientes varió de 20 a 50 años con un promedio de 31. 

42 años con una media de 27 años. Los parámetros basales en este -

grupo fueron: PAM: 89.16+-10.53 mmHg, FC 73.92+-9.78 latidos por -

minuto, FR 20.32 +-3.95. Seis apcientes tuvieron una escala de seda­

ción de 1 y el resto se encontró en una escala de O. Se encontraron 

3 pacientes con un 33% de bloqueo motor y los restantes 22 con movili­

dad normal, La Intensidad de dolor promedio para este grupo fue de 

67.0B+-18.67 mm. 

El grupo 11 incluyo 22 mujeres, y 3 hombres, una edad promedio de 

28.38+-12.56 con una media de 23 anos. La PAM fue de 88.84+-5. 76 mm 

Hg. FC de 78.08 +- 11.8, FR de 19.24 +- 2.72. Se encontró un pacien­

te en la escala t de sedación y el resto en O, 5 pacientes tuvieron un -

33% de BM y el resto tuvo movilidad normal. La Intensidad de el dolor 

fue de 65.96 +-21.11 mm. 

El analisis estadístico para comparar ambos grupos se efectu6 media!!. 

te la aplicación de la t de "student" para 2 variables Independientes y 

no mostró signiflcancla estadística que mostrara diferencia entre los va­

lores basales de ambos grupos con una P mayor de o.os. 

Los parámetros en estudio PAM, FC, FR, Sd y BM so mostraron ca!!!. 

bios estadísticamente significativos en mediciones subsecuentes a los 5, 

10, 15, 30 y 60'. Cuando se compararon los valores de ambos grupos -



- 32 -

no se encontró diferencia estadísticamente significativa con una P mayor 

de o.os . 

La Intensidad de el dolor mostro un decenso mayor a los s y hasta -

los 15 1 minutos en el grupo 1, sin embargo al momento de comparar con 

la intensidad de el dolor en el Grupo ti no hubo diferencia estadlstlca­

mente significativa. A los 30 1 la intensidad del dolor disminuyó a 3.44 

mm en el grupo 1 y 0.&14 mm en el grupo JI, ambos valores fueron dif~ 

rentes, con slgnificancia estadística con una P menor de o.os (Fig. 6, 

7' 8 y 9). 

Las medlcones efectuadas a los 60 1 no mostraron cambios signlficatl-­

vos en relación a los valores obtenidos a los 301 
• 

Se evaluó el monto en que reinició el dolor tomandose como referen-

cla el momento en que se necesitó administrar analgesia andovenosa ad! 

cional. El tiempo promedio en el grupo 1 fue de ¡qq,2s1+-6q, 1q1 y en el 

grupo 11 fue de 176, 8 +-99. 771 , sin ambargo no se encontró diferencia -

estadisticamente significativa entre ambos valores con un valor de P ma-

yor de o.os. 
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DISCUSION 

En la actualidad,diversos autores han descrito el uso de agentes 

analgésicos locales a nivel del espacio perldural con el fin de proporcl2_ 

nar ·analgesia trans y posoperatoria, así como también para el tratamle!!. 

to del dolor crónico. La presencia de contraindicaciones absolutas 6 r! 

lativamente permiten sopesar las ventajas de la anestesia perldural y es 

Imperativo que la posibilidad de esta complicaci6n sea asentada 6 valor! 

da antes de que la técnica sea empleada. El efecto del bloqueo perldu­

ral es mediado principalmente por la denervaclón preganglionar del sim­

pático y su repercuclón consiste en una vasodilataclón periférica, sin -

embargo generalmente el gasto cardiaco y, las condiciones hemodlnámi-­

cas permanecen sin grandes cambios. Diversos reportes muestran cam­

bios en la TA del 15 al 20t. Los resultados obtenidos en el presente -

estudio no mostraron cambios en el 11estado cardlovascular11 de los pa- -

cientes probablemente debido a la baja concentración a la que se utillz6 

la buplvacalna que tiene un efecto mínimo sobre la conducción simpática, 

por otra parte el efecto mediado por el mldazolam administrados peridu­

ralmente está determinado a través de la acumulacl6n GABA en ganglios 

esplm1les y, a dosis bajas como las empleadas en este estudio los efectos 

secundarios indeseables sobre el sistema respiratorio, SNC, y aparato -­

cardlovascular son mínimos. 

La administración peridural de bupivacaina más mldazolam ocasiona al 

menos el forma teórica una mayor analgesia y sedación posoperatorJa. -

Aunque en el presente estudio Ja analgesia proporciona por la comblna-­

ci6n de ambos fármacos a nivel peridural proporcionó un grado de anal­

gesia más satisfactorio durante la primera hora posterior de su adminls-
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tración, cuando se comparó con la analgesia producida por la administra-

ción de bupivacaina sola; el tiempo global de analgesia obtenido en el - ' 

grupo de buplvacalna más midazotam durante la primera hora citada. pr2_ 

bablemente sea debido al efecto máximo de sedación del mldazolam a los 

30 minutos del estudio lo que contribuye a modificar los factores psicoló­

glcos del paciente que modifican la percepción al dolor. 

El mayor tiempo de analgesia producido por la buplvacalna más midaz2. 

lam aunque sin diferencia significativa sugiere la posibilidad de un efecto 

analgésico posoperatorio más satisfactorio; sin embargo es necesario el di 

seña de uii nuevo trabajo de investigación que amplie el número de pacle!! 

tes y procedimientos quirúrgicos que permitan comparar ambos grupos de 

una manera más completa. 

Con los resultados obtenidos en este estudio es posible llegar a las -

siguientes conclusiones: 

1.- La analgesia posoperatorla es satisfactoria con ambas técnicas. 

2.- El efecto analgésico se obtiene en ambos grupos sin repercusiones si!_ 

témlcas importantes. 

3.- El midazolam más bupivacalna proporcionaron una mayor analgesia en 

el lapso de una hora. 

4.- La duración de la analgesia fue similar en ambos grupos. 
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