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I -.—INTRODUCCION

En los tltimos tiempos y a pesar de los avances en Anestesiolo-
gia, sigue vigente y segura la practica de las técnicas endoveno-
sas. Estas técnicas son Gtiles tanto para procedimientos cortos,

(o1.07)  4¢1 como para ecl paciente

como para anestesia ambulatoria
grave, o cuando las instalaciones técnicas no son adecuadas como
para establecer un procedimiento anestésico inhalatorio, pues sim-
plemente se necesita una toma de O: y un sistema Bain o Garcia L6~
pez. Otra utilidad de la anestesia endovenosa son cuando existe re

chazo a otras técnicas anestésicas propuecstas.

Los anestésicos endovenosos han sido utilizados con dos finali-
dades: a) como anestésicos Gnicos o de base, cuando el acto guirdr
gico se realiza en su totalidad bajo la accidn de éstas drogas en
el paciente, y b} se aplican solamentc para lograr la inducciéon de
una anestesia general cuya fase de mantenimiento s¢ realiza con
agentes inhalateorios. Por esta razdén, con frecuencia se hace refe-
rencia a ellos como agentes inductores.

Con los anestésicos inhalatorios, el periodo de inducci6én en
ocasiones suele ser largo y desagradable, dependicndo del agente
que se utilice. Se han efectuado estudios en donde se han encontra
do alteraciones basicas inmunoldgicas generadas por la presencia
en el organismo de residuos anestésicos inhalatorios,(°”°"“°)al—
teraéiones en las células reproductoras y Ca. asi como rntoxicacio

nes al eguipo guirirgico especialmente al anestesidlogo.'°?'°7-9°%.

29,1001} 14 anastesia  endovenosa no produce contaminacién en el

quirsafano.

A partir de los tiobarbituratos, que han proporcionado auge a
las técnicas endovenosas, sc han descubierto multitud de drogas di
gsimiles entre si; algunas han tenido corta vida, otras han subsis-
tido, y cada dia aparecen mas, quiz& porque se considera que la
técnica de administracién que se menciona ofrece un gran futuro a
la anestesiologia. Institucionalmente se encuentra en auge la prac
tica la cirugfa de corta estancia por todas las comodidades y ven-
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tajas que representa para el paciente, el médico y la institucién; .
sobre todo en el aspecto econdémico.

En este estudio, se hace una revision breve de la historia de
la anestesia endovenosa. de algunos farmacos de apoyo utilizados y
de los agentes narcdéticos de uso actual en nuestro medio y que son
los objetos de estudio (fentanyl y alfentanil) en combinacién con
un hipnético que estd teniendo nuevo auge: el ctomidato.

El estudio se realizé en el hospital: Dr. “Fernando Quiroz Gtz"
en 40 pacientes femeninos para cirugia de corta estancia, dividi-
dos en dos grupos de 20 pacientes cada uno. El primer grupo con la
combinacién: fentanyl/ectomidato; el segundo grupo con: alfentanil/
etomidatoen infusién continua.

1.A.-OBJETIVOS:

1.-valorar las caracteristicas anestésicas de las dos técnicas
anestésicas.

2.-Determinar su valor en cirugia de corta estancia (4 de 90 min.)

J.-valorar el grado de analgesia.

4.-Evaluar la incidencia de complicaciones.

5.-Evaluar los posibles efectos adversos.

6.-Determinar el tiempo de recuperacién de los pacientes.

7.-Evaluar la necesidad de medicacién en el postoperatorio.

8.-Determinar el grado de aceptacién por el paciente.

9.-Determinar costos por cada una de las técnicas realizadas.
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'Ii.—MARco TEQORICO

GENERALIDADES DE LA ANESTESIA ENDOVENOSA

SRR S R £ o ""Nada e veneno, todo es veneno:
II.AA:HIS"TORVI'A: {a diferencia estd en {a dosis.
- : Theophtastus Boméart von Hohenheim
{Paraceiso)
Se 1n1c16 en 1628 con William Harvey y su ecxercitatio "Anatomia
de. Motu Cordis Et Sanguinis in Animalibus”, donde se describe por
;rprimera vez la fisiologia cardiocirculatoria. Posteriormente, en
71656, el famoso arquitecto inglés Percival Christopher Wren y Da-
‘niel’ Johann Mayor, lInyectaron vino en un animal usando una pluma
1 de ave y una vejiga de cerdo. Segismun Elsholtz inyecté una solu-
cién de opio para producir insensibilidad al dolor en 1665.

En 1828 la sintesls de la urea por Wohler y el descubrimiento
del salicilo por Leroux, llevaron a la sintesis del acido acetilsa
licilico y de otros analgésicos no opidceos.

En 1B36, Lafarge, de Francia, diseid el primer trocar para in-
yectar morfina. La primera sguja hipodérmica de metal hueca fué in
veniada por el escocés Francis Rynd on 185C. En 1851, Charles Co-
briel Pravaz inventd la jeringa hipodérmica en Francia, cuve dise-
flo fué mejorado por Alexander Wood en 1853. Aunque estos avances
respecto de los utilizados hasta entonces: {(la pluma y la vejiga)
procedieron tanto a la anestesia regional coino & la intravenosa,
Rynd y Wood yva realizaban punciones en la veclindad de nervios para
aliviar neuralgias, mientras que Pravaz inyectaba cloruro férrico
mediante un trocar en aneurismas arteriales con ia intencion de in
ducir trombosis.

W. Stanley sSykes, en su ensayo pdstumo, citaba a Pierre Cyprien
Oré, como el verdadero pionero de la anestesia intravenosa. Este
utilizé el hidrato de cloral con éste fin, y envié su primer arti-
culo sobre el método a la Sociedad Quirdrgica de Paris cn 1872 pro
clamando que el hidrato de cloral cra el mas poderoso de todos los
anestésicos. La oposicién de los criticos se basdé en la posibili-
dad de que se desarrollaran fendmenos de flebitis y coagulacién.
En 1901 nace la teoria de ia anociasoclacidon por George W. Crile,
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-expusbf " ‘en [os individuos concientes, todos los estimulos noci-
yos alcanzan el cerebro durante la anestesia general, sélo el esti
“mulo tfaumético es percibido centralmente, mientras que con anosia
sociacién (anestesia balanceada e¢n la cual la anestesia intraveno-
sa./6éra el componente principal) completa, se bloguean todos los es
timﬁlcn". Ampliada posteriormente por Harvey Cushing. Esto consti-
tuyd la base del uso intravenoso de opidceos, tan importante en la
practica actual.

. En 1903, Fischer y Von Mering, descubrieron el dcido dietilbar-
biturico y posteriommente (1911} ¢l primer barbitirico anestésico
endovenoso, ol hexobarbital, usado clinicamente por Helmuth Weese
en 1932,

En 1905, Krawkow, en Rusia, inyeci¢ hedonal por via endovenosa
y en 1909, Brurckhardt pepularizd la aplicacion de éter y clorofor
mo por la misma ruta. Noel y Suttar inyectaron paraldéhido en 1913
' 3 afios después, Peck y Meltzer propusieron el sulfato de magne-
sio para producir anestesia quirtrgica. Jhon Lundy en 1926 introdu
jo el términc de anestesia balanceada, suplementando anestesia in-
halatoria con amobarbital y luego con peantobarbital intravenosa.
En 1928, nHiguel Garcia Marin. de México utilizé alceohol para anes-
tesiar a un paciente por via ondovenosn donde es criticado por la
Academia Mexicana de Medicina Critica, por su alta incidencia de
flebitis y lesiones renales. kn 1929, Kirschner describié el tri-
brometanol como anestésico ondovenoso, mientras Zefras y MoCallum

usan el amjlbarbital come ancstésico endovenoso y el pentobarbital

en 1930, es introducido con el mismo objetivo por Fitch, Waters v

Tatum, sicndo Walers 2! primero en administrar tiopental a un ser
humano, sin embargo el tiopental fué introducido hasta 1934 para
anestesia clinica por Jhon tundy quien tambi¢én inicié el primer

banco de sangre y la primera sala de recuperacion en 1935 y 1942
respecitivamente. También descubre en 1942 el uso do  la procaina
por via endovenosa, seguida en Argentina  por Blusque, Aranes y De
Leonardis, después Usubiaga. los Yikinski, Ceraso. Arlia y Torrie-
riestudjaron la farmacocinética, metabelismo y eliminacidn de la

procaing, siende un méltodo  usado en millones de casos.  En 1950,
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Rees y Gray proponen el concepto de narcosis-relajacién-analgesia
como técnica anestésica. En 1959, De Castro utiliza drogas sinteti
zadas por Janssen e introduce la neuroleptoanalgesia, combinando
fentanyl con droperidol. En 1971,es propuesto por Aldrete el diaze
pam combinado con pentazocina, como suplemento a la anestesia re-
gional. En 1952, Laborit introduce el concepto de combinar un anal
gésico potente con dos tranquilizadores (coctel litico), con el
propésito de producir la hibernacién artificial, incluyendo prome-
tazina, clorpromazina y meperidina. En 1956, J.W. Dundee, llevan a
cabo estudios extensos sobre todos los farmacos empleados como
anestésicos endovenosos y racionalizan su administraciéon. En 1957,
V. K. Stoelting administra por primera vez metchexital a un pacien
te. En 1963, la ketamina es sintetizada por Stevens. Chen notdé que
la ketamina poseia efectos anestésicos en animales en 1965 y en
1966, se utilizé en humanos por G. Corssen , E.F. Domino y R. W.
Virtue produjo anecstesia disosiativa en humanos en 1966. En 1975,
la anestesia con macrodosis es reportada por Francisco Garcia Lo~
pez de México. guien primero ideé la técnica en pacientes pediatri

cos-(|2>|!)

En los setentas aparece la anestesia analgesia vy la neurolepto-
analgesia con los nuevos analgésicos endovenoscs: Lofentanyl, fen-
tanyl, sufentanil y alfentanil.

El opio fué conocido por sus propiedades narcédticas i psicomimé
ticas desde por lo menos el siglo III A.C. y hasta 1803 la morfina
fué aislada de cntre mas de 20 alcaloides del opio. En la bisqueda
de opiaceos similares a la morfina se centrdé primariamente a ais-
lar las propiedades analgésicas de las propiedades no deseadas
{(ver revisién en ag. opi&ceos). La meperidina introducida en 1939
fué la primera mejora sobre la morfina, perc posee baja potencia y
hay la posibilidad de producir efectos colaterales como liberacién
de histamina e hipotensién, vy larga duracién de accién lo que la
la limita para su uso.

En 1960 nace el fentanyl y en 1974 el sufentanil y fué hasta
1976 cuando se sintetiza el alfentanil.

En estas Gltimas dos decadas, los analgésicos opioides han toma
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do un papel importante en la practica anestésica general. Los anes
tesidlogos estan mas concientes y familiarizados con la fisiologia
farmacologia y funcién del SNC, como resultado de los avances en
la fisiologlia y farmacologia de los receptores y la quimica de nu-
merosas nuevas drogas psicoactivas. Resultado de este mayor conoci
miento ha sido el desarrollo de una variedad de compuestos coadyu-
vantes, ({sedantes, hipndéticos, amnésicos, etc.), los cuales son
utilizados como suplementos en combinacién con los opioides para
reducir la conciencia, controlar la hipotensién, disminuir la do-
sis total de opicides y optimizar la analgesia {intraoperatoria y
postoperatoria). Mientras que todos estos avances proveen al anes-
tesiélogo una mayor flexibilidad, también lo objligan a familiari-
zarse con muchos detalles que pueden cambiar la accién farmacold-
gica final.

II.B: OPI ACEOS EN ANESTESTIA:

Los opidceos son drogas sintéticas o naturales gue estan rela-
cionados con la morfina y ligados con los receptores oplaceos. Pug
den ser agonistas, antagonistas o mixtos agonistas-antagonistas.

Los receptores opi&ceos son: mu, Kappa, sigma, delta y épsilon.
Cada uno de estos receptores tienen su propia funcién especifica.

Los analgésicos opidceos son usados en anestesia: 1) como anes-
tésico intravenoso total, 2) como premedicacién, 3) como suplemen-
to de la anestesia inhalatoria, 4) como analgésico para el dolor
postoperatorio, 5) como componente de la anestesia general balan-
ceada, y 6) como total componente de la ahestesia intravenosa. Las
drogas analgésicas opioides tienen efectos sobre el SNC, sistema
cardiovascular, sistema gastrointestinal, sistema enddcrino y tie-
ne algunas propiledades con la liberacioén de histamina.

Los efectos sobre el SNC incluyen analgesia, somnolencia, seda-
cién, alteracién del animo (euforia o disforia), cambios electroen
cefalograficos, emesis y depresién respiratoria. También ocurre
constriceion pupilar. El reflejo tusigeno es suprimido.

Las acciones cardiovasculares incluyen hipotensién y bradicar-
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dié. La hipertensién y taquicardia ocurren con la meperidina. La
depresion miocdrdica directa no ocurre excepto cuando grandes do-
sis son administradas, (no usadas clinicamente). La meperidina,
sin embargo, produce depresion miocardica.

pDilataciéon venosa y arteriolar ocurre con la morfina. Las accio
nes gastrointestinales incluyen un efecto antidiarréico (disminuye
la motilidad gastrointestinal e incrementa ¢l tono de esfinteres)
e incrementa la presién intrabiliar.

Los efectos renales son: 1) el rango de filtracién glomerular
es disminufdo, y 2)la liberacién de HAD no es afectada en humanos.
(es incrementada por la cirugia).

Los efectos endbécrinos incluyen inhibiciéon de los factores de
los factores de liberacién hipotalémica, la liberacién de la hormo
na gonadotréfica y factor de liberacidn de corticotrofina. Los cam
bios metabdlicos relacionados al estrés son atenuados especialmen-
te por el fentanyl y sufentanyl.

La liberaci6én de histamina usualmente es seguida a la adminis-
tracion de morfina y meperidina. Otros opioides usualmente no libe
ran histamina.

Los antagonistas de los receptores de ila histamina ({receptores
blogueadores H: Y H:) pueden ser administrados previos a la morfi-
na para atenuar los efectos de liberacién de histamina.

La concentracién méxima en plasma ocurre casi inmediatamente se
guida de la administracién de opioides y asi rapidamente disminuye
asi como la droga es distribuilda a los sitios de accidn (en los te
jidos}, almacenacién, biotransformacién y excreciédn. Las propieda-
des fisicoquimicas mds importantes que influyen en el rango de di-
fusién de los opléceos a través de las membranas biolbdgicas (el
coeficiente de permeabilidad) es por el tamafio molecular, ioniza~
cién y liposolubilidad. La permeabilidad no es significativamente
afectada por el tamafio, porque los opioides son moléculas relativa
mente pequefitas. La ionizacién es importante, porque las drogas no-
ionizadas cruzan las membranas mis facilmente. El pKa mas bajo de
los opiaceos, el porcentaje mayor de la droga que pedria ser no-ig
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nizado ‘en un pH plasméatico de 7.4 y el porcentaje mayor de la dro-
"ga‘disponible para cruzar las membranas. Los opiéceos mas liposolu
bles cruzan las membranas sobre un rango seguro.

Las concentraciones de los opidceos en plasma dependen de su
“+distribucién y re-distribucién a sus sitios de accién' (receptores)
almacenamiento(sitios inactivos), y eliminacién (dada desde la bio
transformacién y/o excresién). La meperidina es la anica droga
opidcea que es biotransformada sobre un metabolito activo (nor-me-
peridina).

II.C: LA VIA INTRAVENOSA:

La popularidad de la anestesia intravenosa se apoya por dos ca-
racteristicas: 1) la presencia de la sensacién agradable y 2) la
rapidez de la induccién comparada con la aplicacién de la mascari-
lla e inhalacién de vapores anestésicos. El médico la acepta por
la simplicidad del método y minimas exigencias de equipos y apara-
tos, posibilidad de antagonismo y no es polucionante. Aunque tam-
bién hay inconvenientes, pues puede ocurrir inyeccidn intra-arte-
rial, extravasacién a tejido celular subcutdneo y algunos vehicu-

los irritantes venosos que pueden causar flebitis importante.("'
1s)

Existe polémica entre anestesidlogos en que si la anestesia in-
halada es superior a la anestesia intravenosa. La principal razén
desde este punto de vista, es la relativa seguridad con la que los
agentes volétiles son mds controlables; y en la que los cambios de
los periodos anestésicos pueden ser mds rapidos debido a la propie
dad de las membranas pulmonares para la eliminacién o captacién de
gases y vapores anestésicos.

Es claro que en la practica comin de inyecciones intermitentes
de anestésicos intravenosos tiene por resultado un rapido incremen
to y decremento de la concentracién de droga en plasma y cerebro,
como consecuencia los niveles para proporcionar un plano anestési-
Co se encuentran por encima o debajo de DI, 50('°)
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Es posible que la anestesia intravenosa pudiera ser mas contro-
lable, y mucho mas segura que los anestésicos volatiles, si en lu-
gar de administrarlos por inyeccidén intermitente se realizédran por
infusién continua. Asumiendo que la infusién continua minimiza los
"valles y picos de concentracién en sangre: y, por consiguiente en
cerebro, haciendo que la cantidad de droga administrada sera mucho
menor y el tiempo de recuperacién acortado. En adicién, la presumi
ble concentracién plasmatica 1lineal de la droga proporcionada por
infusién continua provee una estabilidad intraoperativa con dismi-
nucién de efectos adversos. Reportes recientes han aparecido en la
literatura, en la que se utilizan farmacos por infusién continua
para anestesia. En estos estudios, el total de la dosis para mante
nimiento de la anestesia se disminuyé en 40% en lugar de las técni
cas convencionales de bolos intermitentes.

La disminucién de las dosis de drogas administradas serd prece-
dido por una recuperacién mas rapida de la anestesia presentando
una menor sedacién y una disminucion de disfuncién psicomotora.

Al desplazar los bolos de los farmacos por infusién continua y
contando con equipos de goteo de buena calidad o con la introduc-
cién de bombas de infusién continua, se mantendrd una adecuada in-
fusidén promedio logrando minimizar los efectos adversos e indesea-
bles, asi como complicaclones. De ésta manera se logra determinar
adecuadamente las ventajas y desventajas de diversas combinaciones
de farmacos para anestesia endovenosa total, siendo el caso en es-
te estudio realizarlo con dos narcéticos de uso actual en nuestro
medio: fentanyl y alfentanil.
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B: APLICACION CLINICA DE LOS
ANESTESICOS INTRAVENOSOS:

‘1.-Como agentes de induccién anestésica.

"-2.-Como anestésicos lnicos en intervenciones breves.:

3.-En combinacién con anestésicos potentes. E .
4.-Como complemento de agentes inhalatorios de baja potencia o

en anestesia regional. .

.-Para control de estados patolégicos exitatorios,de;ysﬁg;

5
6.-Como tranquilizantes mayores.
. TECNICAS DE APLICACION:

L.-Inyeccién I.V. tunica.
2.-Inyeccién [.V. en bolos.

. 3.-Perfusién contfinua.

-D:2

~

. VENTAJAS DEL USO DE LA ANESTESTA INTRAVENOSA:

1.-Rapidez de instauracidn.
{=Placer de la induccién.
3.~Ausencia de irritacién en el tracto respiratorio.

ES

.-La mayoria carece de incompatibilidad con las catecolaminas.

w

.-Todos los anestésicos intravenosos sc pueden utilizar en pre
sencia de cauterio y ecquipo eléctirico.
6.-Recuperacién habitualmente rapida.

~

.~Despertar generalmente suave.
B.-Algunos anestésicos intravenosos cuentan con antagonistas.
9.~-No son polucionantes.

. CONTRAINDICACIONES:

l.-No contar con equipo adecuado para permeabilizar vias aéreas
en caso necesario.

~N

.~Interferencias mecénicas ya existentes en vias respiratorias.

(%]

.~No debe efectuarse en pacientes ambulatorios que no sean
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1.
2.
3.
4.
5.
6.
7.

8.
9.

10.
11.

12.

11
accompaflados al abandonar el hospital.
-No contar con una vena adecuada.
-Idiosincracia a un fé&rmaco.

ANESTESICOS INTRAVENOSOS IDEALES, PROPIEDADES:

~Solubles en agua.

-Bstables en solucién.

-Larga vida en el almacén.

-Indoloros a la inyeccién intravenosa.

-Dolorosos a la inyeccién arterial.

-Baja incidencia de tromboflebitis.

-Necesidad de pequefos volumenes de solucién isoténica para
la induccién.

-Facilidad para antagonizarse.

-Producir una rapida pero a la vez, suave induccién sin efec-
tos excitatorios. N

-La emersio6n anestésica debe ser suave vy tranquila.

-5u metabolismo y eliminacidén debe ser répido y su biotrans-
formacidn, a metabolitos inactivos y no téxicos.

-Tener propiedades analgésicas.
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HZC---CH ————— CH2 H

NOMBRE QUIMICO:

Ester de endo-(:)-a-({hidroximetil) benceno-&cido acético 8 me-
til bazabiciclo [3.2.1.] oct-3-11{'7}. un derivado de la belladona
es la atropina, alcaloide natural existente en plantas de la fami-
lia de las solanaceas.

MECANISMO DE ACCION:

Los antimuscarinicos ejercen un antagonismo competitivo sobre
las acciones de la acetilcolina. Ejercen sus acciones sobre las es
tructuras periféricas que son estimuladas o inhibidas por la musca
rina, o sea, las glandulas exécrinas, el mlsculo liso y el misculo
cardiaco('"). También se inhiben las respuestas que resultan de la
estimulacién de los nervios colinérgicos postganglionares.('°)Este
antimuscarinico se usa con anticipacién a la administracién de un

anestésico general(’“).

La atropina se asocia a la neostigmina para contrarrestar los
efectos parasimpaticomiméticos de la neostigmina. Al usar esta com
bipacién puede provocar arritmias cardiacas graves.

ABSORCION, DESTINO Y EXCRECION:
Se absorbe réapidamente del tubo digestivo y de las superficies
mucosas. Por via oral se absorbe 10-25% de la dosis que se distri-

buye rapidamente. Aparece en la leche materna y en diversas secre-
ciones y cruza réapidamente la barrera placentaria. El efecto maxi-



13
mo aparece aproximadamente en una hora. La mayor parte de la atro-
pina se excreta en la orina en las primeras 12 hrs. practicamente

sin cambios. La dosis fluctua entre 0.01 a 0.04 mg/kg.

PROPIEDADES FARMACOLOGICAS:
SNC:

Estimula el bulbo y otros centros cerebrales. Las désis téxicas
causan: inquietud, irritabilidad, desorientacién, alucinaciones,
delirio, convulsiones, cpistétonos, estado de coma y muerte por pa
rélisis bulbar. Las drogas atropinicas dilatan la pupila (midria-
sis) y paralizan la acomodacidén (ciclopegia), fendmenos que se de-
ben a blogueo de la funcidn del esfinter del iris y de los muscu-
los ciliares. La midriasis causa fotofobia y visién borrosa.

VIAS RESPIRATORIAS:

Las drogas anticolinérgicas inhiben las secreciones y por tanto
secan las vias respiratorias. Relajan la musculatura lisa de bron-
quios y bronquiolos. Puede disminuir la frecuencia de espasmo la-
ringeo en relacién con la anestesia general al cvitar la acumula-
c¢ién de secreciones por via refleja.

SISTEMA CARDIOVASCULAR:

El principal efecto sobre el corazén es la alteracién de la fre
cuencia cardiaca. A ddsis clinica, la frecuencia disminuye transi-
toriamente, las dosis mayores causan taquicardia que aumenta pro-
gresivamente por bloqueo de los efectos vagales sobre el marcapaso
del nédulo S-A. Las dosis toéxicas de atropina fluctuan entre 5 y
10 mg. Las dosis altas de atropina dilatan los vasos cutineos en
especial los de la cara.

APARATO DIGESTIVO:

Algunas drogas anticolinérgicas se han usade como antiespasmédi
co, disminuye las secreciones salivales y dosis mayores impiden el
gobierno parasimpatico de la vejiga y del tubo digestivo por lo
que la miccién y el peristaltismo intestinal se dificultan. A do-
sis atn mayores, disminuye la secrecidn gastrica, el tono y el mo-
vimiento del estomago.
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I11.B: M1 DAZOLAMN:

Fragen, Gahl y Caldwell comunicaron sus primeras experiencias
clinicas con midazolam. Inicialmente se conocié como Ro 21.3891.

Su solubilidad y accién guardan relacién con el pH. Quimicamen-
te corresponde al maleato de cloro-flior-fenil-metil-imidazol-ben-~
zodiazepina y este dltimo anillo se abre con un pH por debajo de 4
mientras que en los medios orgdnicos, como la sangre, con valores
de pH mas altos, se cierra, lo que hace al agente mas soluble en
lipidos y acelera su efecto. El midazolam se distingue por su répi
do comienzo de su efecto y posee todas las prbpiedades tipicas de
las benzodiazeplnas pero con ventaja sobre ellas como serian:
1) corta duracién de accién; 2) no hay dolor a la inyeccién: 3) ba
ja incidencia de flebitis postoperatoria; 4) alto grado de sequri-
dad y efectividad; y, 5) fuerte efecto amnésico. Por estas razones
el midazolam es una droga que debido a su farmacologia podemos uti
lizar en anestesia de pacientes para cirugia de corta estancia.(z')

Para explicar su mecanismo de accién,(”""")se sabe que la

droga inhibe la transformacién del GABA y también es evidente la
acciébn amnésica que provoca pero no hay acuerdo acerca de la ac-
cidén que ejerce sobre el FSC.

EFECTOS SISTEMICOS:

El midazolam no provoca cambios significativos en la presién ar
terial pero si taquicardias en un 10% con incremento del gasto car
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dfaco del 13%. No produce cambjos en la resistencia vascular peri-
férica ni coronaria, con incremento de la dosis usual, si hay alte
raciones significativas del indice cardfaco, de la resistencia pe-
riférica y de la PAM. Dentro de los efectos respiratorios se sabe
que dosis superiores de 0.15 mg/kg en pacientes normales puede pre

sentar depresién respiratoria en el 32a(7s. 28,27}

FARMACOCINETICA:

El midazolam sc metaboliza completamente en el organismo encon-
trandose en el plasma su principal metabolito active, el 1l-hidrox.i
metil-midazolam que se conjuga con Acido glucordnico y se excreta
por via renal con una vida media de eliminacién de 2 hrs. Un 50 a
60% de midazolam se excreta por via renal como metabolito conjuga-
do y el resto por el higado. S$2 unc en un 95% a las protefnas plag
maticas. La dosis de medicacion preanestésica son de 100 a 150 ng
por kg I.V. en forma lenta. pasando un mg cada 30 seg. Si se admi-

nistra rapidamentc puede causar depresién respiratoria severa.(’7)

Se han llegado a presentar efectos locales hasta de 2% en el sji
tio de aplicacién y tromboflebitis en el 1.25% ademas de otros
efectos colaterales propias de las benzodiazepinas.

El midazolam viene en ampullas de 5ml (5mg) y de 3ml {15mg).
s
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NOMBRE QUIMICO:

2,2°-{3,11-Dioxo-4,10-Dioxatridecamethileno) bis {-2 Methyl-1,2
3.4, tetrahidropaverinium dibenceno sulfonato).

Pertencce al tipo de relajantes no despolarizanites presentando
las caracteristicas generales de este grupo: posee nitrégeno améni
co cuaternario con una carga eléctrica positiva central. Es un far

maco sintetizado en 1950 por Stanlake!?®)

GENERALIDADES:

El atracurium posec cfcctos inhibitorios de la transmisidon colji
nérgica en sitios autondmicos, no tiene efectos vagales ni es blo-
queante ganglionar, evita efectos cardiovasculares colaterales e
inexplicables, se dregada expontaneamente en condiriones fisiolégji
cas cas de pH y temperatura. La duracién del bloqueo no depende de
su metabolismo y excrecién por higado y rifién. Por tanto la dura-
cion de su acelén no estd afectada por las alteraciones renal, he-
patica y circulatoria.

Una vez administrado el medicamento, se distribuye en el orga-
nismo en forma similar al resto de los reclajantes curariformes, pe
ro a diferencia de ellos, su metabolismo y eliminacién son diferen
tes, debido a que el mecanismo de inactivacidon de una droga es de

gran importancia en el uso de un relajante, ya que su duracién de-
pende de ello. Existe para el atracurium, ademds de la eliminacion
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de Hofman el cual es un proceso no enzimatico, que se efectua a
temperatura corporal normal y pH fisioldgico., tiene otro mecanismo
de degradacién alterna, que se realiza mediante hidrélisis de éste
res, que producen metabolitos monocuaternarios. Es muy sensible al
pH y temperatura, la hipotermia prolonga el bloqueo neuromuscular
del atracurium, ademas, un pH por debajo de 7.4 aumenta su vida me
dia. La vida media de eliminacién del atracurium es la mas corta
de todos los relajantes no despolarizantes en nuestro medio, sien-
do de 20°¢+ 5 min. En pacientes con disfuncién hepdtica o renal, la
‘farmacocinética del atracurium no es diferente de aquella de pa-
cientes normales. La dosis del atracurium es de 300-600 mcq/kg el
tiempo de iniciacién del bloqueo, varia de acuerdo a la dosis. a
mayor dosis menor tiempo de latencia. (aprox. 90 seg).

El tiempo de duracién de este relajante, puede estar modificado
por efectos de otras drogas, se incrementa con agentes inhalato-

(28,10)

rios como el halotano, antibiéticos aminoglucésidos y poli-

peptldicos.(’°)

Durante la anestesia intravenosa, la duracién del blogqueo no se
modifica. A dosis repetidas no posee efectos acumulativos, produce
minimos camblos hemodinémicos, su accién histamino-liberadora es
minima, sin embargo, se puede restringir su uso en pacientes asma-
ticos y alérgicos. Se han sefialado casos asociados al uso de atra-
curjum, de rubor e hipotensién transitoria, casos rarisimos de
broncoespasmos y reacciones anafilacticas.

Debido a que su peso molecular de 1243 y su alto grado de joni-
zacioén, y., por ser hiposoluble, se ha considerado, que su paso a
través de la membrana placentaria es limitado, siendo factible su
empleo en pacientes obstétricas. Cabe sefialar que la alcalosis fa-
vorece la eliminacién de Hofman y la acidosis puede acelerar la és
ter hidrélisis. La laudanosina es unc de los productos metabélicos
de la descomposicidén esponténea, tiene una eliminacidén muy lenta,
su vida media es de dos horas., aunque se requieren grandes dosis
para que produzca convulsiones, se ha observado gue aumenta la CAM
de los anestésicos volatiles.?' 27} El efecto es facilmente rever
sible con farmacos anticolinesterdsicos del tipo de la neostigmina
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y el efedronio.f*?)se presenta comercialmente en ampolleta de 5 ml
que contiene 50 mg de basilato de atracurium y ampolleta de 2.5 ml
que contiene 25 mg. Debe conservarse entre 2 a B G* y protegido de

la luz.

HECANISMO DE ELIHINACION

DEL ATRACURIUM

HIDROLISIS

ELIMINACION
ESTER ., CATALL
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£l etomidato nace en 1965 y se - introduce a la clinica en 1972
en los laboratorios beélgas de Janssen Pharmaceutica., en Beerse.
Los estudios iniciales de su farmacoleogia y uso clinico fueron 1le

vados a cabo por Doenicke y col. del Surgical Polyclinic en Munich
conocido originalmente como R-26490.

El etomidato es un hipnético no barbitirico, no analgésico con
el siguiente nombre quimico: R-(+)}-etil-1(1-feniletil)-1H-imidazol
-5-carboxilato sulfato. y su formula empirica es L14H 6N?02H2504 y
solo el isdmero dextrogiro c¢s anestésicamente activo. Es un polvo
cristalino blanco, con un peso molecylar de 342,4. La base es muy
soluble en propilenglicol y etanol. soluble en polictilenglicol y
cloroformo, poco soluble en  acetona y practicamente insoluble en
éter y n-hexano. El polietilenglicol puede ser inmunoldgicamente
activo y posible causa de hemélisis. La preparacién de propilengli
col a 35% es la forma actualmente disponible. Se chcuentra en in-
yectables de 10 ml con 20 mg (0.02%). lLa estabilidad de esta prepa
raci6én a la temperatura ambiente, dura mas de dos alos. Es evalua-
do como hipnbético potente de accidén ultracorta con un marco de se-
guridad muy clevado. Como sulfato en solucién buffer acida. tiene
un pH de 3 y un pK de 5. Posce una vida media de (tl/2a) de 2.6 =
1.3 min.; una vida media de eliminacién {t1/28) dc 4.6 + 2.6 hrs.
indicando una eliminacién de 15% por hora. Tiene un volumen aparen
te de distribucién de 4.5+2.2 1/kg y un aclaramiento de 860+ 230ml

por minuto. {34+ 33}

Se estima que el ctomidato es de 12 a 25 veces mas potente tue
el tiopental. La droga incrementa la actividad del adcido delta-ami
nolerulinico y. por tanto no debe ser un buen agente de induccién
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eén pacientes con porfiria. El etomidato se distribuye rapidamente
(concentraciones pico dentro de 1 min.) hacia el cerebro y poste-
riormente es eliminado rapidamente. Aproximadamente el 75% del eto
midato estd unido a proteinas y el resto es el unico difusible. E)
etomidato es hidrolizado rapidamente en el plasma y en el higado
al grupo éster para formar un metabolito acido carboxilico inacti-
vo. El etomidato es similar al tiopental en gue se unce rapidamente
a las proteinas plasmaticas y casi totalmente a la albumina. lLas
variaciones en la concentraciéon de albimina, pueden influenciar la
fraccion libre de la droga. El aclaramiento metabolico es aproxi-
madamente igual al flujo sanguineo hepatico vy el aclaramiento es
cinco veces mayor que el tiopental, resultando en una vida media
de eliminacién mds corta (2-% hrs). Alrededor del 7% a 85%% de la -
dosis administrada se excreta en la orina sin cambios. Un  10-13%
se presenta como metabolito en la bilis.

Estas caracteristicas, distribucién rapida, vida media de elimi,
nacién y aclaramiento plasmatico cortos, sugiere que el etomidato
puede ser adecuado para su uso cn infusién continua durante el man

tenimiento de la anestesia. con minims acumulacién. '**

EFECTOS DRI ETOMIDATO EN EL SNKC:

El ctomidato disminuye el FSC produciendo una rapida caida de
la presidn intracraneal que pucde ser mas del 25% disminuyendo los
requerimientos de oxigeno para mectabolismo cerebral de un 35 a 45%
Esta droga pudiera actuar sobre la formacién reticular activante
con caracter inhibitorio, a nivel central:; pero la elevada inciden
cia de movimientos involuntarios que acompafia a su administracion
parece relacionarse con un incremento del reflejo en H medular, co
mo cfecto a nivel periférico.

Las mioclonias producidas después de administrar etomidato, pue
de ser un cpisodio dramatico y algunas veces puede simular convul-
siones tbnicas:(’T)sin embargo, éstos movimientos no han sido co-
rrelacionados con actividad epileptigénica. Estos efectos solo han
sido notados antes de la reseccién del foco epileptigénico y no re
curren después del uso de barbitéricos de accién ultracorta. El
inicio de la hipnosis es rapida (dentro de 1 win): la duracién de
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la depresién del SNC puede durar de menos de 7 minutos hasta 3 hrs
y-es dosis dependiente. E1 efecto depresor central del etomidato,
esta4 relacionado, al menos parcialmente, probablemente a la estimu
lacién de receptores GABA ya que la droga puede ser antagonizada
“-con GABA antagonistas.

El etomidato debe ser usado con precaucién en pacientes con epi
lepsia focal. Conversamente, esta caracteristica del etomidato.
puede ser usado para facilitar la localizacidén del foco de ataque
y la reseccidn cortical del tejido epileptégeno.

EFECTOS DEL ETOMIDATO EN EL SISTEMA CARDIOVASCULAR:

El etomidato tiene pocos efectos sobre la mecanica miocardica y
dinadmica cardiovascular. Aunque se han reportado reducciones esta-
disticamente significativas en el volumen latido y gasto cardiaco
{<6%) estos cambios no se consideran wun problema clinico signifi-
cante. La combinacién de efectos adversos minimos en la circula-
cién sistémica y efectos positivos en la hemodinamia coronaria.
contribuye a la popularidad de el etomidato como el agente de elec
ciéncidn en paciente con enfermedad coronaria isquémica y en esta-
do critice.(2e)

FEtomidato no proveca dafo al inyectarse intra-arterialmente en
contraste con otros anestésicos endovenosos y volatiles. Etomidato
no decrementa el flujo sanguineo renal. pruebas de funcién renal y
hep&ticas no son alteradas por etomidato.

EFECTOS DEL ETOMIDATO SOBRE EL SISTEMA RESPIRATORIO:

Posterior a la inyeccidén de 0.3mg/kg de etomidato, hay una dis-
minucién del volumen-minuto respiratorio (25%), estos efectos de
la ventlilacién son transitorios durante solo 3~5 min. En dosis pe-
quefias (0.15 mg/kg), el etomidato no causa cambios significantes
en los gases arteriales y pll. Las dosis de induccién de etomidato,
van seguidas de una incidencia de tos e hipo, del 21%. La tos y el
hipo son de corta duracién y no interfieren con el curso de la
anestesia. Estos disminuyen con la medicacidén preanestésica. Compa
rado con el tiopental el etomidato causa menos depresién respirato
ria y tiene un perfodo de recuperacién muy corto. Los centros esti
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mulados que son independientes dec la disminucién de C02, mediados
por nervios vagos, senos carotideos. receptores faringeos, cambios
del pH de fluido cerebroespinal aun no han sido identificados.Exis
te una hipétesis recientemente cuestionada por Choy.(’“)en la que
sugiere que al aumentar el flujo cerebral acompaflado de aumento de
CO2 se incrementa la frecuencia ventilatoria deliberadamente para
remover ¢l anestésico de el SNC. Por eso durante la anestesia con
una ventilacién auténoma el volumen corriente no es alterado en la
técnica de etomidato por infusidn continua.

ACCIONES INDESEABLES:
DOLOR A LA INYECCION:

Es un inconveniente caracteristico del etomidato, con indices
de presentacidén del 10 al 40%. La variébilidad de los observadores
la dosi, el ritmo de inyeccidn, el lugar, el tamafo de la vena, la
medicacién anestésica, uso de farmacos como fentanyl o lidocaina y
la preparacién, son factores que pueden influir en la incidencia,
y no han sido estandarizados en los diferentes estudios.

EFECTOS EXITANTES (MIOCLONIAS):

Se reporta una incidencia de movimientos musculares involunta-
rios espontaneos, temblor o hipertonia a continuacion de la Induc-
cién del 5 al 10%. Estas incidencias disminuyen con la medicacién
preanestésica e inyeccién lenta y diluida.

Las mioclonfas pueden parecer atagues las cuales no se conside-
ran peligrosas, y estas no se asocian con descargas epileptiformes
en el EKG. El mecanismo del ctomidato para producir mioclonias pa-
rece ser por deshinibicién de estructuras subcorticales que normal
mente suprimen la actividad motora extrapiramidal.

LIBERACION DE HISTAMINA:

A diferencia de otros farmacos endovenosos, el ctomidato no li-
bera cantidades significativas de histamina. En un estudio de Doe-
nicke encontré un numero constante de basé6filos durante la aneste-
sia. Se han descrito erupciones en diversas partes del cuerpo
(principalmente la cabeza, cuello y parte superior del tronco).
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.“SUPRESION ADRENOCORTICAL:
El' etomidato ha sido usado en Europa por mas de 10 afos, y el
. primer reporte en el gue afecta el cortisol plasmatico aparecid en
1982.. A partir de este, existen reportes de un incremento en la
: mortalidad asociado con la disminucién de cortisol plasmitico en
pacientes que recibieron infusioén continua prolongada de etomidato
en unidades de cuidados intensivos pero puede también ocurrir des-
pués de dosis simples de induccion. (494738 4 Jiberacion de ACTH
de la pituitaria en respuesta a un stress gque es principal causa
efecto para la producciédn de cortisol por la corteza adrenal y por
ende, el incremento en la producciéon de aldosterona. El etomidato
inhibe la esteroidogénesis por bloqueo mitocondrial del citocromo
P-450 dependiente de la via de esteroidogénesis, asi como en la ca
dena de colesterol y en la enzima 11-B-hidroxilasa.  evidenciada
por la acumulacién de ll-dioxicorticesterona. Esta inhibicidn cnzi
matica perdura durante 4-8 hrs. después de una dosis de induccién
de etomidato. La supresién de la respuesta hormonal a el stress es
un término llamado "stress-free” anestesia. Se ha propuesto gque la
respuesta endécrino-metabdlica después de un stress guirdrgico pro
voca un incremento en la morbilidad pontoperatoria ya gue esle in-
duce un estado catab6lico con resultante incremento de varios dorga
nos. Esta disminucién de cortisol plasmatico asociado a la infu-
sién de etomidato jTambién se presenta con el uso de algunas anes
tesias generalcs o regionalcs,(")presumiblemente mediada por dis-
minucién de ACTI circulante secundario a una depresion del SKC. En
contraste con cl mecanismo e¢n que ¢l etomidato produce un “"stress-
free” que es directo sobre la cortcz adrenal.

Basado en esta informacién, los pacientes en el que se conside-
ra una anestesia con “stress-free" debe, durante el postoperatorio
inmediato, tratarse con suplementacién con glucocorticoides y mine
ralocorticoides. También son necesarios nuevos estudios para valo-

rar este aspecto.(“"““")
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SECUELAS:

La recuperacién con etomidato es suave y estd libre de efectos
del tipo de la Ketamina. El porcentaje de vomitos y nduseas es de
21 a 26%. Se ha comentado su baja incidencia de secuelas venosas y
no produce dafios en las paredes venosas o arteriales.

OTROS EFECTOS:

Presenta una toxicidad minima al ser administrado repetidamente
y esta liwre de efectos teratogénicos. No presenta accidén hepato-
téxica utilizando etomidato a grandes dosis en infusion. La ausen-
cia de efectos por acumulacién lo seflala como anestésico atractivo
para infusién continua.
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N-C—CHZ—CH3

Es un analgésico derivado de la nor-petidina emparentado con
las fenilpiperidinas cuyo nombre quimicc es 1:N-2-fenetil-4-propio
nil-anilino-piperidina. Como analgésico se estima que es de 80 a
100 veces mas potente que la morfina. Fué sintetizado en 1960 por
Janssen farmaceutica. Tiene un volumen de distribucién de 4 1/kg.
un aclaramiento de 13 mi/kg/min y vida media de eliminacién de 220
min. Con un porcentaje ligado a proteinas de 84.4.('7)

Administrado en clinica humana en perfusidén 1.V. o bolos repeti
dos se comprobd que posee: propiedades analgésicas y colinérgicas.
Dosis de 100 a 200 mcg produce analgésia cutianea con analgésia de
los masculos y de las articulaciones. Dosis de 300 a 400 mcg se
neutraliza el dolor profundo y abolimos las rcacciocnes neurovegeta
tivas de sufrimiento. La analgésia producida aparece a los 2 a 3
minutos tras la inyeccién manteniendo un buen nivel durante 20 a
30 minutos y durante al menos una hora queda analgésia superficial
Su mecanismo es elevando el dintel de la sensibilidad al dolor por
su accién talémica y reticular y por su importante accion colinér-
glca, con indiferencia al dolor por su accién cortical.

SISTEMA CARDIOVASCULAR:

En sujetos no atropinizados puede producir hipotension con bra-
dicardia. Disminuyen las resistencias periféricas.

SISTEMA RESPIRATORIO:

100 mcg puede inicialmente estimular la respiracién, pero rapi-
da e inmediatamente aparece depresién breve. Dosis de 500meg puede
producir apnea de 10 a 20 min. e inyecciones susesivas prolongan
fuertemente esta depresién, asf mismo, aparece casi sistematicamen
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te. broncoconstriccién con imposibilidad de insuflar los pulmones
por rigidez de los misculos intercostales y diafrdgma. Con dosis
adecuadas sepuede presentar una respiracién tipo Cheyne-Stokes. En
paciente despierto puede aparecer olvido respiratorio permanecien=-
do en apnéa en tanto no se les ordene gque respiren.

SISTEMA NERVIOSO CENTRAL:

La perfusidén I.V. y dosis repetidas mantiene ondas lentas. &m-
plias e hipersincronizadas.
SISTEMA NERVIOSO PERIFERICO:

Con una correcta analgésia quirurgica, los reflejos corneal,
parpebral y patelar estan conservados. Si desaparece el reflejo
parpebral es signo de sobredosis.

SISTEMA NERVIOSO AUTONOMO:
Provoca un importante predominio vagal con diversos efectos mug

carinicos. Los parasimpaticoliticos no bloquean los efectos nicoti

nicos.
SISTEMA GASTROINTESTINAL:

Estimula los misculos lisos presentando peristaltismo intenso
con secrecién gastrica y biliar aumentada. Salivacién y secrecio-
nes son raras. Postoperatoriamente no hay trastornos en la miccién
ni constipacién.

MUSCULOS ESTRIADOS:

Inyectado solo y rapidamente puede producir tensiones muscula-
res. En el sistema ocular la miosis es inmediata.
METABOLISMO:

Reduce el consume de 0, de los tejidos. En su biotransformacién
aproximadamente el 10% se excreta como tal por la orina Y el 90%
se metaboliza en el higado. Presentacién: Ampulas de 10 ml con 500

meg. 50 cmg/ml.(”)



El alfentanil gque es el monoclorhidrato de N-{1-(4-etil-4, 5-di
hidro-5-oxo-1 H-tetrazol-il) etil)-4-(metoximetil)-4-piperidinil)-
N-fenil propanamida fué sintetizado por primera vez en 1976. Tiene
de } a 1/10 parte de la potencia del fentanyl para proteccién de
las respuestas hemodindmicas a las manipulaciones quirdrgicas y pa
ra procedimientos de mayor duracién (30 min.)respectivamente. En
uso para induccién su comienzo de accidén es mas rapido que el fen-
tanyl. La medicacion preanestésica con midazolamn o propranclol re-
duce los requerimientos de alfentanil durante toda la operacién
asi como la frecuencia de episédios hipertensivos.("

FARMACOCINETICA:

El aifentanil es una amina terciaria. Se liga a proteinas en un
92.1%, el aclaramiento es de 6.4 ml/kg/min., su volumen de distri-
bucidén es de 0.86 1/kg: su vida media de eliminacién es de 94 min.

ABSORCION:

Hasta la fecha, hay poca informacion disponible acerca de la absor
cion del alfentanil después de su administracién por diferentes
vias.

DISTRIBUCION:

Después de su administracidén 1.v., el alfentanil se distribuye
de acuerdso con un modelo de compartimiento doble o triple. Aproxi
madamente 90% de la dosis es eliminado del plasma en los primeros
30 min. Esta ré&pida declinacién inicial de la concentracién plasma



tica se debe principalmente a la distribucib‘v
ganos altamente perfundidos, tales como el cerebro.
alfentanil atravieza la placenta, con una relacién fetal/materna
de aproximadamente 0.3. B e
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METABOLISMO Y ELIMINACION:

El alfentanil es metabolizado casi totalmente por el higado en
un gran nimero de metabolitos inactivos, con menos del 1% de alimi
nacién en la orina en forma de farmaco intacto.

EFECTOS DE LA ENFERMEDAD:
ENFERMEDAD HEPATICA:

La funcién hepatica puede influir en la farmacocinética. La vi-
da media en pacientes cirréticos es de aproximadamente 220 min.
con un grado mds bajo de fijacidn protéica y un mayor volamen de
distribucién, lo que prolonga la vida media de eliminacién.

INSUPICIENCIA RENAL:

Se ha observado un mayor volumen de distribucién, sin embargo,
ni el aclaramiento ni la vida media de eliminacién del alfentanil
son alterados por ésta poblacién de pacientes.

EDAD:

En pacientes de edad avanzada, el aclaramiento disminuye hasta
un 30% y una vida media de eliminacién de 140 min. probablemente a
la actividad disminuida de las enzimas hepéticas.(°‘)

OBESIDAD:

Se prolonga la vida media de eliminacién del alfentanil en apro
ximadamente 172 min. y el aclaramiento disminuyd en un 50%.

DOSIFICACION Y ADMINISTRACION:

Para el siguiente estudio se dosificé por via I.V. bolo inicial
de 20 a 40 mcg/kg e infusidén continua de lmeg/kg/min. de acuerdo a
la respuesta de cada paciente.(55"“)Presentacién del farmaco: am-
polletas de 2 ml (1 mi=500mcg)
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IV - —MATERIAL Y. METODO

El presente estudio se llevé a cabo en el Hospital General Re-
gional "Dr. Fernando Quiroz Gutierrez" del I.8.S.S.T.E. durante un
periodo comprendido de Febrero a Octubre de 1992. El tipo de inves
tigacién fué: aplicado, comparativo, clinico, transversal, prospec
tivo y abierto.

Se eligieron 40 pacientes en dos grupos al azar, programados pa
ra procedimientos quirirgicos de corta estancia o ambulatoria, ob-
teniendo su consentimiento en forma verbal. explicando la técnica
para anestesia general endovenosa total. (g.o.)

CRITERIOS DE INCLUSION:

l.Pacientes del sexo femenino del H.G.R. Dr. Fernando Quiroz G.
2.Clasiflcados segiin su estado fisico en ASA I y II.
3.Pacientes mayores de 14 afos y menores de 50. (g.o2)
4.Procedimientos quiriirgicos cortos (< de 90°)

CRITERIOS DE EXCLUSION:

l.Pacientes embarazadas.

2.Pacientes que no aceptaron la técnica propuesta.

3.Pacientes obesas.

4.Cuando faltdé equipo de monitoreo adecuado.

5.Con patologia agregada no detectada. (antec. crisis epilépti-
cas, asmiticas, alérgicas, con problemas psiquidtricos).

6.Falta de examenes de laboratorio.

CRITERIOS DE ELIMINACION:

1l.Pacientes que presentaron complicaciones durante la cirugia.
2.Prolongacién del tiempo quirurgico.

3.pificultad técnica a la intubacién.

4.Cambio de la técnica anestésica en el transoperatorio.
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GRUPO B

GRUFO A Ul
FENTANYL/E TOMIDATO ALFENTANIL/E TOMIDATO

MPTAL GRAL DR FERNAKDO QLR GTZ

DESCRIPCION DE LA TECNICA:

A todas las pacientes se les realizé protocolo donde se evalud
estado fisico prévio a la anestesia asi como exadmenes de laborato-
rio. A todos los pacientes se les administrd medicacidn preanesté-
sica con Atropina 10 mcg/kg 1.V. y midazolam 80 a 100 <c<mg/kg I.V.
5 min. antes de la intubacidn.

Se les monitorizd con estetoscopio precordial, bawnanémetro ae-
robio y electrocardi6égrafo, tomando cifras basales de presién arte
rial y frecuencia cardiéca.

Previo a la intubacién endotraqueal se administré dosis de nar-
cético de la forma siguiente:

Grupo A {fentanyl/etomidato) 3-4amcg/kg I.V.
Grupo B {(alfentanil/etomidato)} 20 a 30 mcg/kg I.V.
INDUCCION:

Ccon etomidate 300mcg/kg y atracurium 0.5 mg/kg ventilando al pa
ciente con 02 al 100% (60 a 5S0")
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NUMERO OE PACIENTES

INTERVENCIONES GRUPO A GRUPQ B

1 0T 6 (26 W 6{(30 %}
2. REC. TUMORACION 3 (15 %) 1(6%)
3. COLECIST. LAP, 1(8%) -
4. 8EPTOPLASTIA 1(6%) ——
6. GOLPO AP. 1{5 %} 1(6 %)
8 OBTEOSINTESS 3 15 %) 3 (15 %)
7. AMIGDALECTONIA 1 {8 %) ——
8.LAP. DIAGNOSTIC 1 (6 %) ——emen
9. PLASTIA DE PARED 8 (6 %) 2 {0 %)
0. CONIZACION CERY. 1 {6 %) e
nLm e 3 (15 %)
12, APENDICECTOMA

V
N
-]
2z

19. MARSUPIALIZACION e 2{0 %}
STOTALsevesase 20 (100 %) 20 {100 %}

HPTAL. Bk, DR TEMAIG OMAGE ETTT

iv.- FIC.III
INTUBACION:

Se intuba al paciente bajo laringoscopia directa con hojas ma-
cintosh curvas 3 y 4 segin el caso, con sondas O0.T. Portex con glo
bo de baja presién y se colocan canula 0.T. y estetoscopio esofégi
co. Se toman signos vitales.

MANTENIMIENTO:

GRUPO A: Con infusidén continua de etomidato a 0.01-0.015% meg/kg
min. y fentanyl de 0.03 a 0.07 mcg/kg/min. segun res-
puesta.

GRUPO B: Con infusidén continua de etomidato de 0.008-0.015 mcg/
kg/min. y alfentanil dec 0.8-1.4 mcg/kg/min. segian res-
puesta.

Todos los pacientes se mantuvieron con ventilacién controlada
con sistema Bain con 0? al 100% (70ml/kg/min} y atracurium en caso
neccsario 1/3 de la dosis inicial.

A los 15 min. (grupo A) y a los 7 min (grupo B) antes de con-
cluir el acto quirargico., se suspendié la infusién de narcéticos.
La infusién de etomidato se minimizé en 50% hasta obtener ventila-
cién espontanea, y posteriormente se extubd previa aspiracién de
secreciones. La reversién de fArmacos en el 95% de paclentes se
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realizd por lisis.

Todos los pacientes se les administré hidrocortisona al final
del acto anestésico (2mg/kg)

Se registré el tiempo cn el momento en que se interrumpié el ac
to anestésico hasta el momento en que obedecidé ordenes simples, al
igual gque el tiempo en que requirfo dosis postoperatoria de analgé
sico. Se monitorizaron SV en la induccién, intubacidén mantenimien-
to, extubacién y se realizd valoracién de Aldrete a los 5°,15',30°
y 60°'. En sala de recupcracidn se valord efectos colaterales.
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V.- G. I

ios 40 pacientes incluidos en el estudio fueron del sexo femeni
no. Grupo A (fentanyl/etomidato) con 20 pacientes; Grupo B (alfen-
tani! etomidato) con 20 pacientes. En el G.A.: fueron clasificados
ASA 1 16 pac {80%): ASA*Il: 4 pacientes (20%):; En el G.B.: ASA I
17 pacientes (85%); ASA*Il1 3 pacientes (15%). El G.A. con un rango
de edad de 14-47 aflos. X=33. Un rango de peso de: 48-78, x=59. Un
rango de T'. QOx. de 17-86 min. X=44. Un rango de T.Anest. de 23-90
X=52. min.

El grupo B con un rango de edad de 15-48 afios X=33. Un rango de
peso de 49-73, X=59 kg.. Un rango de T.Q0x. de 15-87, X=49. Un ran-
go de T. anest. de 18-92, %=55 min.

*Todas con HAS controlada.
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V.~ G. IV

GRUPO A:

La dosis promedio total de ectomidato fué de 55.2mg con un X de
induccién de 17.55mg y la dosis X de mantenimiento fué de 37.65mg,
con un x de infusi6n continua de 0.0llmeg/kg/min.

GRUPO B:

La dosis x total de etomidato rué de 59.065mg, con un %X de in-
duccion de 17.875mg y la dosis x de mantenimiento fué de 41.19mg,
con un x de infusi6én continua de 0.01245mcg/kg/min.

El tiempo de induccién de 30 a 90" y con la calidad del atracu-
rium como relajante no despolarizante y su rapido inicio de accién
dié como resultado una calidad de induccién excelente en el 98% de
los casos, lo cual corrobéra la rapidéz de accidn de este inductor
en el tiempo de circulacién brazo-cerebro. Los efectos cardiovascu
lares se comentaran posteriormente.
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DOSIS DE FARMACOS
GRUPO A / GRUPO B

FARMACOS (MCQ) FENTANYL ALFENTANIL
0068 TOTAL 6,602 101982
MNEDIA a26.% &

NTERWALO 160 - 880 2,470 - 9,408
DOBS PREINDUCCION 2,602 32,730
MEDIA 178.1 18386
NTEFWALO 189 - 230 1,000 ~ 2200
DOOIB MANTENIMENTO 2,040 89262
MEDIA 198 34020
INTERWALO 100 - 285 1,200 - 7300
MCQXKAMIN 049 104006

HPTAL GRAL DR FERNANDO QUIRCR QT2

V.- G. V

En ¢l cuadro superior se sefialan las dosis correspondientes a
cada grupo.

El ajuste de las tasa de infusién dio lugar a un intervaleo de
dosis media de infusién para el fentanyl de (0.03 a 0.07 mcg/kg/m.
Y para el grupo del alfentanil de 0.8 a 1.4 mcg/kg/min. suspendien
do la infusién a los 15 y a lo 7min. al término de la cirugfa res-
pectivamente. Ningun grupo necesito de suplementos de otros agen-
tes para mantener la anestesia. Los cambios de los paramelros car-
diovasculares no fueron significativos en relacién a la monitoriza
cién basal.
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ERECUENCIA CARDIACA Y RESPIRATORIA MEDIA
CUADRO COMPARATIVO

RSP IIIIE

ez

N
;s
§
N

BASAL INDUC.INTUBMANTOEXTUB.G MIN.16 MINIO MINSG MIN.

GRUPO A (F.C) 92,06 87,3 822 79,8 80,4 86,25 79,6 82,15 81,88
GRUPO B (F.C) 968 935 90,06 86 859 9136 87,8 842 B44

GRUPO A (FR) 17 17,06 16,8 17,36
GRUPO B (FR) 19,76 18 17,45 17,6
B8 GRUPO A (FC) GRUPO B (F.C.)
] GRUPO A (FR) GRUPO 8 (FR.)

KPTAL, GRAL. "OR. FERHANDO QUIROZ GT2.*
DEPARTAMENTO DE ANESTESIOLOGIA

V.- G. VI

Al comparar los promedios aritméticos de la frecuencia cardiaca
en los diferentes periodos de la anestesia, fué mayor en el perio-
do de medicacién preanestésjca. Posteriormente los cambios en los
diferentes periodos fueron minimos si los tomamos como grupo indi-
vidual, pero mas significativos en el grupo B. De la atropina cono
cemos su efecto anticolinérgico pero en éste caso, la alevacién ob
servada se atribuye a esta y no a los medicamentos en estudio.

Con respecto a la F. respiratoria observamos que en promedio,
todos los pacientes de los dos grupos ventilaron espontaneamente
al suspender la infusidn continua de hipnético y narcéticos toman-
do en cuenta la vida media de cada farmaco.
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PRESION ARTERIAL:

Comparados con los valores control, el grupo A mostro un descen
so significativo mientras que el grupo B no mostro cambios en rela
cién a los valores basal e induccién.

No se presenté respuesta hipertensiva a la intubacién y en el
grupo A se presentd una disminuci6én del 9% en la PAS significativa
en el periodo de mantenimiento de la anestesia.

En el periodo de extubacién, no se presentaron en los dos gru-
pos aumento significativo de la presién arterial. Se sabe que el
efecto depresor adrenal del etomidato se ha sefialado como una fal-
ta de respuesta al stress presentando hipotensién pero come no se
presentaron disminuciones importantes de la PA antes del manejo
con hidrocortisona no se puede considerar al etomidato como efec-
tor.

PRESION ARTERIAL MEDIA:

Los promedios aritméticos de la presién arterial media se mantu
vo con una disminucién del 10% desde la intubacidon hasta los 30'de
la valoracion de Aldretc para cl grupo B, mientras gque para el gru
po A tuvo una diferencia significativa de descenso en un 20% desde
la intubacitn hasta los 5' de la valoracién de Aldrete.

Estas modificaciones no tuvieron repercusién hemodindmica impor
tante en otros 6rganos.
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TEMPO DE RECUPERACION
CUADRO COMPARATIVO
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V.- G IX

La valoracion de Aldrete y Kroulik al salir de quir&éfano fué -
con un rango de B8.85 a 9.95 para el grupo B, y de 9-10 para el gru
po A. con una diferencia en el tiempo quirdrgico-anestésico prome-
dio de 6-8min.

En términos comparativos, el grupo A presento una mejor respues
ta a la valoracon de Aldrete.
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EFECTOS COLATERALES
ESTUDIO COMPARATIVO

SMIN -0V

Claruro A ) osuro 8

HOUP, GRAL IR FIMMAKDO QUIK T2

V.- G. X

INDUCCION Y MANTENIMIENTO:

1.-Movimientos
2.-Temblor. T S -
3.-Hipertono.
4 .-Espasmo maseteros.
5.~Hipo.
6 . ~Broncoespasmo.
7.-Tos.
B8.-Laringoespasmo.
9.-Rubor.
10.-0Otros.
11.-Dolor a la inyeccién.
12.-Erupcién cuténea.
Mioclonias.
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V.- G. XI

RECUPERACION:

1.-Alegria-euforia.
2.-Depresién-llanto.
3.-Cefaleas.
4.-Nauseas.
5.~-Vémito.
6.-Confusién.
7.-Desasosiego.
8.-Tos.
9.-Broncoespasmo.
11.-Rubor
12.-Mioclonias.
14.-Somnolencia.

430"



GOWUGAOIONEB OBBERWADAS EN PACIENTE
AMBULATORIOS AL SER DADOS DE ALTA
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V.- G. XII

1.-Apertura de ojos. (min.) G.A.: 6.05; G.B.:5.95.
2.-Respuestas verbales. (min) G.A.:6.65; G.B.: 7.45.
3.-conciencia: (min) G.A.: 12; G.B.: 10.

4.-Completar prueba dedo-nariz {min) G.A.: 13; G.B.:12.3.

5.-Calidad al despertar:

5a.-Bxcelente. (# pac) G.A.: 13; G.B.:12.

5b.-Bueno. (# pac) G.A.: 4; G.B.: 7.

5c.-Malo. (# pac) G.A.: 3; G.B.: 1.

6.-Sentarse sin ayuda. {min) G.A.: 14.05; G.B.: 14.8.
7.-Necesidad analgésica. (min) G.A.: 0; G.B.:7.
8.-Dolor muscular. (min) G.A.: 3; G.B.: 4.
9.-Debilidad. (# pac) G.A.: 4: G.B.: 6.

INTERVALOS:

1.-G.A.: (3-10): G.B.: (2.15)}.
2.-G.A.:(3-12); G.B.:{4-15)
3.-G.A.:(7-18); G.B.:(6-18)
4.-G.A.:(7-20):G.B.:(8-25)
6.-G.A.:(10-20);: G.B.:{(10-25)

44



COMPLICACIONES ‘OBSERVADAS AL SER DADOS DE ALTA

COMPLICACIONES OBSERWADAD EN PACIENTE
AMBULATORIOS AL SER DADOS DE ALTA
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V.- G. XIII1

1l.-Somnolencia.
2.~Mareo.

3.~Cefalea
4.-Debilidad.
5.-Dificultad visual
6.-Emesis.

7.~Dolor muscular.
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Iniciaremos con la utilidad clinica del etomidato, agente aneg
tésico endovenoso de rdpida y corta accidén que no deja fendmenos
acumulativos tan comentados en otros estudios {(al menos. lo obser
vado en este trabajo). Es importante administrar correctamente
los farmacos, darle su tiempo de accidén y realizar una adecuada
medicacidén preanestésica para minimizar los efectos que se mencio
nan como adversos. Lo que si es importante al emplear el etomida-
to en infusién o en induccién, es tomar precaucién en pacientes
con insuficiencia adrenocortical o inmunodeprimidos a la respues-
ta al stress, asi como en pacientes con anémias hemoliticas, rena
les o hepaticos. Esta droga se coloca como ideal en el paciente

ambulatorio, en el paciente con patologia cardfiaca o respiratoria.

Los dos grupos de narcobticos estudiados, mantuvieron adecuada-
mente el plano quirdirgico. A nivel cardiovascular, el grupo A pre
sentd mejor estabilidad que el grupo B. Como se esperaba, el gru-
po B, presenté una minima pero comparativa ventaja a la valora-
cién de Aldrete los primeros 15'. Se ha comentado en la literatu-
ra la incidencia de remorfinizacién con el alfentanil a los 30°
como sucedid en este trabajo, siendo necesario revertir su efecto
con naloxona. Los efectos colaterales fueron mayores para el gru-
po B excepto en el rubor que se presenté en el 55% del grupo A.
En el grupo B, hubo necesidad de utilizar analgésico en 7 pacien-
tes (35%) y ninguno para el grupo A.

En cuanto a costos, las dosis del alfentanil para compararse
con las del fentanyl, es de aproximadamente 1:10, por lo tanto,
los costos del agente del grupo A son 10 veces menores gue los
del grupo B.

Las dosis de infusién de los farmacos empleados, corresponden
a las publicadas en otros trabajos. El manejo de la medicacién
preanestésica tiene importancia para que el resultado concuerde
con otros autores. La técnica por infusién continua, disminuye
ventajosamente para el paciente, la dosis total de farmacos. Sien
do las del grupo A quienes mejor resultado presentaron.
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1.-La asociacién de farmacos presentados en ambos grupos,

' ‘en dosis'clinicas y manteniendo niveles plasmAticos a-
decuédos. dan lugar a una analgésia satisfactoria en
el transquirdrgico.

2.-El fentanyl conserva sus caracteristicas analgésicas
en el postoperatorio.

3.-El fentanyl da una mejor proteccién hemodinamica que
el alfentanil a dosis equipotenciales.

4.-Los dos grupos atenuaron la respucsta adrenérgica y
hormonal a la intubacién.

S.-Alfentanil causé depresién respiratoria importante por
remorfinizacién atn a dosis menores de las ya estanda-
rizadas por lo que, hay que individualizar a cada pa-
ciente.

6.-Los dos grupos presentan, una adecuada respuesta al es
tado de alerta y grado de conciencia en sala de recupe
racién lo que los hace ideales para la cirugia ambula-
Loria.

7.-El grado de aceptacién por parte de los pacientes se
inclina para el grupo del fentanyl por su minima res-
puesta de efectos colaterales y complicaciones.

8.~Ninguno de los dos grupos presenté flebitis en el si-
tio de la venoclisis, lo que indica una adecuada combi
nacién de farmacos.

9.-~Definitivamente, los costos son superiores en el grupo
del alfentanil pero ain no hay muchos cambios signifi-
cativos para alguno de los dos narcéticos. Hacen falta
mas estudios.

a7
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