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RESUMEN

RESULTADOS EN EL USO DE BUPRENORFINA IV COMPARADA CON
NALBUFINA 1V PARA ANALGESIA POSTOPERATORIA EN PACIENTES
QUEMADOS.

OBJETIVO: Evaluar la calidad de analgesia proporcionada por buprenorfina iV
durante el periodo postoperatorio comparada con analgesia proporcionada por
nalbufina IV en pacientes quemados.

MATERIAL Y METODOS: Se estudiaron 30 pacientes con guemaduras grado Il-
lIl, con 3 a 40% de superficie corporal total, sometidos a desbridamiento, toma ¥
aplicacion de injerto, edad de 20 a 60 afios, ambos sexos, estada fisico ASA 1411
excluyendo pacientes con enfermedad cardiaca, renal o hepatica. Se formaron 2
grupos al azar (No.15) sometidos a anestesia general balanceada, narcosis basal
con fentany! y administrando buprenorfina 3 megrkg. , o nalbufina 150 mcg/kg. 45
minutos después de dltima dosis de fentanyl para analgesia postoperatoria.
RESULTADOS: No se observaron cambios significativos en el tiempo de
procedimiento anestésico, datos demogréficos, Frecuencia cardiaca, presion
arterial, frecuencia respiratoria. Después de emersion de anestesia en ambos
grupos, ef grado de sedacion, al igual, fue similar para ambos grupos, existiendo
una diferencia significativa en la EVA 1 a las 8 horas para el grupo buprenorfina,
CONCLUSION. La buprenorfina a una dosis de 3 mecg/kg, administrado antes de
emersion de anestesia proparciona analgesia adecuada, sin incidencia de efectos
colaterales en los pacientes con quemaduras, y representa una alternativa de
manejo postoperatorio de dofor agudo a éste grupo de pacientes.

PALABRAS CLAVES: Quemaduras, analgesia, postoperatorio, opicides.



SUMARY

RESULTS AT THE USE OF BUPRENORPHINE IV COMPARED WITH
NALBUFINA IV FOR POSTOPERATIVE ANALGESIA IN PATIENTS WITH
BURNS.

OBJETIVE: To evaluate the analgesia quality proportioned by buprenorphine iv
during the postoperative period compared with the analgesia effect proportioned
by nalbufina iv in burned patients.

MATERIAL AND METHODS: there were studied 30 patients with second and third
degree bums who had from 3% to 40% of total corporal surface. the patients were
put under treatment to debridation dose and graft application, they were included
in a period of age from 20 to 60 years old, from both sexes, who belong to a
physical state ASA I-lll. in this group of study there were included patients
without  cardiac, renal and hepatic illness. there were formed 2 groups aleatorily
{no.15). the patients were put under treatment to general balanced anesthesia,
basal narcosis with fentanyl and administrating buprenorphine at the dose of 3
mcglkg or nalbufina 150 mcglkg,45 minutes after the fentanyl dose for
postoperative analgesia

RESULTS: there were not observed significative changes in the time of anesthetic
procedure, demographic data,RH. TA. RB . after the anesthesia emersion in both
groups, the sedation Degree was similar for both groups, and there was existing a
significative difference at the EVA | classification eight hours after taking the
buprenophine dose in the group of buprenorphine patients..

CONCLUSION: the buprenorphine at a dose of 3 mecg/kg administred before the
anesthesia emersion proportionates adequated analgesia,without incidencia of
colateral effects in patients with burns and this represents an option of
postoperative handling of acute sore to this group of patients.

Key words: burns, analgesia, postoperative, opioids.
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INTRODUCCION:

El manejo de! doler agudo secundario a lesion tisular ha sido un dilema médico a
lo largo de la historia. Los tratamientos iniciales en gran medida espirituales y
remedios historicos para el dolor reflejaban la interpretacién de vias dolorosas
vigentes en &sa epoca. El pensamiento moderno desarrolla un enfoque cientifico
del conccimiento de vias nociceptivas y actualmente acepta que el dolor es un
verdadero fenémenco fisiologico. (1).

Existen numerosas y variables definiciones del dolor. La Asociacion Internacional
para el estudio del dolor lo define como “ Experiencia sensitiva y emocional
desagradable asociada con lesién tisular real o potencial’, ésta refleja el propdsito
fisiologico del dolor, es decir, la supervivencia. Las lesiones tisulares
desencadenan la transmision del dolor y comienzan a actuar mecanismos
protectores a prevenir o minimizar la iesién. Estos mecanismos son benéficos, sin
embargo, se llega a un punto en el que estos terminan por actuar en detrimento

del paciente. Existen canales definidos para transmisién de impulsos nerviosos
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nociceptivos(fibras  A-delta y C) en los nervios periféricos, cuando esa
informacion

alcanza las primeras sinapsis del asta posterior de la médula espinal ésta es
modificada, amortiguada o potenciada segun factores existentes tanto dentro
como fuera del arganismo. (2,3,4).

La lesion libera neurotransmisores como bradicinina, acido araquidonico, que
interactian con nociceptores periféricos y los activan. Las fibras A-delta
transmiten esta sefdal de lesién a é&reas especificas de! SNC por tractos
espinotalamicos, hasta las partes ventral y lateral del talamo. Esta via
neospinotaladmica media los aspectos discriminativos de la activacion nociceptiva,
(5). Las fibras C son responsabies del posdolor, es transmitida por vias aferentes
paleospinales hasta dreas del talamo medial y después tiene una irradiacion
cortical mas amplia. (5,6).

Los pacientes con quemaduras presentan dos tipos de dolor: el primero es
constante por la quemadura, el segundo es asociado con los procedimientos
necesarios para tratamiento de quemaduras{desbridamiento, cambio de vendajes,
hidroterapia, fisioterapia. (4). Estos son desafié para médicos y personal que
participa en su atencion. Las respuesta farmacocinéticos y farmacodinamicos se
alteraran como resultado de cambios en capacidad de union a proteinas
ptasmaticas, por reduccién significante de albumina y aumento en Ia fase aguda
de Alpha-1-acido glycoproteica. (6,16).

Reportes demuestran que los narcéticos producen analgesia reaccionando con

receptores opioides especificos en el SNS. (8). El uso de farmacos agonistas



puras conlieva a efectos colaterales importantes requiriendo grandes dosis y
constantes para el alivio del dolor. El resultado del relativo efecto analgésico
prolongado de buprenorfina ayudaria a resolver éste problema.(8,9,10,11).

La buprenorfina con estructura similar a morfina, potencia de 33 veces superior a
la morfina.(17). Es agonista parcial del receptor Mu, también se fija a receptores
delta y Kappa, pero actividades sobre estos es relativamente insignificantes..
(12). A pesar de ser muy lipofilica, su asociacion y disociacién del receptor es
tenta. {13). Mientras que fentanyl se disocia rapidamente. Inicio de accién lenta y
probable que efecto maximo aparezca hasta al cabo de 3 horas, duracion de
efecto prolongado,tiene metabolismo hepético y la mayoria de metabolitos se
eliminan por via biliar. Dosis analgésicas iniciales recomendadas son de 0.3 a2 0.4
mg. Efectos similares a los de morfina son menos frecuentes, las nduseas y
vomitos son los més comunes. (2.18,19).

El objetivo def presente estudio es evaluar la eficacia de la buprenorfina en la
analgesia postoperatoria y su tiempo de accién prolongada prometiendo ser una
alternativa de tratamiento de dolor postoperatorio al esquema de tratamiento
utilizado en los pacientes quemados atendidos en la Unidad de Quemados del

Hospital de Traumatologia y Ortopedia “Dr.Victorio de la Fuente Narvaez.



MATERIAL Y METODOS.

Previa aprobacion y autorizacion del comité local de investigacion y ética del
Hospital de Traumatologia y Ortopedia “Dr.Victorio de la Fuente Narvaez”, y
consentimiento informado por escrito de pacientes con quemaduras, sometidos a
desbridamiento, toma y aplicacién de injerto, para participar en el uso de
buprenorfina IV comparada con nalbufina IV para analgesia postoperatoria. Se
incluyeron 30 pacientes, los cuales se dividieron al azar en 2 grupos(n=15} cada
uno. ;a cada paciente se hizo valoracién preanestésica un dia previo a la cirugia
verificando que reunieran los criterios de inclusion. { Edad de 20 a 60 afos,
ambos sexos, ser derechohabientes, Estado Fisico ASA I-lll, haber sufrido
quemaduras del 3 al 40% de superficie corporal total(SCT). Excluyendo a

pacientes con enfermedad cardiaca, renal 6 hepatica.

El grupo 1 recibié buprenorfina 3 megr/kg. El grupo 2 recibio nalbufina
150megrkg., todos tenian un estado de conciencia normal previo al procedimiento
anestésico-quirdrgico. Ambos grupos manejados con anestesia general durante el
procedimiento quirlrgico. Se inicia el procedimiento anestésico con
monitorizacion del paciente con ECG, estetoscopio precordial{después
esofagico}, baumanémetro. La medicacién preanestésica consistié en midazolam
2-3 mgs IV minutos antes de iniciar el procedimiento anestésico, narcosis basal
con fentanyl 2 megKg.IV. Induccién con propofol 2 mgs/kg. ,Relajacion muscular
con vecuronio 100 mcg/kg para facilitar la intubacién orotraqueal. E)

mantenimiento anestésico con ventilacién controlada mecanica con oxigeno al



100% a 3 litros/min. con frecuencia de 12x' a una presion de 20 Cm H20 vy
relacién |-E 2-1. El halotano a concentraciones variables para mantener una
profundidad adecuada, asi, como bolos de fentany! en procedimientos mayores
a 2 horas. A los 45 minutos de la ultima dosis de fentany! se aplica en el grupo 1
buprenorfina 3 meg/kg. Diluida a 15 meg/mi, y nalbufina a 150meg/kg. Diluida a

0.5 meg/ml.

El monitoreo de la frecuencia cardiaca, presion arterial no invasiva, se registraron
en forma continua, A la aplicacién de opioides para analgesia postoperatoria se
tomaron valores como basales, asi como los siguientes tiempos: a los
0,5,10,15,30,60,120,240,360 y 480 minutos. La intensidad dei dolor fue valorada
con la Escata Visual Andloga(EVA) por el paciente con un rango de Escala de 1-5
puntos(i,nc dolor; 2. dolor leve, 3 dolor moderado; 4,dolor severo: 5, dolor
insoportable). Y el grado de sedacion en escaia de 5 puntos: ( 1.despierto y
alerta; 2,alerta pero somnoliento; 3, somnoliento pero animado; 4, inanimado; 5,
inconsciente sin respuesta a estimulos verbales.).Una vez que ocurre emersion
de anestesia y extubacion del paciente, se evaluaron estos parémetros a los 30,
80, 120,240, 360 y 480 minutos después de administrado el analgésico en cada
grupo en estudio. Se valoran efectos colaterales como som: nduseas, vomito,

depresion respiratoria y retencién urinaria.



RESULTADOS:

No hubo diferencia significativa en relacion a tiempo en procedimientos
anestésicos, que comprendieron de 70 a 240 minutos. Con valores
promedios de 119 minutos para el grupo buprenorfina y 118 minutos para el
grupo nalbufina. Con relacién a la edad, la media para buprenorfina fue de
36.53 +- 13.68 (rango 20 - 60 anos). Para nalbufina fue de 40.53+-
12.65(rango 22-60 afios). Con respecto a sexo no hubo diferencia
significativa. En cuando a pesofkg para buprenorfina |a media fue 66.93+-
7.38(rango 52-80 Kg) y para nalbufina fue de 68+-12.65(rango 50-82 kg)
(cuadro 1}. En ambos grupos el grado de quemadura fue sde 2°. Y 3er.grado
con area de superficie corporal total(SCT) de 4-40% para el grupo

buprenorfina y 3-40% para el grupo nalbufina.

Los signos vitales durante el transanestésico se tomaron en forma continua
y se registra FC y TA al aplicar el analgésico registrandose estos como
valores basales. En la monitorizacion de la frecuencia cardiaca no hubo
diferencia significativa encontarndaose cifras similares en ambos grupos.(fig.
1).

En cuando a TA los datos fueron semejantes en ambos grupos siendo para
buprenorfina 100/65- 105/70, comparada con natbufina 110/75-115/75 durante
los primeraos 60 minutos, registrandose después cifras semejantes por los
restantes 360 minutos.,no existiendo tampoco diferencias significativas en el

inicio de la ventilacion espopntanea para ambos grupos.( FIGURA 2 Y 3).



En la evaluacidn de la escala visual analoga (EVA),en el grupo buprenorfina
a los 240 minutos todos se encontraron en la escala 1 de sin dolor,a los 360
minutos 1 paciente presenta dolor leve,y a los 480 minutos en el grupo 2
pacientes presentaron dolor leve y 1 dolor moderado permaneciendo 12
pacientes sin dolor.comparado con el grupo nalbufina en que a los 240
minutos 10 pacientes se encontraron sin dolor y 5 con dolor leve. A los 360
minutos se encontraron 6 con dolor feve, 7 con dolor moderado, vy a [os 480
min. se aprecian 2 con dolor leve, 10 con dolor moderado y3 con dolor
severo. Administrando otros analgésicos no opioides en los pacientes con
escala del dolor de 3 y4 de la EVA encontrando diferencias significativas de
(P< 0.05) de la prueba de T de student siendo esto significativo para el
grupo buprenorfina (CUADRO 2). En cuando a grado de sedacién ambos
fueron similares para ambos grupos (CUADRO 3).

Con respecto a incidencia de efectos colaterales, en el grupe buprenorfina
no lo presentaron, comparado con el grupo nalbufina  en que hubo 5
pacientes con ndusea, siendo esto un 30% del grupo control, 2 pacientes
con vémito y depresion respiratoria en 1 paciente.No se evalio la retencion

urinaria por estar los pacientes con sonda urinaria a derivacion.



DISCUSICN

El propdsito del presente estudio fue evaluar la analgesia proporcionada por
buprenorfina IV comparada con nalbufina IV durante el periodo
postoperatorio en pacientes que presentan quemaduras, sometidos a
desbridamiento,toma y aplicacion de injerto.Estos procedimientos  en su
mayoria son manejados con anestesia general en donde fentany! ha sido
el farmaco para proporcionar narcosis basal y complemento de |a anestesia
general balanceada;y, el hecho de proporcionar analgesia postoperatoria
con buprenorfina o nalbufina 45 minutos después de aplicada la ditima
dosis de fentanyl fue con la finalidad de contar con una analgesia residual
resultante durante el postoperatorio inmediato como una forma de transicién
suave a la analgesia obtenida para buprenorfina o nalbufina.(10).

Si la buprenorfina se usa para alivio del dolor postoperatorio, ia dosis inicial
es IV antes de la terminacion de anestesia y los efectos colaterales en
ambos casos son menores y sin importancia.(19). En nuestro estudio los
efectos colaterales no se presentaron en el grupo buprenorfina
contrastando con los presentados en el grupo nalbufina desde los 30 hasta
los 120 minutos que se caracterizaron por nauseas 5 pacientes, vémito 3
pacientes,depresion respiratoria 1 paciente.

Bullingham et.al. establecieron que la disponibilidad sistémica absoluta de
0.4 a 0.8 mg fue aproximadamente 56% para ambas dosis mencionadas, las
concentraciones significantes del farmaco en plasma fueron parecidos a

tiempos mas alla de 30 minutos.Esta correlacién con el tiempo de inicio de



analgesia cuando administrada la buprenorfina |V reportado como 15-45
minutos. Esto sugiere que la concentracion del farmaco en plasma tan bajo
como 0.4 a 0.6 ng/ml son asociados con efecto analgésico apreciable La
buprenorfina es muy lipofilica y su asociacién con receptores opioides es
relativamente  lento pero avido. Nausea,sedacién, mareo son efectos
colaterales indeseables. Edge etal. afirman que estos sintomas son
proporcionales a la dosis de buprenorfina (20)..en el estudio actual, la
dosis que se utilizé fue una dosis inferior a los que Edge et.al. han utilizado
con lafinalidad de evitar los efectos secundarios.

La buprenorfina es un farmaco analgésico potente administrado para el
dolor siendo evidente esto en 30 minutos como ocurrié en nuestro estudio.
Otros investigadores{Kay, 1978 Hovell y Ward, 1877) muestran que
buprenoifina tiene una duracion mas prolongada de accién que morfina en
esa dosis.circunstancia que cbservamos en nuestro estudio, en relacion
que buprenorfina proporciond  analgesia adecuada a las 8 horas
postadministrada en comparacion con nalbufina. Orwin,Orwin y Price (1976)
establecieron que buprenorfina 0.3 mg fue equivalente a 13.3mgs de sulfato
de morfina en términos de depresion respiratoria maxima,sin embargo,no se
encontré en nuestro estudio comparado con nalbufina en el que presentd 1
caso.confirmado. Horcus, Ward, Gibbs afirman que Ia frecuencia respiratoria
ha sido reportada después del uso de buprenorfina,el volumen total,sin
embargo, es usualmente grande vy el cuadro clinico no es juzgado a

representar depresion ventilatoria significante.(19). Kay et.al., Hovell afirman



que buprenorfina provee analgesia postoperatoria para 8 a 12 horas
después de ser administrada IV o IM. ,En tanto que Dowing et.al . afirman
una duracion de accién de 7 a 10mhoras.

La nalbufina IV a 100mcg/kg no da efectos colaterales importantes, sin
embargo, en el disefio del presente estudio se realizd en base a la dosis
que habitualmente utiliza el medico tratante en la Unidad de quemados en el

Hospital(no anestesiologo).



CONCLUSION.

Bajo el andlisis de los datos obtenidos en nuestro estudio y sobre la base de
nuestro marco de referencia, este estudio nos permite emitir como conclusidn que
la buprenorfina a una dosis de 3 mcg/kg administrada en el postoperatorio a
pacientes con quemaduras, proporciona una analgesia adecuada sin incidencia
de efectos colaterales importantes y puede utilizarse como alternativa de manejo

postoperatorio de dolor agudo en este grupe de pacientes.
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ANALISIS DEMOGRAFICO.

Grupo 1(BP)

Grupo 2 (NA)

EDAD (afios) 36,53+ 13.68 40.53 + 1265
Peso (KG) 66.93 +7.38 68. 00 £12.65
Sexo (M/F) 1243 1114

Valores expresados en Desulacion Estandar ( P= ns)

Cuadro 1

&S

Ss

3

g3
L %)

X
I~y
<3
3



INCIDENCIA EVAY TIEMPCO DE MEDICION CON MEJOR CALIDAD DE
ANALGESIA EN GRUPO BUPRENORFINA DIFERENCIA
SIGNIFICATIVA {P<0.05).

TIEMPQ | GRUPO No. DE PACIENTES Y ESCALA DE EVA.

1 2 3 4

30 BP 15

30 NA 15

60 BP 15

60 NA 15

120 BP 15

120 NA 15

240 BP 15

240 NA 10 5

360 BP 14 1

360 NA 2 ) 7

480 BP 12 2 1

480 NA 0 2 10 3

Cuadro 2




NUMERO DE PACIENTES Y GRADOS DE SEDACION EN AMBOS
GRUPOS BUPRENORFINA Y NALBUFINA

TIEMPO GRUPO No. DE PACIENTES Y GRADOS DE SEDACION
1 2 3 4 5
30 BP 1 2 4 3 5
30 NA 1 & 3 5
80 BP 3 3 9
60 NA 4 9 2
120 BP 6 3 6
120 NA = 7 2
240 BP 9 5 1
240 NA 12 2 1
380 BP 13 2
360 NA 15
480 BP 14 1
480 NA 15
{P=ns)

Cuadro 3



FRECUENCIA CARDIACA { LATIDOS POR MINUTQ)

FIG, 1 REGISTRO DE LA FRECUENCIA CARDIACA EN EL
CONTROL DE ANALGESIA POSOPERATORIA
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MONITOREO DE ANALGESIA
POSTOPERATORIA CON BUPRENORFINA
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MONITOREO DE ANALGESIA
POSTOPERATORIA CON NALBUFINA
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