-

|| 207
| 14

& INIVERSIDAD NACIONAL AUTONOMA DE MEXICO

HOSPITAL GENERAL DE MEXICO
ORGANISMO DESCENTRALIZADO

DEPARTAMENTO DE ENSENANZA E INVESTIGACION

ANESTESIA TOTAL INTRAVENOSA PARA
CIRUGIA ABDOMINAL:
TIOPENTAL-FENTANIL VERSUS MIDAZOLAM FENTANLL

}

vyt
2q0 ¢ NV

SECSETARLS DE S48
TALCEENLDE iy, TESIS DE ESPECIALIDAD EN
aSt S TRALIZEDS

ANESTESIOLOGIA

P R E S E N T A

TUTOR DE TESIS:
ii'Zh DR, HEBERTO MUNOZ CUEVAS




e e

Universidad Nacional - J ~  Biblioteca Central
Auténoma de México -

Direccion General de Bibliotecas de la UNAM
Swmie 1 Bpg L IR

UNAM - Direccion General de Bibliotecas
Tesis Digitales
Restricciones de uso

DERECHOS RESERVADQOS ©
PROHIBIDA SU REPRODUCCION TOTAL O PARCIAL

Todo el material contenido en esta tesis esta protegido por la Ley Federal
del Derecho de Autor (LFDA) de los Estados Unidos Mexicanos (México).

El uso de imagenes, fragmentos de videos, y demas material que sea
objeto de proteccion de los derechos de autor, serd exclusivamente para
fines educativos e informativos y debera citar la fuente donde la obtuvo
mencionando el autor o autores. Cualquier uso distinto como el lucro,
reproduccion, edicion o modificacion, sera perseguido y sancionado por el
respectivo titular de los Derechos de Autor.



UNIVERSIDAD NACIONAL AUTONOMA DE MEXICO

HOSPITAL GENERAL DE MEXICO CRGANISMO DESCENTRALIZADO

DEPARTAMENTOQ DE ENSENANZA E INVESTIGACION

ANESTESIA TOTAL INTRAVENOSA PARA CIRUGIA ABDOMINAL:

TIOPENTAL-FENTANIL VERSUS MIDAZOLAM FENTANIL.

TESIS DE ESPECIALIDAD EN:

ANESTESIOLOGIA

P R E 5 E N T A

DR. EDUARDO MUNOZ MACUIL

!‘r MUNOZ CUEVAS

/

DR. HEB

MEXICO D.F. 1997,




AGRADECIMIENTOS

A LA DRA. CARMEN LUNA, M.D DE LA UNIDAD
OFTALMOLOGIA DEL H.G.M.0.D. POR 5U
ENTENDIMIENTO Y COMPRESICN A LGS CAMBIOS

DADOS A ESTA TESIS.

Al DR. HEBERTO MUROZ C. POR EL APOYO
pabo BARA LA ELABORACION DE ESTA

TESIS.

AL DR. TOMAS MARTINEZ POR SUS ENSENANZAS

RECIBIDAS EN LOS QUIROFANCS DEL H.G.M.0.D.

AL DR, JOSE C. ALVAREZ V. TITULAR DEL CURSQ
UNIVERSITARICO EN ANESTESICLOGIA POR EL APCYO

BRINDADC DURANTE MI FORMACION.

EN ESPECIAL A LOS MEDICOS DEL H.G.M.O.D.
QUE ME BRINDARON SU AMISTAD Y ENSENARCN A

CAMINAR EN EL DIFICIL MUNDO DE LA ANESTESIOLOGIA

AGRADEZCO AL DR. LUIS DAVID SANCHEZ V.
MEDICO INTERNISTA E INTENSIVISTA DE LA
UNIDAD DE CUIDADOS INTENSIVOS DEL HOS--
PITAL DE ONCOLOGIA POR SU ASESORAMIENTO

ESTADISTICO PARAR ESTE TRABAJO.




DEDICATORIA

A LA MEMORLA DE MI MADRE QUIEN EN LOS
MOMENTOS DE SQLEDAD ME CONFORTAN
SUS CONSEIOS DADOS ENVIDA, gepd.

A M ESPOSA E HIJO QUIENES ME ENSERARCN
LO HERMOSA QUE ES LA VIDA, AUN ENLOS
MOMENTOS DIFICILES.

A M| FAMILIA POR SER LA RAZON PARA
MI SUPERACION.

A DIOS TODO PODEROS QUIEN ME DIO LA
OPORTUNIDAD DE DISFRUTAR LA VIDA Y
CONOCERLE A TRAVEZ DE ELLA.




JUSTIFICACION

LA ANESTESIA TOTAL INTRAVENCSA HA DOCUMENTADO SU EFICACIA Y SEGURIDAD

EN CIRUGIAS OFTALMOLOGICAS Y OTORRINCLOARINGOLOGICAS, DISMINUYENDO LA
ESTANCIA HOSPITALARIA Y, CON ELLC, LOS COSTOS DE LA ATENCION MEDICA. ASIMIS-
MO, SE HAN REALIZADO DIVERSAS INVESTIGACIONES PARA CONOCER LAS PROPIEDA-
DES FARMACCCINETICAS Y FARMACODINAMICAS DE ESTOS FARMACOS, SIN EMBARGO,
HAY POBREZA DE ESTUDIOS CLINICOS EN CIRUGIA MAYOR. EN ESTOS ESTUDIOS SE HA
MOSTRADC LA NOBLEZA DE LAS ASOCIACIONES BENZODIACEPINA-OPIACEQS Y BAR-
BITURICOS-OPIACEQS, PERC NO SE HA REALIZADD UN ESTUDIC COMPARATIVO ENTRE
ESTAS DOS ESTRATEGIAS ANESTESIOLOGICAS EN EL CONTEXTO DE LA CIRUGIA ABDO-
MINAL.

Y CONSIDERANDO QUE LA CIRUGIA ABDOMINAL ES EL PROCEDIMIENTO QUIRURGICO
MAS FRECUENTEMENTE REALIZADO EN NUESTRA INSTITUCION, CON ESTANCIAS HOS-
PITALARIAS PROLONGADAS Y El. CONSECUENTE INCREMENTC EN LOS GASTOS DE ---
ATENCION, SE PIENSA QUE EL EMPLEOD DE LA ATIV PUEDE SER DE UTILIDAD, MEJORAN
DO LA SEGURIDAD Y EFICACIA DEL PROCEDIMIENTC ANESTESICO Y SECUNDARIAMENTE,
AL DISMINUIR LA ESTANCIA, ABATIR COSTOS EN UN MOMENTO CRUCIAL PARA NUESTRO
HOSPITAL.



INTRODUCCION

Actualmente existe un incremento importanta en el uso de las técnicas de anestesia  intre-

venosa, esto debide a ia conocida eficacia de los anestésicos por esta viay a latambién ya
conocida toxicidad de los anestésicos volétiles tradicionales asi como también a que de esta
forma es posible tenar un mejor control de la cantidad administrada, cuando se realiza por

infusién continua (1,2

Un incremento importante de las técnicas de anestesia intravenosa resulta de la excelente
eficacia de las drogas intravencsas asi como de su conocimiento farmacocinético y farma
codindmico, edemds de la conocida toxicidad de las anestésicos volatiles asi como la poly-
cidn que produce en las salas de operacionaes y cuartos de recuperacion. Equivocadamente
los anestésicos inhalades tienen gran popularidad ya que sa consideran los agentes anesté--
sicos mas controlables durante la cirugla, y su répida eliminacién por via respirateria (4,12

24).
Actuatmente 84 posible que los anastésicos intravenosos sean mas controlables que los

anestésicos volétiles si son administrados por una infusidn continua intravanosa en lugar de
administrarios en bolos, este debido a que ia administracién lleva a un répido incremento y
decremanto de 108 anestésico intravenosos en sangre, lo cual sé avita si se administra una
infusion continua siendo de esta forma ia eliminacidn de picos y valles que se obtiene at
graficar los bolos de un anestésico. De esta forma se obtiene un nivel plasmético continue
del anestésico intravanoso ademds de una estabilidad hemedindmica intra operatoria ( 12,
18,368).

BENZODIACEPINAS

El midazolam &s una benzodiacepina hidrosoluble con accién tres veces més potente que
et diacepam. No causa dolor 8 la aplicacién endovencsa, no atraviesa la barrera placentaria
tiene poder alto para producir induccién y mantenimiento transanestésico, tiene una bio --
fransformacién hepatica realizada por el sistema microsomal, nc  tigne metabolitos activos
y s eliminado en forma de glucuronido por la orina en las primeras 12 hrs.

En 1974 mediante estudios electrifisioldgicos se demosind que su efecto depresor de la -
actividad neuronal obedece al reforzamiento selective de la fransmision  sinaptica GABA

argicaenla mayoria de las regiones del sisterna nervioso central.




HIPOTESIS

Ho...NO EXISTEN DIFERENCIAS EN LOS TIEMPOS DE INDUCCION Y DE DESPERTAR ENTRE
LAS ASOCIACIONES TIOPENTAL-FENTANIL CONTRA MIDAZOLAM-FENTANIL EN PACIEN-
TES ADULTOS SOMETIDOS A CIRUGIA ABDOMINAL CON ESTADO FISICO ASA I-H.

HA Sl HAY DIFERECIA EN LOS TIEMPOS DE INDUCCION Y DE DESPERTAR ENTRE LAS -
ASOCIACIONES TIOPENTAL-FENTANIL CONTRA MIDAZOLAM-FENTANIL EN PACIENTES
ADULTOS SOMETIDOS A CIRUGIA ABDOMINAL CON ESTADO FISICO ASA I-Ii.

Ho NO EXISTEN DIFERENCIAS EN LA FRECUENCIA Y SEVERIDAD DE LOS EFECTOS HE-
MODINAMICOS ENTRE LAS ASOCIACIONES TIOPENTAL-FENTANIL CONTRA MIDAZOLAM
FENTANIL EN PACIENTES ADULTOS SOMETIDOS A CIRUGIA ABDOMINAL CON ESTADO -
FISICO ASA I,

HA St HAY DIFERECIA EN LA FRECUENGIA Y SEVERIDAD DE LOS EFECTOS HEMODINA

MICOS ENTRE LAS ASOCIACIONES TIOPENTAL-FENTANIL CONTRA MIDAZOLAM-FENTA-
NIL EN PACIENTES ADULTOS SOMETIDOS A CIRUGIA ABDOMINAL CON ESTADO FISICO
ASA I

Hoy NO EXISTEN DIFERENCIAS EN EL TIEMPO DE RETIRO DE LA INFUSION DE TIOPENTAL
FENTANIL ¥ MIDAZOLAM-FENTANIL CON LA FINALIDAD OE CONCLUIR CONJUNTAMENTE
LOS ACTOS ANESTESICO Y QUIRURGICO EN PACIENTES ADULTOS SOMETIDOS A CIRUGIA
ABDOMINAL CCN ESTADO FISICO ASA I,

HA S| HAY DIFERENCIA EN EL TIEMPO DE RETIRO DE LA INFUSION TIOPENTAL-FENTANIL
¥ MIDAZOLAM -FENTANIL CON LA FINALIDAD DE COCLUIR CONJUNTAMENTE LOS ACTOS
ANESTESICO Y QUIRURGICO EN PACIENTES ADULTOS SOMETIDOS A CIRUGIA ABDOMINAL
CON ESTADC FISICO ASA Il

Ho....NQ EXISTEN DIFERENCIAS EN EL NUMERO Y SEVERIDAD DE LOS EFECTCS COLATERA-
LES ENTRE LAS ASOCIACIONES TIOPENTAL-FENTANIL Y MIDAZOLAM-FENTANIL EN PACI-
ENTES ADULTOS SOMETIDOS A CIRUGIA ABDOMINAL CON ESTADQ FISICO ASA I-I1.

Ho 51 HAY DIFERENCIA EN EL NUMERO Y SEVERIDAD DE L.0OS EFECTOS COLATERALES
ENTRE LAS ASOCIACIONES TIOPENTAL-FENTANIL Y MIDAZOLAM-FENTANIL EN PACIENTES
ADULTOS SOMETIDCS A CIRUGIA ABDOMINAL CON ESTADOQ FISICO ASA |-l




La mayoria de los receptores a benzodiacepinas se encuentran en corteza cerebral, bulbo
olfatorio, en el hipocampo y en la corteza cersbelar, y en manor grade en puente y bulbo ra-
quideo, estos receplores benzodiacepinicos se encuentran acoplados aun receplor GABA
y un canal para los iones cloruro formando una unidad funcién al denominads receptores

GABA.

£l midazotam es un derivads imidazobenzodiacepinicos estd benzodiacepina posee las
propiedades clasicas de ias benzodiacepinas { accién ansiolitica, sedante, hipnotica, miotre-
lajante y anticonvulsiva). 1as ventajas que brindan estas benzodiacepinas con respecto a las
demas es |a duracién breve de su efecto y la falla de metabolitos con accién farmacolégica
asi como (a axcelente tolerancia tisular local,
€l midazolam reduce i metabolismo cersbral del oxigeno y elflujo sanguineo carabral,

hipartensivo ( 72,73,74,86,85,90

Su vida media de distribucién es de & 2 15 minutos. La vida media de eliminacién es de 1.7 a
2.6 hrs, pudiendo llegar hasta 4 horas con dosis da mantenimiento. Su volumen de
distribucion es de 1.1 a 1.7 litros por kilo, con una unién a proteinas de ©7%. Una
hipoproteinemia permite una mayor proporcién del fArmaco libre en plasma, con la de
posibitidad penetrar al tejido cerebral con lo cual la induccién es méas répida .
(55,61,63,6447 65,67,68,69,70,71)
Si se administra en pacientes embarazadas puede atravesar la barrera placentaria en -
Désis mencres & la administrada pero con efecios aun no e establecidos.
Los pacienies ancianos tienen una vida media de eliminacidn mas prolongada, la epnea
es mas frecuente y tienen una emargencia retardada.

El fitradoglomendar y el flujo renal no se aiteran, en pacientes en los que la eliminacion
s& encuentra relardada se debe disminuir ta dosis.

En sujetos sanos produce disminucidn de ia presién sistdlica y diastélica e incremento de
la frecuencia cardiaca. Reduce las resistencias vasculares sistémicas enun 15% a 33%.
8 depresion ventilatoria se debe a una reduccion de la expuesta del estfmulo producide
por el Co2. El pico de decremento de Co2 se produce a los 3.5 minutos de la aplicacién en-
dovenosa da 0.2 mg por kilo. con dosis menores no se ha reportade depresidn ventilatoria.

Se ha reportado un 18% de apnea durante la induccidn, otras autores reportan  hasta un

78% la cual se relaciona con la dosis y velocidad de administracién,




BARBITURICOS

En 1834, Waters y Lundy administraron por primera vez tiopental, un barbitirico da ---
accién rdpide pero que carecia de efectos excitantes, Por desgracla la falta de conocimi-
entos sobre su farmacocindtica levd & la utilizecién dsl hexcbarbital y tiopental para indu-
cir y mantensr 2 anestesia genaral, pero tuvo rasuliados desastrosos con la aparicién  de
hipotensién y largos periodos de sueno. Este medo de administracién del hexobarbital y
tiopental en loa heridos de Pearl Harbor predujo tantas muertes que se llegé a describir
la anestesiaiv. como " el métode ideal de eutanasia *. El impacto negativo de esta afirma-
cién fue realizado por Adams y Grayy por un editorial anénimo; con ello se sugeria que la
mortalidad probablements se debia alaformade administracién del farmaco mas que a
su toxicidad inherenta
Tras !a compresién de su farmacocinélicay de sus propiedades farmacoldgicas positi-
Vas, el tiopental se convirtié en el férmaco de referencia para inducir la anestesia.

La actividad hipnédtica de la molécula de acido barbitdrico se realiza al unir cadenas
laterales a la molécula al carbono 5, influyendo esta unién tanto en la potencia como en 1a
duracidn de los derivados del Acido barbitirico,

El iugar de acclén mds plausible de los barbitlricos es el complajo receptor del acido
gama amincbutiico (GABA), esie es el principal neurctrasmisor inhibidor del sistema
nervioso cantral de Jos mamiferos. El receptor GABA es un complejo  oligomérico
constituido por sl receptor GABA y el canal ibnico del cloro asociado a él, un receptor
benzodiacepinico .un lugar barbitirico y un lugar de unién a la picrotoxina forman este
complejo.

El tiopental, metohexital y tiaminal pueden inyectarse por viaintravenosa para Inducir la
anestesia general y mantener la inconsciencia come componente hipnédtico de s anestesia
balanceada, Los pacientes geriatricos premedicados requieren la reduccién de un 30 a un
35% de la dosis en comparacién con los pacientes més jévenes, Los pacientes con quema--
duras y anemia grave, desnutricién, enfarmedades malignas avanzadas, uremia, colitis uice-
rosa u obstruccion intestinal, e incluso los gue se encuentran en estada de shock, requieren

dosis inferiores de cualquier barbiturico,

Los barbitiricos incrementan e imitan la  accién del GABA. Al unirse a su receptor, los

barbitiricos disminuyen la velocidad de disociacién det GABA de su receptor y prolongan



ia abertura del canal del cloro. por lo que | a potenciscion de la accién del GABA por parte de
fos barbitlricos es 1a responsable de los efectos hipndticos y sedantes y el efecto GABA-mi-
m'etico a concentraciones supariores da la anestesia por barbitiricos.

Los barbitddcos tienan inicio rdpido de sccidn ya gue el cerebro es ricamente perfundido
y &s parte def velumen central por o que 1a accidn de una dosis de induccién de tiopental
finatiza con la redistribucion desde el volumen central, relativamente pequeiic hasta el volu-
men de distribucién muche mayor.

En el sisterna nervioso central, a concentraciones subanestesicas los barbitGricos pueden
ser hiperalgesicos, exagerando ia respuesta al dolor, manifestandose con taquicardia, hiper-
tensidn, diaforesis, lagrimeo y taquipnea hasta que se controla el dolor. Ademés, existe una -

reduccidn paralela del fiujo sanguineo cerebral y de la presion intracranea! { PIC),

El tiopental provoca depresidn respiratoria central dependiente de la dosis, la velocidad de
inyeccién y tipo de medicacion, produciendo apnea.
Laincidencia de hipersialorrea es baja y el broncoespasmo laringospasmo todavia -
SON raros.
El efecto cardiovascular predominante es la venodilatacidn seguido de un remansamiento
de sangre en la periferia. La contractilidad miccardica se deprime mucho menos que tras la -
administracién de anestésicos voldtiles, al no atterar la captacién del calcio por parte del re-

titulo sarcolasmico camdiaco.( 18,20,21,22,23,24,25,26,30,31,32,34,35,42,43,44).

OPIACEQS
Los opigceos se clasifican en naturales, semi-gintdticoa y sintéticos. la morfing, la codeina y la
papaverina son [0s dnicos opiaceos naturales de importancia clinica. La morfina es el Unico

opificen natural que tiene importancia como anestésico o anaigésico.

Los opidceos semi-sintéticos son derivados de la morfina. Los compuestos sintéticos se pa-
recen a la morfina, pero pueden ser sintetizados por compieto. Se les divide en 4 grupos: —
morfinanos, derivados de la metadona, benzomorfanos y los derivados de la feniipiperidina
a cuyo grupo pertenece el fentanll,

El tentanil es un analgésico de accién relativamente corta con acciones similares a las de
ta morfina. Debldo a los efectos indeseables que ccasionaba la morfina se crearen los opia-

caos sintéticos. Demostrandoss que a medida que se aumnenta la potencia, disminufan 1os --



sfectas colaterales. El fentanil que es un agonista puro act(a estimulando los receptoras Mu
produciendo inconsciencia y anestesia cuando se administra en dosis suficiante.

Tiane una vida media de 1 a 3 minutos y su vida media de distribucién lenta varia da 5 a 20
minutos, Se une a proteinas plasmaticas en un 80%. Su penetracién cerebral es mayor que
la de la morfina debido a su gran liposolubilidad debido a la cual 1i9na un répido inicio de
accion.

No tiene efectos sobre la contractilidad miocérdica y et gasto cardiace. La administracgién
en dosis analgésicas { 2 a 10 micro gramos) o anestésicas (30 a 100 mcg- kg) raras veces —
disminuye ia presién arterial. Esto se piensa es debido a la nula accion sobre la concentra--
cién da histamina,

Durante la induccidn casi todas tas constantes hemodinamicas se mantienen estebles, £l
fentanil al igual que todos los opiacens que estimulan ios recaptores Muy produce un descanso
de la frecuencia cardiaca lo cual se debe a la estimulacion del niclao central vage) da la me-
dula. Las dosis subsecuentes producen menos bradicardia.

Por astimulacion de los receptorss Mu produce deprasidn ventilatoria dependiente de la
dosis, asl mismo reduce ia sensibilidad de! centro respiratorio al Co2,

El fartanil puede preducir aumento del tono muscular y provocar rigidez, Esta se presenta de
60 a 90 segundos después de la administracién. No se sabe con exactitud 8l mecanismo por el
cual se produce esta rigidez y no es debida a la accidn caentral sobre el masculo ya que la
utitizacién de relajantes nsuromusculares previos puede evitarlo. ( 75,76,77,78,79,80,81,82,83

84,86,91,92).

BROMURO DE VECURONIQ

Es un potents blogqueador neuromuscular no daspolarizante, anélogo mong cuatemario del
promuro de pancuronio. El bromuro de vecuronio a diferencia del bromuro de pancuronio se-
lo pasea un fragmento acetilcolinico asociade al anillo D del nicieo esteroideo, el cual tiene ai-
ta especificidad por receptoras postsindpticos. Ademas se ha eliminado el grupo metilo asoci-
ado &l anilto rasponsable de la actividad vagolitica del pancuronio. Lo que condujo a que el
vecuronio tenga una potencia como bloqueador muscular 83 veces mas alta que su capacidad
para blogquear al vage. Esto explica Ya virtual ausencia de actividad vagolitica o blogueador -
ganglionar de vecuronio cornparado ¢on su aita potencia como una droga blogueadora neuro-

muscuiar.




El vecuronio se menciona que esta ibre de efectos cardiovasculares indsseables y de ac-

tividad ibersdora de histamina, motive por el que proporciona estabilidad hemodindmica.

El vecuronio esta caracterizado por una corta duracidn de accion, una velocidad rapida
¢i# recuperacidn y poce o fingan efacte acumulative con desis clinicas aun en pacientes con
falla renal. El vecuronio no depende de Ia via renal como principal via ds eliminacion. En estu-
dios realizados con ratas, el 46% de la dosis inyectada se recolecto de la bilis colectada duran-
te ol periodo de 7 horas, mieniras que solo ef 3.5% aparecié en |a erina colectada de un pe--
riodo de 24 hrs.

Como sucede con todos los ralajantes, hay una considarable variacion en la respuesta de
los pacientes .Sin embargo se considaran satisfactorias las siguientes dosis para la intubacién
y el mantenimiento 80 a 100 meg-kg y de 30 a 50 meg-kg respectivamente.

El bromuro da vecuronio liene una casi ausencia de efectos colaterales, sin embargo algu-
nas autores han encontrado una pequefla disminucidn de la frecusncia cardiaca. Esto debido
a qué el vaturonie no tiens accion blogueadora sobre e vago cardiaco o sobre Igs ganglios -
autondmicos.

Su potencia y duracidn se Incrementa con el use de agentes inhalatorios. Los agentes angs-
tésicos y analgésicos intravenosos asi como los antibiéticos aminoglucosidos, tetraciclinas,
lincosamidas y polimixinas tarmbién potencian 1a accién del vecuronio, ef metronidazol tambi-
én pargca potenciar su accién. Las drogas bloqueadoras de los canales de calcio también

potencian el efecto de la droga asi como los que reciben sulfato de magnesio.(85,87,88,89,).



OBJETIVOS
PRIMARIO,

Detectar si existen diferencias estadisticamente significativas en los efectos anestésicos

hemodinamico y colaterales entre la asociacién tiopsntal-fentanil contra la asociacion de
midazolam-fantanil en pacientes aduitos sometidos a cirugia abdominal que justifiquen el
empleo rutinario de alguna de estas asociaciones.

SECUNDARIO
1.-Datactar diferencia estadisticamenta significativa en variaciones hamodinamicas en-
tre las ascciaciones tiopental-fentanil y midazolam-fentanil en cirugia abdominal en adul-
tos.
2.-Dascubrir diferencia estadistica significativa en tiempo de induccién y de despertar

entre las asociacicnes tiopental-fentanil y midazolam-fentanit en cirugia abdominal.
3.-Encontrar diferencia estadistica significativa en el tiempo de ratiro de la infusién de
tiopentalfentanil y midazolam-fentanil con la finalidad de concluir conjuntamente los
actos anestésico y quirirgico,
4.-Cuantificar el numero y severidad de los efecios colaterales encontrados en cada
una de las asociaciones de medicamentos en el estudio y buscar diferencias
estadisticamante significativo,

DISENO. Ensayo clfnico cuasi-axperimental (prospectivo,experimantal longuitudinal y -
comparativo).

MATERIAL Y METODOS. se asignd aleatoriamente cualquiera de 10s dos esquemas anes-
tésicos tiopental-fentanil o midazolam-fentanil y se monitorizaron efectos anastésicos--

,hemodinamicos y colaterales a cada grupo.

POBLACION. Todos Jos pacientes ingresados a quirdfanos centrales con estado fisico
ASA I-i con edades entre 17 y B5 afios que ameriten cirugia abdominal.

VARIABLES ANALIZAR. demograficas, estado fisico, signos vitales, tiempo de pérdida det
reflajo palpebral, nivel de hipnosis, tiempo de retiro de la infusion y de reanudacion del -
estado de alerta y efectos colaterales.

PROCEDIMIENTO. Se administraron las dosis de fos farmacos empieados de acuerdo a
Ja formula de Paul F.White,vigilando los signos vitales, pulsoximetria, ventilacién expon--

tanea preinduccidn, previa a la entubacién y durante la recuperacion,nivel de sedacion



¥ recuperacién post-anestésica. Se manejaran ventilacién mecénica y administracién de
liquidoa intravenasos en forma convencional,
ANALISIS ESTADISTICO. Razones, proporcionas, medidas de tendencia central y de dis—
presién, prusba de X2 para variables cualitativas y prusba de t de student para varia--

bies cuantitativas, considerando significativo un valor de p< 0.05.



RESULTADOS

Se estudiaron 80 pacientes de ambos sexos, 40 femeninos y 20 masculino,del hospital
general de México, entre los meses de Marzo Julio de 1987 a los cuales se les realizo ci-
rugla abdominal diversa, divididndose en dos grupos a todos los pacientes, en forma alea-
toria, Grupe 1 (30 p) manejados con anestesia endovencsa a base de Midazolam-fentanil
en infusién y Grupo 11 { 30p) manejados con anestesia endovenasa realizada con tiopantal

fentanil an infusién (tabla t).

En el grupo Il, 7 pacientes (23%) fueron del sexo masculino y 23 pacientes (76.6%) fue-
ron dal sexo femenine . En el grupo |1 13 pacientes (43.3%]) fueron del sexo masculino y 17
pacientas (56.6%) fueron del sexc famenino {tabla I).

En el grupo | se obtuvo una sdad promedio de 45.3 17.3 con una 1asa promedio de
23-88 afics. En el grupo Il se obtuvo una edad promedio de 43.5+ 20.4 con una tasa de
17 a 88 afios (tabla I).

En el grupo de midazolam en infusin el peso promedio encontrado fue de 62: 12.7
kg.con una tasa promedio de 47 a 98 kilogramos.

En cambic en €1 grupo manejado con tiopental en infusién el peso encontrado fue de
84,21 12.5 kg con una tasa de 48 a 93 kg. pesos casi similares para los dos grupos de -
estudio (tabla I).

En ol grupe 1, 15 pacientes 25% se les realizo colecistectomia en 5 pacientes 8.3%
se les realizo colecistectomia por iaparoscopla, en 5 més 8.3%, se realizo laparotomia
exploradora, en 2 pacientes 3.33% se efectto apendicectomia y en 2 mas se realizo his-
tereciomia abdominal, y solo 1 pacients 1.86% se efect(o prostateciomia (tabia II).

En el grupo |1 7 pacientes {11%} se tes realizo colecistectomia, en 5 pacientes (8.3%)
laparotomia exploradora, en 4 pacientes (6.6%) se realizo histerectomia abdominal, en
4 mas se realizo prostatectomia abdominal (8.6%) en 2 pacientes (3.33%) pielotitotomia,

1 paciente (1.6%) se realizo funduplicatura tipo nigsen.

En ambos grupos la cirugia pradominante fué la det tipo vesicular siendo en 28 pa-
cigntas ( 46.6%) TABLAY.

En el grupo | el tismpo anestésico promedio fue de 128,61+ 63.8 min. con un rango
de &5 a 285 minutos,

En el grupc 1 &l tiempe anestésico promedio realizado fue de 119.8+ 61.5 min. con



un rango de 55 a 305 minutos.
En ¢l grupo | 1a clasificacidn del estado fisico segun la sociedad americana de aneste-
slologos (ASA) fue electiva: EIB 13 pacientes 21%, EIIB 12 pacientes 20%, en cirugla de
urgencia : UIB 4 pacientes 6.6% y UIIB 1 paciente 1.66%.
En el grupe Il 1a clasificacion de ASA fue electiva : EIB 7 pacientes 11.6%, ENB 10 paci-
entes 16.6%, en cirugia de urgancia :UIB 8 pacientes 13.3% y VB 5 pacientes 8.33%.
En ambos grupos la cirugia electiva fue predominante para este tipo de técnica
anestésica ( tabla IlI).
En &l grupo | el tiempo quinisgico promedio fue de 105+ 55.2 min. con una tasa promedio
de 40 a 249 minutos y en el grupo I\ 8l tismpo promedic fue de 106+ 61.3 min,
con una tasa promedio de 35 & 285 minutos ( tabla i).
La presidn arterial media promedio el ingreso, en el grupo | fue de 94.1x 138y en
grupe |l fue de 95,1+ 8.9 mmHg posteriormente al inicia del acto anestésico en el grupo
i sa prasento una disminucidn en los primeros 5 minutos a 83,31 11 mmHg con una dis-
municién variable de 5 a 7 mmHg en ios siguientes 10 y 15 minutos, manteniéndose es—
table esta manifestacién hemodindmica durante fos 40 y 60 minutos restantes del morti-
{oreo anestésico y con ligeros aumentos entre los 50 y 60 minutos quirdrgicos finalas has-
ta su recuperacién con un promedio de 82.2+ 7.1.

Por otra parte hubo un incremento paulatino entre 103 minutes 20 y 60 del monitoreo
anestésico, no encontrando una significancia estadistica al compararlo con un valor de

p-0.005 y p-0.005.

En al grupo Il manejado con anestesia endovenosa a base de tiopental, se observo
durante los primeres 5 minutos una disminucién de la presion arterial media en compa--
racion de la basat de hasta 13 mmHg, cuyos valores encontrados fueron 85.1£ 8.9 a —
82,9+ 9 con disminucién mayor entre los minutos 15 y 20 e incremanto paulating entre
1os 40 y 50 minutos del monitoreo transanestesico, con un mantenimiento de esta mani-
fostacion hemodindmica a partir del minuto 60 hasta el final del acto anestésico, incre-
mentandose aun més este parametro hasta la recuperacidn, en donde se utilizd narco-
ticos para disminuir 108 niveles tensionales.

La disminucién de este parametro hemodinamico sa ohservo mas en el grupo I en
comparacién al grupo | (tabla V).

En retacion a 1a frecuencia cardiaca (FC) ent el grupo | se enconird un promedio



inicial de 89.31 14.4 latidos por minuto la cual disminuye hasta 70.1t 8.3 mantenlen-
dose asl .con una diferencia entre 8y 11 latidos por minuto durante todo &l tiempo
anestésico y durante la etapa de recuperacién.

En el grupo I la FC promedio inicial fue de 86.21+ 13 latidos por minuto y a partir de
este momento se cbserva una depresidn miocardica entre los minutos 5-10y 30 de -
76.9+ 10.5, 70.31 9.8 y 61,81 9 respectivamente hasta e minuto 50 en donde se resta-
biece asf hasta e! final del procedimiento anestésico con un promedio de £6.8+ 8.6 la-
tidos por minuto,

Estos valores an ambos grupos fueron estadisticamente significativos al compararse
con p-0.05 y p-0-005 (labla V).

En Cuanto al emples de farmacos utilizados en el grupo | tuvimos un consumo prome-
dic de midazolam 66.41 13.1 mg con dosis variables de 50 a 106 mg, ¢con un consumo de
narcitico entre 413,2x 148.7 mcg ¢on una vaniabilidad de 120 a 876 microgramos y de -
vecuronio se consumid entre & y B mg con un promedic de 6.3+ 0.7 mg; encontrando
significancia estadistica al compararse con p-0.00001.

En el grupo Il se empieo entre 2896+ 563.1 mge de tiopental con un range de dosis de
2184 a 4231 mgs, con un empleo de narcético de 302 a8 2416.3 mcgs ¢on un rango de ~

B2B+ 458.4 megs; con un empleo total de relajante entre 4 a 12 mgs, 8.6¢ 1.8 mgs.
Para comparar el grado de despertar en ambos grupos se observo a los pacientes

en el drea de recuperacion encontrando durante los primeros 5 minutos de finalizado el
acto anestésico al 90% de los pacienles con buen grado de sedacién en ambos grupos

a los 8 y 10 minutos posteriores en el grupo | se observo un 65 a 68% de pacientes
sadados comparado con el 50% de fos pacientes del grupo 1, slendo en este segundo
grupeo gus & los 15 minutos un 27% y & los 30 minutos un 11% solo contaban con efsctos
residuales de sedacidn. No encontrdndose asi en el grupo Y en donde a les 30 minutos
un 28% se encontraban aun sedados y es hasta el minuto 40 en donde un 10% de pacien-
{es se encuentra con efectos residuales, como podemos observar en la comparacidn de

ambos farmacos al analizar las curvas de Kaplan Meyer (tabla Vi),



CARACTERISTICAS DEMOGRAFICAS

GRUPO MIDAZOLAM GRUPO TIOPENTAL

iDAD (ANOS) 23-88(45.3: 17.3) 17-88(43 5+ 20.4)

M 23.30% (7 43.30%  (130)
SEXO

F 76.60% (29) 68.60% (17)
JESO (Klios) 47.08 (62.0:12.79 4883 {84.21)

18 133%  14) 26.6%  (8)
\SA

e 3.3% (1) 18.6%  (5)

MEMPQO QUIRURGICO
{minutos)

TIEMPO ANESTESICO
{minutos)

40-249 (105.5+ 65.2)

65-285 (128.6+ 63.8)

36-285(106+ 81.3)

55-305 (115.8+ 81.5)

TABLAI

TIPO DE CIRUGIA MANEJADA CON ATIV

COLECIS-
TECTOMIA

LAPAROS-
COPIA

LAPARO-
TOMIA E.

HISTEREC-
TOMIA ARD.

APENDICE-
TOMIA

OFOREC-
TOMIA

PROSTA-
TECTOMIA

PIELO
LITOTOMIA

TIPO NISSEN

TIPO GRUPO MIDAZOLAM

16(25%)

& (8.3%)

5 (8.3%)

2 (3.33%)

2(3.33%)

1 (1.86%)

BRUPQ TIOPENTAL TOTAL
7 {10%) 22 (35%)
0 5(8.3%)
5 (8.3%) 10 {16.6%)
4 (8.8%) 8 (9.93%)
4 (6.6%) 8 (9.93%)
2 (3.33%) 2 (3.33%)
4 (6.6%) 6 (8.26%)
2 (3.33%) 2 (3.33%)
1 (1.86%) 1 (1.66%)

TABLA




CLASIFICACION DEL ESTADO FISICO SEGUN LA SOCIEDAD

AMERICANA DE ANESTESIOLOGOS

( ASA).

GRUPO MIDAZOLAM GRUPO TIOPENTAL
s EiB 13 (21%) 7 (11.6%)
» EllB 12 (20%) 10 (16.6%)
& uiB 4(6.6%) 8(13.3%)
& UnNB 1(1.88%) 5 ( 8.33%)
@ CIRUGIA URGENCIA
& CIRUGIA ELECTIVA TABLA i

EFECTOS EN LA PRESION ARTERIAL MEDIA EN EL

TRANSOPERATORIO.

TIEMPO {mlinutos) GRUPO MIDAZOLAM

GRUPO TIOPENTAL

INICIAL 73-123 (94.5+ 13.8) 80-118 (95.1% 8.9)
5 min® 66-108 (88.3x 11) 70-101 (82.91 9)
10 min @ 66-106 (83.8¢ 10.9) 6896 (78.2+ 1.8)
20 min@ 60-103/77.9£ 5.4) 56-86 { 71.5¢ 8.5)
30 min® 61.93(77.8: 8.1) 56-91 (72.8+ 8.7)
40 min® 70-96 (78.8+ 7.7) 66-100 (76.7+ 7)
50 min® 70-101 (81.1£ 8.8} 70-93 (78.2+ 5.3)
60 min® 70-101 (82.2+ 7.1) 73-96 ( 81.6+ 8.7)
®p<0.06 PAM { TOOR)
@ p< 0,008 MEDIA £ D.E.
TABLA IV
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EFECTOS SOBRE L.A FRECUENCIA CARDIACA ENEL
TRANSOPERATORIO

INICIAL
5 min

10minQ]
16 min®
20 min®
30 min®
40 min@
50 minT
80min®

Dp<0.05

®p<0.005

TIEMPO iatidos por minuto.

GRUPO MIDAZOLAM

68-122 (89.3+ 14.4)
€4-115 (82.4:12.7)
60-98 (77.1: 10.1)
58-92 (72.8:9.1)
55-400 (71.2+ 10.4)
55-95 (712 8.5)
54-60 (70.1: 8.3)
58-82 (71.9:7.1)
60-86 (73.3: 6.4)

GRUPO TIOPENTAL

66-110 (86+ 13)
68-100 (76.9: 10.5)
84-98 (70.3+ 0.8)
46.87 (66.11 8.8)
46.80 (62.1+ 8.8)
40-80 (61.8+ 8)
56-0 (64.4+ 5,8)
52.78 (88.9+ 6.3)
59.85 (66.6+

FC(latldos por minuto

MEDIA = D.E.

TABLAV

TOTAL DE FARMACOS EMPLEADOS EN LA ATV

FENTANIL
microgramos

VECURONIO
miligramos

MIDAZOLAM
millgramos

TIQPENTAL
miligramos

GRUPO MIDAZOLAM

120-876 (413.2¢ 148.2)

6-8(6,3£0.7)

50-108 (86.4= 13.1)

GRUPQ TIOPENTAL

302-2416.6 { 826+

4-12(6.81)

2184-4231 (28961 563.1)

P< 0.00001

TABLA VI




CONCLUSION

Los anestesiélogos necesitan un manejo efectivo y seguro para la
liberacién de drogas y obtener un estado fisiolégico deseado. La reci-
ente utilidad de la administracién de drogas intravenosas se encuen--
tra limitada a las necesidades quirargicas y a los aparatos para admi-
nistrar Intravenosamente los farmacos, la famitiaridad de estos apara-
tos y al conocimiento farmacocinetico y farmacodinamico de una dro-

ga brinda mejores resultados en el paciente.
La anestesia total intravencsa es capaz de proporcionar los elemen-

tos necesarlos de la anestesia general, analgesia, proteccién neurove--
getativa, hipnésis y reiajacién neuromuscular, proporcionando un pfano
anastésico ideal para cirugia abdominal, electiva y-o de urgencia en -
pacientes clasificados en la escala de la sociedad americana de anes-
tesldlogos, sin gran compromiso hemodinamico descrito para los anes-
tesicos en astudio, sobre todo con tiopental comao se observo en el es—
tudio; el manelo adecuado de liquidos Intravenosos mejora los camblas
hemodinamicos reportados con e} uso de tiopental en infusion que pue-
den también controlarse con el empteo simuitaneo de narcéticos y rela-
jantes neuromusculares que favorecen el plano anastésico y la dismi--
nucién del hipnético de mantenimiento,

£l empleo de ATIV con midazolam ofrece una amnesia anterograda
postanestesica, asi como una amercion tardia sin necesidad de emple-

ar antagonistas de las benzodiacepinas, fo que da un despertar agrada-




ble como se reporta en la literatura, observandose un menor requerimi-
ento de narcético deacuerdo a un esquema racional de infusion para --
agentes intravenosos.

Las ventajas encontradas con tiopental son, la emercion rapida pero
con presencia de delor durante el postanestesico a pesar de requerimi-
entos mayores de narcético durante ef transanestesico sin haberse en-
contrado pacientes con datos clinicos de remorfinizacion, dependiendo
para la hiperalgesia encontrada el tipo de procedimiento quirargico re-
alizado,

Los cambios hemodinamicos encontrados con ambos anestésicos en
estudio, fueron compensados sin emplear aminas presoras sobre todo
en pacientes de urgencias..

De las ventajas que tiene la ATIV, como la menor contaminacién de

los quiréfanos y los reportados en fa literatura médica, destaca en nu--
astro trabajo el costo bensficio, ya que los fAarmacos empleador tienen
un costo menor comparado con os nuevos a halogenados asi como al-
gunos agentes intravenosos, ademas el tiopental resulta ser un hipno-
tico sedante comin en las unidades hospitalarias, teniendo sus reser-
vas para su adecuada utilizacion en paclentes con patologia asocilada
con toxicomanias, la edad, sexo, peso, los tipos de cirugla y sin dejar a
un {ado al cirujano( residente) que puede originar cambios de técnica
anestésica debido a que se encuentra en tiempo de adlestramiento; en

relacién a estos beneficlos, &l consumo de tiopental fue menos costoso




comparado a otros agentes intravenosos porque se requiere menor —-

cantidad de ampolletas.
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