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HISTORIA.

Desde 1la primera demostracién péblica de 1la anestesia con -
éter realizada en un ser humano por cl dentista torace Wells
en 1844, el uso de agentes quimicos que aliviaran o suprimie
ran el dolor durante las intervenciones quirirgicas se popula-
rizé ripidamente. Anteriormente a esto, cexistfan algunos medios
para tratar de aliviar el dolor quirfrgico. Drogas como  ----
alcohol, hashish y derivados del opio, tomados por la boca, -
trafan algln consuelo. Con todo, cl método usado mhs comin --
mente para lograr un campo quirdrgico relativamente tranquilo -
era la simple restriccifn del paciente por l1a fuerza. Es ---
natural que la cirugla se considerara como el dltimo recurso.

El primer intento deliberado respecto a la ancstesia intra-
venosa debe atribuirse a Sigismund Elsholtz, quien en 1665 --
inyect6 una solucién de opio con ¢l propbsito intencionado de
lograr insensibilidad. Parece, sin embargo, que este trabajo -
estuvo largo tiempo ignorado, hasta que transcurrieron por lo-
menos 200 afios antes de que se volviera a intentar la produc
cibn de insensibilidad al dolor por medio de una inyeccién -
intravenosa.

En 1855 toma dmpulso el desarrollo de la medicacién intra-
venosa cuando Alexander Wood, de Edimburgo, combind 1a aguja -
hipodémica hucca ideada por Frances Rynd con una jeringa. --
Sin embargo, no fuc hasta 1872 cuando Oré, se aprovechbé de -

estos nuevos instnumentos con el propdsito de obtener aneste -



sia inyectandb hidrato de cloral por via intravenosa. Varios -
fallecimientos postoperatorios desafortunados se .conjurm‘on en -
contra de la aceptacién de este método.

Transcurre otro lapso de 33 afios hasta que sc redescubre -
la via intravenosa para la obtencién de anestesia y, aunque -
de forma vacilante al principio debido a la falta de FfArma -
cos verdaderamente adecuados, la anestesia intravenosa progresd-
desde cntonces a un ritmo ininterrumpido y continuamente ace -
lerado, la culminacién del cual probablemente no se ha alcan-
zado todavia. El proceso se inicié en 1905 con Krawkow cn -
San Petersburgo. Inyectd Hedonal ( metil propilcarbinoluretano }
que alcanzd cierto grado de popularidad en Rusia, Cuatro ----
afios mis tarde, Burkhardt popularizd cl empleo intravenoso del
dter dietilico y del cloroformo. El mismo afio, ¢l cirujamno -
alemin  August Bier describié la anestesia regional intravenosa-
con procaina.

Mientras tanto los barbitfiricos habian hecho su aparicibn. -
Fischer y Von Mering sintetizaron 1la barbitona en 1903 y en-
1921 el somnifén. Ninguno de los anestdsicos intravenosos ~---
hasta entonces utilizados pudo resistir 1a embestida de los -
barbit(ricos.

En general, el perfodo hasta 1932 se caracterizé por 1la -
profusién de nuevos barbitdricos.

la anestesia intravenosa alcanzé mayoriz de edad en 1032 -
con el primer informe publicado por Weese Ttespecto a la hexo

barbitona, la que tuve una amplia aceptacién calculdndose que-



en los primeros 12 afios se realizaron upas 10 millones de -
administraciones del fAmaco.

En 1934 lundey y Waters iniciaron los ensayos clinicos con
la tiopentona ( pentotal ) anestésico intravenoso aue desplazd
a los anteriores y que todavia hoy, contina come uno de --
los fhmacos mis wusados en anestesiologia.

Recientemente, las técnicas han evolucionado con el objetivo
de brindar un mayor margen de seguridad. Al final de la ---
década de los afios cincuenta se introdujo la neuroleptoamal --
gesia, basada en la combinacién de un analgésico potente y -
un neuroléptico. El avance mAs reciente en este campo lo ---
constituye la ancstesia ' disociativa " -lograda con una sola-
droga 1lamada ketamina.

En la década de los afios sctenta, Doenicke y Cols, des --
criben los efectos de otro agente hipnético intravenoso no --
barbitlirico, el etomidato, al cual se le atribuyen caracteris-
ticas de gran seguridad y utilidad para la préctica de las -

técnicas anestésicas actuales,



ANTECEDENTES.

La ‘necesidad actual 'de encontrar un agente inductor para -
la anestesia genmeral que mantenga los parfmetros clinicos — ---
cardiovasculares del paciente cn condiciones semejantes al ----
estado preanestésico, es de vital importancia para la mayor -
seguridad de las técnicas anestésicas en uso.

La reciente sparicién de un medicamento intravenoso con ---
propiedades hipnéticas no barbitérico ( ectomidato: introducido -
para su empleo clinico en Alemania por Doenicke en 1973 j, -
nos brinda un mayor rango de scguridad en comparacién con -
los agentes inductores oactuales wmwds usados, conservando una -~
mejor estabilidad hemodinfmica (1) y proporciena hipnésis pro
funda suficiente con rvecuperacién ripida (3 ) (4 ).

El etomidato ( ectomidatum, R 16-659 ) es metabolizado 14 -
pidamente por csterasas plasmiticas en el hombre y sus nive -
les sanguincos descienden con la misma rapidez que aumentan -
sus metabolitos, climinfindose por via urinaria, con minimo ---
efecto acumlativo. El tiopental sé&dlico ( barbitfrico de -----
accibn ultracorta ) es un agente imductor con propiedades de-
presoras manifiestas del sistema cardiovascular (2) y que -~
mantiene un estado de hipnbsis adecuado, pero con efectos acu
milativos importantes de 1a droga en cl tejido graso, por lo
cual su eliminacién por via urinaria es lenta permancciendo -
niveles eclevados de metabolitos 1ibres en el plasma del pa --

ciente.



En la Fig. A, se observa que la tiopentona ( tiopental )
se acumila con rapidez,  demostrando el papel que desempefia la
redistribucién en el descenso de los niveles sanguineos mien -
tras el ctomidato estd situado entre el tiopental y la pro -
panidida, sugiriendo que tanto la destoxicacién como la redis-

tribucién cjercen papel en la recuperacién del etomidato.
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FIG. A.- Accibn acumlativa de la tiopentoma { - ), propani -
dida (® ) y ctomidato ( ¢ ) administrados intermi-
tentemente como agente anestésico gencral en cirugfa-
de 1la superficie corporal. ( Dundee. Anest. IV, -~--
1981 3.

Se han reportado efectos sccundarios posteriores a la admi-
nistracién intravenosa de ctomidato, principalmente movimientos -
espontfneos incoordinados de las extremidades ( mioclonias ) -

(3) 1las cuales al parccer no dejan secuelas ni interfieren-



en. el” buen curso -del- evento. anestésico.-- Su- administrcién por-
via intravenosa es dolorosa. (on -el tiopental sédico se scfia-
lan eféctos de liberacién dc histamina (1) (3) lo cual -
aumenta la probabilidad para la aparicidén de reacciones alér--
gicas o ‘laringoespasmo ( 3 ). Altera ¢l ciclo de las porfiri-
nas agravando el cuadro de porfiria aguda en los pacientes -
que presentan esta enfermedad.

Desde su descubrimiento en 1973, el uso del ctomidato se -
mantuvo relativamente al margen dentro de la prictica enesté -
sica debido al auge entonces, de otros fimmacos inductores --
para la anestesia general, principalmente los pertenccientes al
grupo de la fenilciclohexilamina ( ketamina ) y los derivados
benzodiacepinicos como el diacepam y flunitrazepam, con los --
cuales sc reportaban tan sélo cambios transitorios en los ---
pardmetros cardiovasculares ( Wyant y Studney en 1971 ) por -
lo cual fueron muy utilizados y sus efectos ampliamente cs --
tudiados.

Actualmente y utilizando técmicas mis precisas de valoracién
de los pardnetros cardiovasculares con medicién directa de las
presiones intracavitarias cardiacas y del flujo sanguineo del -
seno coronario ( 6 ) por medio del cateterismo cardiaco y la-
cinefluoroscopia, sec ha valorado la utilidad de los diversos -
fArmacos inductores anestlsicos en pacientes sometidos a ciru -
gia cardiaca, cncontrando ser el ctomidato un agente que man-
ticne los pardmetros cardiovasculares con la mAs minima varia-
cibn en relucibn a los valores preanestésicos; esto en pacien

tes cardidpatas considerades con una buena funcién ventricular.



Hasta  shora, se encuentran rcportes de 1los . efectos cardiovas -
culares presentados por la  induccién ancstésica con etomidato -
en comparacién con tiopental, benzodiacepinas o fentanyl en --
pacientes semetidos a cirugfa cardfaca, y la enunciacién de -
las conclusiones de los efcctos del etomidato y tiopental son
en base a estudios no comparatives en seres huminos sin  ----
patologia cardiaca, siendo c¢stas prucbas comparativas en anima-

les (7).



PROPIEDADES,

Nombre " genérico: etomidato ( etomidatum, R 16-659 ).

Nombre - quimico: (R) - etil - 1 - (-1- feniletil) - IR

- imidazol' - s - carboxilato; su férmla desarrollada es 1la -
siguiente:
0
Cll3'—Cl12—0-C-— N
N

0 g
Su formula condensada ( CM Hle N2 O2 ).

Es un tipo completamente nuevo de anestdsico perteneciente -
al grupo quimico Imidazol y quimicamente no relacionndo con -
ningin otro agente hipntico.

El etomidato es una sal blanca cristalina, con un peso --
molecular de 342.4, insoluble en agua pero ficilmente soluble-
en dcido orgdnico o inorginico, alcohol y cloroformo. La sus-
tancia se puede presentar con 2 isémeros de los cuales (nica
mente ¢l dextrégiro es activo.

Su presentacibn es en la forma de sulfato de etomidato --
con un plt de 8.35. la solucién inyectable utilizada actual --

mente se campone de 2 mg de etomidato de base disuelto en -



1 ml,  de propilenglicol.

El ctomidato cs metabolizado répidamente en el hombre y --
sus -niveles plasmiAticos descienden con la misma rapidez que --
ahmcnt&n sus metabolitos. Esta degradacién del fArmaco se debe
a la accibn de esterasas plasmiticas.

El ctomidato y sus metabolitos se fijan en las proteinas -
plasmiticas ( 47.6 % ), a los hematies ( 37.7% ) y el res
to libre en el plasma { 14.7 % ).

La climinacién de la droga se efectla principalmente por -
vias urinarias, ya que se encuentra al 75 % del producto en-
la orina a las 24 horas después de su administracién intra--
venosa, demostrando asi el papel que desempefia tanto la des -
toxicacién como la redistribucién en la recuperacidén del ctomi

dato.

EFECTO SOBRE SISTEMA NERVIOSO CENTRAL.

Posterior a la administracién intravenosa de ctomidato el -
suefio aparecc en un tiempo de circulacién " brazo-cercbro " de
aproximadamente 25 scgundos; su duracién depende de la dosis,-
siendo de 4 - 5 mimutos inyectando a 300 microgramos por kile
gramo de peso corporal.

La narcosis determinada por el etomidato es variable ( 8 )-

( Tabla B ).
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TABLA B. Calidad relativa de induccién con 3 fdrmacos.

ETOMIDATO  TIOPENTAL  METOHEXITAL

NO CONSIDERABLE 26 78 51
EFECTC MODERADO 46 18 32
EFECTO MARCADO 17 4 13
MUY MARCADO 1 0 4

Cecil G. 4a. edicién. vol. | pdg. 247.

El reflejo corncal es abolido en el 50 %5 de los casos, -
durante ¢l efecto de 1a narcosis, la pupila estd habitualmen-
te midtica pero puede haber fases transitorias de midriasis, -
el reflejo fotomotor desaparece junto con el reflejo corneal.

El reflejo laringeo, con las dosis recomendadas, no e¢s ----
abolido totalmente pero no se cxacerba con las maniobras de -
intubacién traqueal.

La analgesia obtenida por la administracién de ctomidato cs
minima, en todos los casos c¢s insuficiente.

La accibn de esta droga sobre cl sistema nervioso central-
es atin discutida (9 ), con este agente no se han observado-
signos de fatiga cercbral a los 10 minutos después de su --
administracién intravenosa. En el electroencefalograma uno de -
los parfmetros mis importantes para detemminar su efecto hip--
nético, muestra perfodos tipicos de suefio similar a los obser
vados después de una narcosis con barbitfiricos. Carece de -~-

efectos sobre el sistema neurovegetativo.



EFECT0S MOTORES.

El etomidato provoca ciertos movimientos esponténeos, incon -
trolados e incoordinudos de los misculos o grupos de misculos
que afectan particulammente la rafz de las extremidades como -
consecucncia de una desinhibicién de las zonas subcorticales. -
Dichos movimientos incoordinados o mioclonias disminuyen su in-

cidencia cuando la premedicacién anestésica es adecuada.

EFECTOS RESPIRATORIOS.

A la dosis recomendada de 300 microgramos por kilogramo de
peso corporal no se ha observado depresién respiratoria impor-
tante, pero en pacientes de edad avanzada puede presentarse -
apnea de duracién variable ( 10 ). A dosis terapfuticas no sec
encuentran cambios inportantes en la presidn arterial de oxi -
geno ( Pa0y )} ni en la presidén arterial de bidxido de car-
bono ( Pal0z ). No hay presencia de laringoespasmo ni bron -
coespasmo  durante la induccién anestésica ya que mno libera --

histamina.
EFECIOS CARDIOCIRCULATORIOS.
la mayor parte de los autores ecstdn de acuerdo en que --

los efectos sobre este sistema son minimos ( 12 ). El aumento

del consumo de oxigeno por el corazén es minimo (13 ) asi -
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como - el descenso de la presién adrtica,  los cambios en la -
presibn adrtica media, {indice de volumen de eyeccién y pre --
sién diastélica f£inal del ventriculo izquierdo no se altera, -
mientras que la frecuencia cardiaca muestra un ligero incremen
to (14) que cn promedio es del 9 %.

Por otra parte el volumen de c¢ycccibn permanece inalterable
y el indice cardiaco aumenta un 14 § lo cual puede explicar-
se por el descenso corvespondiente de las resistencias perifé-
ricas.

La perfusién coronaria no se modifica bajo la influencia -
del etomidato, la diferencia del contenido de oxigeno de 1a -
sangre arterial coronaria y 1la sangre venosa desciende, mien -
tras que ¢l flujo coronario aumenta, con un descenso corres -
pondiente en la resistencia coronaria. El consumo de oxigeno -
por el miocardio es pequefio, mientras que la funcién contric-
til del corazén no se ve efectada ( 15 ).

Puesto que 1a contractilidad y el volumen de eyeccién no -
se modifican, es necesario explicar estos fenémenos por una -
adaptacién del corazén a una accién directa vasedilatadora ---

periférica del agente inductor.
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OBJETIVOS.

Con este trabajo deseamos demostrar la utilidad y scguridad
del etomidato como agente inductor pura la anestesia general,-
en comparacibn con el inductor anmcstésico mAs empleado en ---
nuestro medio ( C.H, 20 de Noviembre ) que es el tiopental-
sédico. v

Al comparar 2 diferentes agentes inductores anestésicos de -
terminaremos las véntajas de uno u otro cuando son utilizades

durante el perfodo de induccién anestésica.
Los objetivos e¢s demostrar en el rango de:

1.- UTILIDAD, el etomidato:
a ) logra mayor. grado de hipndsis que
el tiopental sédico.

b) es menor su perfodo de latencia.

2.~ SEGURIDAD, cl ctomidato:
a) produce minimas alteraciones cardio
vasculares en pacientes sometidos -
a anestesia general.
b ) presenta menores efectos que el -
tiopental ( efectos secundarios ).
c) es factible su uso rutinario en -

las técnicas anestésicas actuales.
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MATERIAL Y METODOS. .

Se estudjaron 50 pacientes programados para cirugia electiva
bajo anestesia general dentro del C.H, 20 de Noviembre. Se -
incluyeron en cl estudio a pacientes de 18 a 35 aflos de --
edad, ambos sexos, programados a cirugia electiva bajo aneste-
sia genmeral, com un riesgo anestésico - quirfirgico grado I - II
de acuerdo a la clasificacién de la Sociedad Americana de -~
Anestesiologia ( ASA ), con exfmenes de laboratorio preopera -
torios nommales. Se excluyeron pacientes de cirugfa de urgen -
cia, con adiccién a drogas, alcohdlicos, con padecimicntos ---
psicolégicos, asmiticos © con historia de porfiria. EI tipo -
de estudio realizado fue abierto.

Se formaron 2 grupos de 25 pacientes cada uno, asignados -
al azar utilizando una tabla de nimeros alecatorios, siendo -
uno el grupo de estudioc en cuyos pacientes se estudiaron los
efectos del Etomidato ( FHypnomidate de laboratorios Janssenn, -
en concentracién al 2% )} como agente inducter de la aneste-
sia, y el otro el grupo testigo en el cual los cfectos del
tiopental sddico ( laboratorios 20 th Century Chemical de ---~
México, S.A., en concentraciones al 2.5 % ) como agente in -~
ductor fueron fueron estudiados.

El promedio de edad en ¢l grupo de eostudio ( ctomidato ) -
fue de 25.4 afios, correspondiendo 14 pacientes (28 4% ) al --
sexo masculino y 11 pacientes (22 %) al sexo femenino. En -~

el grupo testigo el promedio de edad fue de 28.04 afios, ---
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contando: con 12 pacientes sexe masculino (24 $) y 13 del -
femenino (26 $) ( Tablas C y D ).

A todos los pacientes se les indicd ayuno por 8 horas --
previo a la cirugia y wna medicacién preanestésica aplicada -
intramsculammente media hora antes del acto quiriirgico - anesté
sico con diazepam y atropina a dosis rccomendadas de 150 ---
microgramos por kilogramo de peso corporal y 10 microgramos -
por kilogramo de peso corporal respectivamente, valordndose y -
anotando ¢l efecto de esta medicacién preanestésica como  bueno
regular o malo ( tomando como referencin para esta asignacidn
la nomma de valoracién ecstablecida en ¢l servicio de Ameste -
siologia del C.H. 20 de Noviembre ) ( TABLA E ).

En sala de operaciones sc 1lland ficha de identificacién, -
se checaron las constantes vitales antes de la induccién anes
_tésica anotfndolas. Se mantuvieron monitorizados constantemente -
su registro cardiaco y frecuencia cardiaca ( utilizando un --
monitor tipo Datamedix Statscope - I1 ). La temsién arterial -
se midi6 siempre por la misma persomna utilizando wn método -
indirecto con wmanguito inflable de presién y estetoscopio colo
cado en cualquiera de los micmbros superiores para medicién -
de arteria humeral. Se colocé un termémetro con columa de -
mercurio en una regién axilar para ¢l registro de la tempera
tura.

S¢ procedid a la induccibén anestésica utilizando etomidato -
o tiopental sbdico segln el caso, a uma dosis recomendada en

la literatura médica de 300 microgramos por kilogramo de peso
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corporal por via intravencsa, y de 5 wmiligramos por kilogramo
de peso corporal por via intravcnoss respectivamente, anotando-
el periodo de latencia de cada une de ecstos medicamentos, --
refiriéndose este periodo desde el momento de la imyeccibn --
del fAmaco por via intravenosa hasta la pérdida de la con -
ciencia y del reflejo palpebral del paciente, momento eon ¢l -
cual se procedié a la administracién intravenosa del relajante
muscular de tipo despolarjzante ( succinileolina " anectine ' -
en concentracidn al 2% ) a dosis de 1 miligramo por kilo -
gramo de peso corporal. Se procedid luego a la  intubacién --
oro o nasotraqueal segin el tipo de cirugia programada utili-
zando pora elle sondas tipo rush con globo inflable.

S anotaron las variables de frecuencia cardfaca, tensién -~
arterial y frecuencia respiratoria registradas a los 20 segun-
dos, 1 minuto, 1 minuto y medio, 2, 5, 10 minutos posterio~
res a la aplicacién intravenosa del apente inductor. Se anotd
ademis en este lapso de tiemps cualquicr cambio en el trazo-
electrocardiogrifico registrado en ¢l monitor. La Temperatura -
corporal se anotd a los 1, 5 y 10 minutos posteriores a la
aplicacién del agente inductor.

Se valord ¢l grado de hipndsis logrado con cada uno de --
los agentes inductores a las dosis sefialadas, catalogindose --
como bueno, regular o malo ( norma de valoracién del servi -
cio de Anestesiologia del C.I. 20 de Noviembre )} ( TABLA F)

Se registraton ademis la presencia o no de movimientos s
culares anormales ( mioclonias ) o reacciones alérgicas, si -

se requiricron dosis subsecuentes del inductor, si hubo dolor-
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en el sitio de la inyeccibn del fhrmaco inductor, y 1la pre-
sencia o no de nduseas y vémitos postoperatorios 1 - 3 ho -
ras después de terminado el acto anestdsico.

los métodos matemiticos para el anAlisis de los datos obte

nidos: métodos de " X2 " y " t " de Student.

TABLA C. Distribucién por edades.

edad ( afies ) Etomidato Tiopental

casos % casos T %
18 -~ 20 4 8 5 10
21 - 23 "6 12 1 2
2h - 26 3 6 2 4
27 - 29 8 16 4 8
36 - 32 3 6 6 12
33 - 35 1 2 7 14
Total 25 50 25 50

TABLA D, Distribucidn por sexo.

Masculino Femenino
grupo casos J % casos %
Etomidato 14 28 11 22
Tiopental 12 24 13 26
Total 26 52 24 48




TABLA - E... Efecto medicacidn preanestésica.

BUENO:

REGULAR:

MALO:

paciente somnoliento, que responde bien
verbalmente a  preguntas formuladas, no-~

fendmenos de depresién respiratoria.

paciente se wmantiene alerta pero tran-
quilo. No hay fendmenos de depresion -

respiratoria.

paciente alerta e inquieto, o con ~--

fendmenos de depresion respiratoria,

TABLA F. Grado de hipnisis.

BUENO:

REGULAR:

MALO:

a 1la dosis sefialada del agente induc-
tor hay pé@rdida de la conclencia y -
del reflejo palpebral SIN movimientos -~

del paciente durante la intubacidn.

hay perdida del reflejo palpebral y -
de 1la conclencia, pero con movimientos

durante intubacién.

no se logra la pérdida de la concien
cia a la dosis seflalada y /[ o aplica-
cién de dosis subsecuente del agente -

inductor.

18



RESULTADOS.
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No se observé variacién en las cifras de frecuencia car --

dfaca, frecuencia respiratoria, tensién arterial

sistélica o --

diastélica en los resultados de ambos grupos durante el perip

do preanestésico. Esto se corrchoré con la prueba de

wygn oo

de Student, encontrando que no hubo diferencia significativa. -

entre ninguno de los dos grupos

TABLA 1.- PROMEDIOS DE LOS

{ BASALES ).

( TABLA 1 ).

PARAMETROS

CARDIOVASCULARES
OBTENIDOS EN CONDICIONES PREANESTESTCAS

B A S A L
ETOMIDATO TIOPENTAL
_ - pIF. | P t
X X
Frec. Cardfaca 83.6 % 6.4 82.6 T 6.6 | - 1.0 N.5.0.50
( lat / min )
Frec. Respirat. 20.0 - 2.4 20.1 - 2.2 + 0.1 N.S.0.148
( resp / min )
Tens. Art. Sistol.
120.0 9.1 121.2% 1000 | + 1.2 N.5. 0.440
( mm de Hg )
Ten. art. Dlastol. | 50, 7.4  79.8-9.2 | + 3.4  N.S. 1.436
{ mm de Hg )
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En los resultados de postinducciér = anestésica, 20 ‘segundos -
despues de inyectado el agente inductor, no se  observd una --
variacién significativa en la frecuencia cardfaca, frecuencia -
respiratoria ni tensién arterial sistélica o diastblica al ---
comparar ambos grupos. Sin embargo, en ¢l lapso de 40 semm-
dos después de inycctado el agente inductor, si se encontrd -
una diferencia altamente significativa en la  frecuencia cardia-
ca, tensibn arterial sistdlica y frecuencia respiratoria; mo -
hubo una diferencia significativa en las cifras de tensibn --

arterial diastélica ( TABIA 2 ).

TABLA 2.~ PROMEDIO DE LOS PARAMETROS CARDIGVASCULARES
GBTENIDOS 40 SEGUNDOS POSTERIOR A LA 1IN -
DUCCION ANESTESICA.

4 0 S EG U ND O S
ETOMIDATO TIOPENTAL
_ ~ DIF. v t
X X
Frec. Cardiaca 84.6 7.4 93.8 £ 8.0 |+ 9.2 40.001 4.200
{ lat / min }
Frec. Respirat. 5 "
8.0 = 0.9 0.0 = 0.0]~ B8.0<0,00) 41.237
( resp / min )
Tens., Art. Sistol. + +
167.2 - 9.6 94.2 - 5.0 | - 13.0 <0.001 5.997
( mm de Hg )
Tens, Art. Diastol. + +
70.0 - 7.4 66.4 - 7.21- 3.6 N.S. 1.724
¢ mm de Hg )




Dentro de los pardmetros no cardiovasculares

21

se .cncontraron-

diferencias muy significativas en el periodo de latencia de. -

induccién, dolor en sitio de inyeccidn y la presencia de mip

rior a 1la

tiopental sédico,

13.8 *

al presentarse un

induccibn fue manifiesta

etomidato que fue de 4.6 4

rencia importante de

0.3 latidos /

9.2 latidos / minuto.

incremento promedio

minuto con

{ TABLA 4 )

clonfas ( TABLA 3 ).
TABLA 3.- PROMEDIOS DE PARAMETROS NO CARDIOVASCULARES
ETOMIDATO TIOPENTAL
_ _ x2 P
X X
Grado de Bueng: 88 % Bueno: 64 7 g
B Regular: 12 % Repular: 24 7 4.94 N.S.
hipnésis Malo: 0% Malo: 12 7
Dolor en si- 50 % 8z 11.50 < 0.001
tio de inyec.
Mioclonias 16 % 0z 4.34 < 0.050
Dosis subse -
0z 12 2 3.19 N.S.
cuentes
Medicacidn Bueng: 16 % onp s 7
. Rg;,ﬂl)ar: 78 4 Ggatar: '} é 1.50 N.S.
preanestésica Mala: 8% Mala: 16 2
El aumento con las cifras de la frecuencia cardiaca poste -

en el grupo testigo del -

de ---

1.9 1latidos / minuto en comparacién con cl grupo del -

una dife

( FIG. 1



de pacientes

niimero

2

TABLA 4.~ PROMEDIO DE AUMENTO. EN - LAS CIFRAS . DE
FRECUENCIA CARDIACA A LOS 20 Y 40 -~
SEGUNDOS POSTERIORES A LA INDUCCION.
ETOMIDATO TIOPENTAL
20 W 40 20 r 40
Frecuencia
cardfaca 1.0%0.1 4.6%0.3 La3tos 138Eag
{ lat / min )

¥

T

L—_j ETIMODATO

TIOPENTAL
SOD1CO

FIG. 1.-

5.1 - 10 10.1 - 15

Latidos por minuto

15.1 -20 20.1-25

COMPARACION DEL ETOMIDATO Y TIOPENTAL SODICO
EN RELACION AL AUMENTO DE LOS LATIDOS CAR-

DIACOS POR MINUTO.
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Con. relacién a la frecuencia respiratoria en el grupo del-
etomidato se encontrd un promedio de 8 ¥ 0.9 resp / minuto -
a los 40 segundos posteriores a la induccién anestésica, no -
en cambio con el tiopental sdédico que en el mismo periodo -
de tiempo todos los pacientes de este grupo presentaban  apnea,

El promedio de disminucién de las cifras tensionales poste-
riores a2 la induccién en el grupo del etomidato fue de 11.9
mm de lig para la tensién sistblica y de 4.0 mm de Hg para
12 diastblica. .

En el grupo del tiopental sédico la tensién sistlica dis-
minuyd en un promedic de 21.7 mm de Hg y la diastlica en-

11.9 m de Hg. ( TABLA S ) ( FIGS. 2 Y 3 ).

TABLA 5.- PROMEDIO DE DISMINUCION DE LA TENSION
ARTERTAL A LOS 20 Y 40 SEGUNDOS TOS
TERIORES A LA 1NDUCCION.

ETOMIDATO TIOPENTAL

20" 40" zo" 40"

Tensidn
arterial
. 4.2 p 0.4 11.9t1.1 10.1 = 1.0 21.7 b 2.2
sistélica

(mm Hg )

Tensidn
arterial
i 21%01 sotos | satos 119t
diastdlica

( mm Hg )




de pacientes
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L N )

o
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niimero
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de pacientes

niimero
o
:

8.1 - 16 16.1 ~ 26 26,0 ~ 32 32.1 ~ 40
mm de mercurio

FIG. 2.~ COMPARACION DE LOS NIVELES DE DISMINUCION
EN LAS CIFRAS DE TENSION ARTERIAL SISTO-
LICA, 40 SEGUNDOS DESPUES DE LA ADMINIS-
TRACION INTRAVENOSA DE ETOMIDATO Y TIOPEN
TAL SODICO.

- . D ETOMIDATO

TTIOPENTAL
SopICO

i

] L dre ”
6.1 - 12 12.1 ~ 18 i8.1 - 24 246.1 ~ 30

mn  de mercurie

FIG. 3.~ DISMINUCION DE LA TENSTON ARTERIAL DIAS
. TOLICA, 40 SEGUNDOS DESPUES DE LA AD -
MININISTRACION I.V. DE ETOMIDATO Y TIO-

PENTAL Sob1CO.
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En el perfodo de latencia de induccién se encontré una --

diferencia altamente significativa ya que en el grupo control-
se obtuvo un promedio de 25 T segundos siendo en el -
grupo testigo de 30 ¥ 1.9 sepundos con una diferencia real -
de 5 segundos, revelando una accién mis ripida de inicio del
etomidato,

La presencia de d‘olor en el sitio de inyeccién del agente
inductor fue caracteristica importante cn el grupo del ectomi -
dato al presentarsc en ¢l 52 % de los pacientes de ceste ---
grupo, en relacidn al del tiopental sédico en ¢l que s¢ ---
presentd tan s6lo en un 8 $. Mubo una diferencia altamente -
significativa.

La aparicidn de mioclonias se observaron en un promedio --
bajo de tan sélo el 16 % ( 4 pacientes ) en el grupe de -
estudio ( etomidato ), mientras que en ¢l grupo testigo no -
se presenté ningun caso. Aunque hubo una diferencia significa-
tiva, cabe mencionar que las micclonfas fueron de leve inten-
sidad y que no interfirieron con el buen curso del evento -
anestésico.

El grado de hipndsis logrado fue similar an ambos grupos -
y aunque no hubo una diferencia estadisticamente significativa,
si cabe valorar clinicamentc el hecho de que en el grupo --
del etomidato se considerd un grado de hipndsis como bueno -
en cl 88 % de los casos y ninguno come malo; en cambio en-
el grupo del tiopental sédico el 64 % de los casos se consi
deraron con un grado de hipndsis buemo y un 12 § como malo.

( TABLA 6 ).
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TABLA 6.- GRADO DE HIPNOSIS.
Crado de ETOMIDATO TTIOPENTAL X J P
hipnosis casos % casos x
Bueno 22 88 16 64 4.74 N.S.
Regular 3 12 6 24
Halo 0 o] 3 iz

El efecto de la medicacién preanestésica fue también simi -

lar en ambos grupos sin diferencia significativa.

No se reqyuirieron dosis subsccuentes de agente

en el grupo del etomidato,

lo requirieron 3 pacientes

nificativa.

No se presentaron reacciones alérgicas,

).

vémitos postoperctorios en ninguno de

grupos.

pero en el del tiopental

inductor

sbdico

No hubo diferencia sig-

ni nfuseas y /o -

los pacientes de ambos -



DISCUSION.

En lav determinacién del cilculo del tamafio de la muestra -
( nfmero de pacientes estudiados ) que fuera representativa -
de 1la poblacién general, sc consideré ¢l periodo de latencia-
de induccién como variable para dicha deteminacibn, asumiendo-
que en cl grupo control del ctomidato sea de 25" c¢n el --
95 % de los casos, Yy en el grupo testigo del tiopental sé--
dico se logre tan solo en el 70 % de los casos en el mis-
mo perfodo de tiempo. Se consideraron valores de alfa  ------
( error tipo I ) de 0.05 y de valor beta ( crror tipo ---
IT ) de 0.20 para que los resultados obtenides fueran fide -
dignos y dentro de los parfmetros reales.

Nuestro estudio indica que los pacientes sometidos a anes--
tesia general presentan cambios en sus parfmetros cardiovascu -
lares durante la fase dc induccién anestésica, siendo més ---
notables estos cambios en cuanto a variacién de la frecuencia
cardiaca, tensién arterial sistélica y diastélica, aumnado a --
cambios en la frecuencia respiratoria, con ¢l wuso del tiopen-
tal sédico como agente inductor en comparacién con el etomi -
dato.

En el grupo de cstwdio ( etomidato ) encontramos un aumen
to en las cifras de frecuencia cardfaca en las determinacio -
nes posterior a la induccién ancstésica ( de 83.6 a 84.6 --
lat /min ) y al comparar los resultados con el grupo testi-

go ( tiopental ) en el cual hay cambios mis notables -----
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(de 82.6 a 93.8 lat/min ), tenemos una diferencia signifi
cativa,

Con astos resultados podemos considerar que el uso de eto-
midato como agente inductor es mejor que el tiopental sédico-
en cuanto al parfmetro de la frecuencia cardfaca, ya que con
el etomidato no se presentan cambios significativos de aquélla

Como es bien sabido, la frecuencia cardiaca estd gobernada-
tanto por el sistema simpitico ( cadenas simpiticas cervicales
y dorsales ) como por el parasimpitico ( nervies vagos ), -
en forma de aumentar la frecuencia del ritmo cardiaco o dis-
minuirlo respectivamente.

Si se administra por via intravemosa un firmaco hipotensor-
( potencialmente todos los inductores anestésicos lo son ) se
presenta una respuesta  refleja  simpftica mediada por los baro-
rreceptores localizados cn el arco abrtico y arterias caroti -
deas, con efecto de aumentar la frecuencia cardfaca y por --
consecuencia el volumen minuto para tratar de compensar los -
fenémenos de disminucién de la perfusién tisular y del retor-
no venoso provecado por la hipotensibn arterial. La {falta de-
esta rospucsta compensadora puede ser debida a @ 1) estados -
catabblicos avanzados, 2 ) pacientes sometidos a tratamiento --
con corticoesteroides por tiempo prolongade, 3 ) pacicﬁtes a -
quicnes se les practicd suprarrenalectomfa, 4 ) pacientes de -
edad muy avanzada, 5 ) fases temminales de choque.

En muestro estudio no sc manejé ninguna de estas situacio-

nes. Podemos concluir que c¢l ctomidato como agente inductor -
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mantiene los parfmetros de frecuencia cardiaca y por conse --
cuencia de las cifras de tensibn arterial‘sistér&icns en con-
diciones mfs ostables y de minima variacién en comparacién -
del tiopental sédico.

En la literatura médica actualizada ( 3 ), se reportan -
estudios comparativoes para determinar el aumento del consumo -
de oxigeno miocArdico con el uso de diversos agentes induc -
tores anestésicos, encontrfindose con la propanidida ( 82 % )-
con la ketamina ( 78 § ), con el tiopental ( 55 % ), en -
cambio con el ctomidato sc reportan cifras del 15 al 19 %,

Con Trespecto a la tensién arterial, encontramos que el --
promedio de tensién arterial sistélica en nuestro estudio pre
senta una disminucién importante cn el perfode posterior a -
la induccién dentro del grupo del tiopental sédico ( de ---
121.3 a 94.2 mm Hg ) en comparacién con ¢l grupo del cto-
midato donde su rango de variacibn es mucho menor ( de 120
a 107 mm Hg ), tcniéndo una diferencia altamente significa -
tiva.

BEn cambioc con la tensién arterial diastélica, cncontramos -
que cn ambos grupos, 1la variacién de sus cifras en el ----
periodo posterior a la induccién s minima, siendo mayor en-
el grupo del tiopental ( de 79.8 a 66.4 mm Hg ) que del-
ctomidato ( de 76.4 a2 70 mm Hg ). Pero aln asf, aunque -
encontramos diferencia entre los dos grupos, ésta no es esta
disticamente significativa.

Con los resultados obtenidos en este trabajo, se puede --
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suponer que el etomidato en el paciente sin. patologfa car ---

dfaca mantiene los parimetros tensionales arteriales con minima
variacién en comparacién con el tiopental, comprometiendo en -
grado mucho wenor al sistema vascular.

La tensibn diastélica sufre leve disminucibn en ambos gru -
pos, manteniendo sus cifras dentro de limites de nommalidad -
debido tal vez, a los mecanismos compensadores sinpfiticos ya -
mencionados, y en el caso del tiopental aln mis, através de-
uma accibn de aumentar Ia liberacién de hormona antidiurética-
y a 1la aldosterona.

Existen reportes de 1a estabilidad cardiovascular que se pre-
senta con la induccién con etomidato en pacieﬁtcs cardiépatas-
sometidos a cirugfa cardfaca y que tienen una buena funcién -
ventricular. Estos pacientes mantienen sus cifras de frecuencia
cardfaca y tensién arterial con una variacién promedic del --
10 $ posterior a la induccién con ctomidato.

En nuestro’ estudio ¢l promedio de disminucién de la ten --
sién arterial sistélica y diastélica en ¢l grupo de cstudio -
( etomidato } {fueron de 10.7 § y B8.38 ¢ respectivamcntc..

En el grupo testigo 1la "disminucidn de la tensibn arterial-
sistélica y diastélica fueron de 22.8 § y 16.8 $ respectivamen
te.

La Frecuencia Respiratoria cn el grupo del ctomidato se --
encontré un promedio de 8 resp / min a los 40 segundos poste
riores a la inducci6n anmestésica, no en cambio con el tiopen

tal que en el mismo periodo de tiempo todos los pacientes -



31

presentaban  apnea.

Hay una diferencia altamente significativa.

Se puede considerar que existe una mayor accibn depresora -
del tiopental sobre el centro respiratorio bulbar en compara -
cibn con el etomidato, aunque el grado de hipndsis lograde -
en este estudio fue similar en ambos grupos sin diferencia -
significativa.

El perfodo de Ilatencia en ol grupo del ctomidate fue ---
menor ( promedio de 25 scMos )} que en el grupo testigo -
( promedio de 30 segundos ), con una diferencia altamente --
significativa.

Probablemente, existe uma accién inductora mis ripida del -
etomidato debido a la proporcidn de la droga que se fija en
las proteimas { 47.6 § ) quedando gran parte del metabolito -
activo libre en el plasma, siendo metabolizado ripidamente por
las esterasas plasmiticas.

n el presente estudic no hubo una diferencin  significativa
en ambos grupos cn relacién al ecfecto de medicacién preanesté
sica que pudiera inferir en los resultades obtenidos. Igual --
mente no hubo diferencia significativa en ¢l grade de hipno -
sis logrado en ambos grupos, 1o que puede concluir que tanto
el ctomidato como el tiopental poscen un grado semejante de -
depresién a nivel del sistema nervioso central ( especifica --
mente a nivel del sistema activador reticular ascendente ).

No sec presentaron en cste estudio efectos secundarios adver-

sos manifiestos con el uso del tiopental; con ¢l ctomidato -
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en 13 pacientes ( 52 % ) hubo dolor en el sitio de la ---
inyeccién del agente inductor ( p menor de 0.001 ). Esto --
debido al vehiculo de propilenglicol en que va disuelto el -
etomidato base y que es muy irritante.

Ademis con cl ctomidato se presentaron en 4 pacientes ----
( 16 5 ) mioclonfas ( p menor de 0.05 ) de leve intensidad

y que no interfirieron en el curso del evento anestésico.
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CONCLUSIONES

El estudio realizado sugiere que :

1.-

La administracién intravenosa de etomidato como agente -
inductor - para la anestesia general, es de mayor utili-
dad qué el tiopental sédico, al ser menor ¢l periodo-
de latencia observado del primero ( p menor de 0.001)
El uso de ctomidato como agente inductor presenta un -
margen de seguridad mis amplio que ¢l tiopental sédico
ya que produce minimas alteraciones cardiovasculares en-
pacientes sometidos a anestesia  general.

Los {Indices de tenmsién arterial sistélica y de frecuen
cia cardfaca con el uso de ctomidato presentaron una -
cifra menor de variabilidad en comparacién con el tio-
pental sédico, con diferencia altamente significativa.
Los indices de mayor variabilidad en 1los parfmetros --
cardiovasculares ( frecuencia cardfaca y tensidn arte --
rial ) se obtuvicron a los 40 segundos posteriores a-
la administracién intravenosa del agente inductor en --
ambos  grupos.

Los {Indices de tensién arterial diastélica y grado de-
hipnosis no tuvieron una diferencia ecstadisticamente sig
nificativa en 1la comparacidn de ambos grupos, pero cli
nicamente, cabe valorar de que el grado de hipnosis -

fue mayor com el uso del etomidato.
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Existen inconvenientes con el uso de etomidato de ----
dolor en sitio de inyeccién y la presencia de mioclo-
nias, ambas de leve intensida y que no interfieren --
con el buen curso del evento anestésico, ni dejan se-
cuelas,

Es factible el uso rutinario del ctomidato como agente
inductor para la anestesia general, en las técnicas  --
anestésicas en uso.

Es necesario un estudio con mayor nfmero de pacientes-

para corroborar los resultados de este estudio.
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RESUMEN.

Se eféctqé un estudio comparativo en 50 pacientes de 18 -
a 35 afios de edad, ambos sexos, programados para cirugia ---
electiva, con clasificacién de 1la A.S.A, del I al II. Se --
excluyeron pacientes de cirugia de urgencia, con adiccién a -
droghs., alcohblicos, asmiticos o con historia de porfiria. Se-
eStu. . scieron 2 grupos : ¢l control en que se utilizé ctomida
to cam inductor a 300 meg / Kg / 1.V. y el testigo utilizan-
do tiopental sédico a 5 mg / Kg / L.V. En ambos grupos se --
nhdntwi?;on monitorizados constantemente su  registro y  frecuen -
cia ca;\\sﬁacns. La tensibén arterial se midid con método indi -
recto r{gistréndosc a los 20 y 40 scgundos, 1 minuto y me -
dio, 2, 5 y 10 minutos postcriores al inicio de induccién. -
Se valme ademis grado de hipnosis y presencia de mioclonias.
Se¢ aralizaron los resultados por métodos de X2y "t ' de --
Student.

Los resultados sugicren que el etomidato es de mayor utili
dad y scguridad que el tiopental sddico, produciendo minimas -
alteraciones cardiovasculares a la vez quec se logra un mayor-
grado de hipnosis. El promedio de disminucién arterial sistd -
lica fue de 11.9% 1.1 mm Hg y de 21.7 ¥2.2 mm Hg y de -
aumento < ia frecuencia cardfaca de 4.6 * 0.3 y 13.8% 1.9 -
lat / min, pari el ctomidato y tiopental sédico respectivamente

Es f{actible el uso rutinario del ctomidato como agente ---

inductor,
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