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RESUMEN

Se realizé un estudio prospectivo en 2 grupos de 15 pacientes cada uno, con objeto de evaluar comparativamente la in-
fluencia de las asociaciones cimetidina-atropina y cimetidina-glicopirrolato sobre el volumen y pH del jugo gastrico, en pa-
cientes adultos sometidos a cirugia.

Los resultados obtenidos se pueden interpretar como que los dos tipos de asociaciones no son significativamente dife-
rentes con respecto a su influencia sobre el volumen y pH del jugo gastrico. Sin embargo desde el punto de vista de la seque-
dad de mucosas orales, resulté mejor con significancia estadistica la asociacion de cimetidina-glicopirrolato.

Cuando se confrontan los resultados de ambos grupos con resultados de otros autores en muestras en las cuales se
valor6 en forma aislada la cimetidina, la atropina y el glicopirrolato, se encuentra que asociados, son superiores en su efecto
sobre los parametros valorados.

Lo anterior tiene importancia por este efecto, que puede ser aprovechado en la prevencion de neumonitis secundaria a
aspiracion de contenido gastrico.

Palabras claves: Cimetidina. Glicopirrolato. Atropina. Neumonitis
por aspiracién. Sindrome de Mendelson.

SUMMARY

A prospective study was done with two groups of 15 patients each in order to assess comparatively the influence of
two types of drug associations: one was cimetidine-atropine and the other cimetidine-glycopirrolate on the volum and the pH
of gastric juice in adult patients subjected to surgery.

Our results Indicate that there is no appreciable difference on either volume or pH. However, the cimetidine-atropine
-association caused more marked mouth dryness.

In comparing these results with those of other workers who used cimetidine, atropine or glycopirrolate as a single drug,
itis evidente that the association is betier as concerns the two parameters studied than the use of a single drug.

We believe this is an important effect which may prevent resporatory complications resulting from aspiration of gastric
contents in the immediate postoperative period.

Key words: Cimetidine, Glycopirrolate, Atropine, Aspiration
Pneumonitis, Mendelson’s syndrome.
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EL desarrollo de neumonltis quimica, como
resultado de aspiracién de jugo gastrico,
ha sido un riesgo urgente desde los origenes de
la anestesia,! hasta la actualidad.?

Se han propuesto varias posibles solucio-
nes con objeto de evitar esta grave complica-
cién: provocar el vomito antes de la induccién,
intubacién traqueal con el paciente despierto,
administracién preanestésica de antiacidos,
antieméticos, etc., pero ninguna de estas pro-
posiciones han resuelto satisfactoriamente el
problema.

Los agentes anticolinérgicos se utilizan
frecuentemente en el periodo preanestésico
debido a que bloquean los reflejos vagales, dis-
minuyen las secreciones mucosas y de acidos
gastricos.3 ¢ La lesién del epitelio pulmonar, se-
cundaria a aspiracién de contenido gastrico,
esta en relacion directa al pH y volumen gastri-
.c0.5Un pH menor de 2.5 y un volumen mayor de
0.35 ml/Kg. causan dafo obligadamente.

Existen en la literatura, informes del uso
de atropina y glicopirrolato, aprovechando su
efecto anticolinérgico. Figura 1612 6, Reciente-
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Figura 1. Estructura quimica de los anticolinérgicos y del
antagonistaH,.

mente se ha empleado un antagonista de los re-
ceptores H2, la cimetidina,’*'® como medica-
mento Gtil para prevenir el sindrome de Mendel-
son.

Los informes del empleo de glicopirrolato
y cimetidina aisladamente refieren que estos
farmacos acercan a esta medicacién preanesté-
sica al ideal para disminuir el pH y volumen de
secrecion gastrica. No existen experiencias en
la literatura del empleo de asociacién de un an-
tagonista H2 con un anticolinérgico, con objeto
de obtener una disminucién de la secrecién del
jugo gastrico, aprovechando la sinergfa farma-
colégica de sus efectos sobre la funcion géastri-
ca y que en consecuencia sea Util en preven-
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cién de neumnonitis por aspiracign de contenido
gastrico.

Este trabajo evalGa la sinergia de los efec-
tos sobre funcién gdstrica del glicopirrolato en
asociacién con la cimetidina, comparando el
mismo efecto en la asociacién atropina-cimeti-

‘dina. En forma secundaria, valora también la in-

fluencia de estas dos asociaciones sobre la se-
quedad de mucosas, a través de un estudio
comparativo prospectivo en dos muestras de
un mismo universo.

MATERIAL Y METODO

Se integraron dos grupos de 15 pacientes
cada uno, sin distincién de sexo, con edades
que fluctuaron entre 19 y 78 afios, para cirugla
electlva de las diferentes especialidades quirar-
gicas del Hospital de Especialidades del Cen-
tro Médico de Occidente, del Instituto Mexica-
no del Seguro Social. El riesgo anestésico qui-
rargico segun la clasificacion de la A.S.A. fue
delalll. ‘

Los factores de exclusion fueron: RAQ-IVy
tratamiento preoperatorio a base de los farma-
cos estudiados. Todos los pacientes tuvieron
ayuno de 8 h previas a la intervencién y se les ad-
ministré por via oral, cimetina 300 mg y diaze-
pam 0.2 mg/kg, con un méaximo de 20 ml de :
agua. |

Entre 45 y 60 minutos antes de su ingreso
al quiréfano, al grupo “A” se le aplicéd intra- -
muscularmente cimetidina 300 mg y sulfato de
atropina 0.1 mg/kg de peso, ademas de diaze- -
pam 0.2 mg/kg. y al grupo “B"”, cimetidina 300
mg, metobromidato de glicopirrolato 0.3 mg vy
diazepam 0.2 mg/kg. de peso, por via intra-
muscular.

Se realizé la induccién anestésica en for-
ma variable con: tiopental 5 mg/kg, 6 DHBP-fen-
tanyl, y la relajacién muscular con suxametonio :
1 mg/kg. Se efectud intubacién orotraqueal
seguida de mantenimiento anestésico del tipo
de anestesia general balanceada, neurolepto-
anestesia o ataranalgesia.

Después de establecido el plano anestési-
co, se introdujo al estémago una sonda Levine'
No. 22 6 24, aspirando en varias ocasiones, gi-
rando la sonda con la finalidad de cambiar el ex-
tremo distal a diferentes posiciones. E! mayor
porcentaje de procedimientos quirdrgicos, fue-
ron de cirugia abdominal, lo que se aprovechd
para que el cirujano localizara el extremo distal
de la sonda y la colocara en diferentes sitios a;
fin de lograr el maximo vaciamiento posible. ‘

Se midié el volumen de secrecion gastrica;
y el pH en cada caso. Se valoré la sequedad de:
la mucosa oral, clasificandola de la siguiente:
forma: mucosas secas +, muy secas + +, ex-
tremadamente secas + + +.
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Los resultados fueron analizados utilizan-
.do el método de la “t” de Student y la “X” cua-
drada.

RESULTADOS

El tiempo promedio desde el momento de
la aplicacién de los medicamentos estudiados,
hasta la toma de la muestra del contenido gas-
trico fue de 78 min.

Se analiz6 estadisticamente la cuantia del
volumen gastrico en cada grupo. La Figura 2 re-
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Figura 2. Representacién grafica de los volimenes encon-
trados en los pacientes de ambos grupos.

presenta graficamente los volimenes en cada
caso de ambos grupos y el andlisis estadistico
se ve en los cuadros | y Il, donde se obtuvieron
medias de 15.33 ml para el grupo “A” y 9.7 ml
para el grupo ““B’’; con “t”’ de Student de 0.9278,
grados de libertad 28, P < 0.3, por lo que con-

cluimos que las asociaciones medicamentosas
empleadas en cada grupo, no tienen diferencia
desde el punto de vista estadistico, en lo refe-
rente a su influencia sobre el volumen, pero am-
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CUADRO |. PORCENTAJES DE LOS PACIENTES DE CON-
DICIONES NO OPTIMAS DEL JUGO GASTRICO.

Volumen > 25 cc PH<25
Grupo “A” 13.3% 0%
Grupo “B” 6.6% 0%

bos producen volumenes por debajo de 0.3 ml/
kg de acuerdo al resultado del promedio aritmé-
tico, con menores cantidades en el grupo “B”,
lo cual, segun las muestras de pacientes sin la
influencia de estos medicamentos, representa
unadisminucion significativa.

En un paciente del grupo “A”, y en cuatro
del grupo “B”, no se logré obtener muestra de
jugo gastrico.

El pH de cada caso en ambos grupos, se
muestra en las Figuras 3 y 4: todos los pacien-
tes mostraron cifras por arriba de 2.5, datos que
se corroboraron con andlisis estadlstico como
se ve en los cuadros | y lll que muestran una
media de 6.22 para el grupo “A” y 6.33 para el
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Figura 3. Representacion grafica de los valores ae pH obte-
nidos en cada caso del grupo A.

CUADRO Il. RESUMEN ESTADISTICO OBTENIDO SOBRE VOLUMEN GASTRICO

X D.s. t v p Significancia
Grupo A 15.23 18.48
0.9278 28 0.3 N¢
Grupo B 9.77 13.34

CUADRQO Ill. RESUMEN ESTADISTICO OBTENIDO SOBRE pH GASTRICO

X D.S.

t v p )

Grupo A 6.22 +1853

Grupo B 6.22 +3.780

0.096 23 <09 No
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CUADRO IV. VALORACION DE SEQUEDAD! DE MUCOSAS. NUMERO DE CASOS EN CADA GRUPO

monitis por aspiracién en pacientes obesos.

Sequedad Grupo A Grupo B Total X2 v p Slgnificancia
+ 2 0 2
4+ 10 5 15
++ + 3 10 13 15 2 <0.005 Alta
Total 15 15 30
dicamentosas aplicadas a dos grupos de pa-
cientes. Se valord ademads su efecto antisialo-
gogo.
» Stoelting y cols.,’® compararon los efectos .
. de los anticolinérgicos atropina y glicopirrolato
. 0.4 y 0.2 mg respectivamente por via intramus- |
, cular en preanestesia y encontraron en un gru- g
\ po 16% y en otro 17% respectivamente, condi- ;
Ph 5 ciones que asocian el riesgo de producir neu- |
k4 B i
)

Med

X% e
S 5

T P T e 4 N A S

Figura 4. Representacién gratica de los pH obtenidos en
cada caso del grupo B.

grupo “B”, con “T"” de Student de 0.096, P< 0.9
y S negativo.

Lo anterior significa que estadisticamente
no hay diferencia entre los grupos sobre su in-
fluencia en el pH, pero es claro que ambas aso-
claciones lo elevan a mas de 2.5, como lo de-
mostraron sus promedios aritméticos con pH li-
geramente superior en el grupo “B”. Esto es de
utilidad en la prevencion de la neumonitis por
aspiracion de contenido géastrico.

El Cuadro IV muestra el analisis estadistico
en relacién a la respuesta de cada grupo sobre
la resequedad de mucosas.

Este dato fue valorado a través del método
de la X2, donde se obtuvo un v de 2, X2 de 15,
con P < 0.005, lo que tiene significado estadisti-
co, con lo que se puede afirmar, que existe una
diferencia muy importante entre estos dos gru-
pos con un efecto superior con los farmacos
del grupo “B”.

DIScUSION

Este estudio se realizé con la finalidad de
producir las condiciones 6ptimas en la secre-
cién géastrica, en relacién a volumen y pH, para
que en caso de broncoaspiraciéon de contenido
gastrico, no se desarrolle un sindrome de men-
delson. Esto se logré con las asociaciones me-

Maliniak y Vakil,'”” compararon el empleo
de glicopirrolato intramuscular y cimetidina in-!
travenosa separadamente, y encontraron pH su-
perior con cimetidina, pero volumenes seme—
jantes en ambos.

Wilson y cols.'® compararon el sulfato der
atropina 0.6 mg intramuscular en un grupo gli-
copirrolato 0.3 mg intramuscular en otroy cime- .
tidina 300 mg por via oral en un grupo mas, en
dos dosis (8 horas y una hora antes de la ciru-
gia) obteniendo en el grupo que recibié atropi-
na, volumenes mayores de 20 m| en 43% de los!
pacientes y pH menores de 2.5 en 67 %; con gli-.
copirrolato, 39 y 62% respectivamente y con ci-’
metidina23y 15%.

Toungy cols.’ valoraron este fenémeno en’
forma semejante a Wilson, con la diferencia de !
que en el grupo que recibié cimetidina, empled,
dos dosis orales 14y 8 horas antes de la cirug(a|
y una dosis endovenosa, también de 300 mg!
una hora antes de la cirugla. Encontraron que!
en el grupo de atropina, 71% tuvieron pH infe-:
rior a 2.5y 57% tuvieron volumenes superiores'
a 25 ml; con glicopirrolato 46% tuvieron pH me-:
nor de 2.5y 20% volumenes mayores de 25 mly
con cimetidina 11y 93% respectivamente.

En nuestros pacientes encontramos dife-
rencias muy Importantes e interesantes, ya que
al asociar un anticolinérgico con un antagonis-
ta H2, nuestros resultados fueron superiores a
los citados. En ninguno de los informes men-:
cionados se emplearon estos farmacos asocia-|
dos en la medicacién preanestésica, y que esl!
comun emplear en el tratamiento de la ulceral
péptica.2!

La grafica 2 y el Cuadro | muestran que en
el grupo “A”, el 13.3% tuvo volimenes por arriba
de 20 ml y en el grupo “B” sélo el 6.6%. Res-
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pecto al pH se observa en las graficas 3y 4y el
cuadro |, que el 100% de los pacientes de
ambos grupos tuvieron un pH por arriba de 2.5.

El analisis estad(stico indicbunap <09y
significado negativo, 1o que concuerda con lo
observado por Keating y cols.’® y Mirakhur y
cols.t pero el promedio aritmético en ambos
grupos, (6.22 y 6.33 respectivamente), indica
‘que el grupo “B” tuvo pH ligeramente superior
al “AH.

En un paciente del grupo “A” y cuatro del
grupo “B”, no se pudo obtener jugo gastrico a
pesar de que el cirujano cambié repetidamente
el extremo distal de la sonda de Levine, lo que
hace pensar que la eficacia de ambas asocia-
ciones medicamentosas es importante.

Los resultados obtenidos al utilizar
atropina-cimetidina en un grupo y glicopirrolato-
cimetidina en otro, pueden explicarse por suma
farmacolégica, por un lado; bloqueo de los re-
ceptores de células parietales de la mucosa
gastrica, productoras de acido clorhidrico (re-
ceptores H2), y por otro lado bloqueo de los
efectos de la acetilcolina sobre los receptores
muscarlnicos a nivel gastrico (3).

También se valoré la influencia de las aso-
ciaciones medicamentosas en relacién a su
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efecto antisialogogo, y se hall6 como que el
grupo “B” fue superior al ‘“A”", con alto signifi-
cada estadlstico (Cuadro V) esto difiere de lo

‘encontrado por Kongsrud y cols.? y Mc

Cubbin,? quienes no observaron diferencia so-
bre la sequedad de mucosas tanto con atropina
como con glicorpirrolato. Creemos que esto se

‘debid a que las dosis empleadas por estos au-

tores fueron inferiores (0.5 y 0.2 mg. respectiva-
mente) a las autilizadas por nosotros en ambos
farmacos.

Podemos concluir que la asociacién farma-
colégica en ambos grupos, influye favorable-
mente en la prevencién del sindrome de Men-
delson, en caso de broncoaspiracion, con ligera
superioridad en el grupo “B’ que asocia glico-
pirrolato y cimetidina, en relacién al volumen y
pH gastrico y que el glicopirrolato a dosis no
menores de 0.3 mg. es superior en su efecto an-
tisialogogo que la atropina.

Los resultados obtenidos con la asocia-
cion de estos medicamentos a base de un anta-
gonista H2 y un anticolinérgico, y sus efectos
deseables deberan ser valorados como medica-
cién util en la prevencion de neumonitis por as-
piracién de contenido gastrico.

REFERENCIAS

1. SiIMPsoN J Y: The alleged case of death from chloroform.
Lancet 1848; 1: 175-178.

2.StARk D C: Aspiration in the surgical patients. Internat
Anaesthesiol Clinics 1982; 15: 12-30.

3. GoopmaN L, GiLmaN A: Agentes de bloqueo del sistema
auténomo. En: Goodman L, Gilman A: Bases farmaco-
l6gicas de la terapéutica. Unién Tipografica Ed. Hispano
Americana. México, D.F. 1962. pag. 606-635.

4. FaLick Y S: Is anticholinergic premedication necessary?
Anesthesiology 1975; 43: 472-480.

5. Roeerts R B: Reducing risk of acid aspiration during ce-
sarean section. Anesth Analg 1974; 53: 859-863.

6. MIRAKHUE C J: Effects of IV administration of glycopirro-
late and atropine in anesthetised patients. Anaesthesia
1978; 35: 277-281.

7. MirakHUR C J: Studies of drugs given before anesthesia.
Birt J Anaesth 1979; 57: 339-342.

8. Ecer E I: Atropine, scopolamine and related compounds.
Anaesthesiology 1962; 23: 365-372.

9. Lavis D M: Gfycopirrolate in children. Anaesthesia 1980;
35:1068-1081.

10. THomAs J: Gal. Atropine and glycopirrolate. Effects on
lung mechanics in normal man. Anesth Analg 1981; 60:
2-17.

11.SusH H N: Atropine and glycopirrolate: Hemodynamic
effects and placental transfer in the pregnant ewe.

Anesth Analg 1981; 60: 10-22.

12. KongsRup F: A comparison of atropine and glycopirrola-
te in anaesthetic practice. Acta Anesth Scand 1982; 26:
620-629.

13. SToeLTING R K: Gastric fluid pH in patients receving ci-
metidine. Anesth Analg 1978; 57: 675-683.

14. HuseMever R P: Cimetidine as a single oral dose for pro-
phylaxis against Mendelson’s syndrome. Anesthesia
1978; 33: 375-785.

15. Tounr T: Cimetidine as a preoperative medication to re-
duce the complications of aspiration of gastric contents.
Surgery 1980; 87: 205-211.

16. WiLsoN S L: Effects of atropine, glycopirrolate and cime-
tidine on gastric secretions in morbidly obese patients.
Anesth Analg 1981; 60: 37-43.

17.VakiL M K: Preanesthetic cimetidine and gastric pH.
Anesth Analg 1979: 58: 309-310.

18. HIrRsMAN W L: Cimetidine for prophylaxis of aspiration
pneumonitis; comparison of intramuscular and oral.do-
sage schedules. Anaesth Analg 1979; 58: 426-431.

19. KeaTiNg P J: Effects of glycopirrolate and cimetidine
on gastric volume and acidity in patients awaiting surge-
ry. Brit J Anaesth 1978; 50: 1247-1252.

20. Mc CusBIN T D: Glycopirrolate as a premedicant: compa-
rison with atropine. Brit J Anaesth 1979; 57: 885-889.



	33.tif
	34.tif
	35.tif
	36.tif
	37.tif

