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RESUMEN

Se realizd un anilisis del clorhidrato de nalbufina, para control del dolor postoperatorio, en 36 pacientes sometidos a cirugia cardio-

vascular con circulacién extracorpérea, por diversos padecimientos cardiovasculares.
El estudio se realizé en el servicio de terapia postquirirgica del Hospital de Cardiologia y Neumologia, utilizando nalbufina a razén

de 200 microgramos por kilogramo de peso, por via intravenosa cada 6 horas, aplicando la primera dosis en el momento en que el paciente
manifesté dolor. Diez y ocho pacientes estaban intubados y diez y ocho pacientes habian sido extubados. Se observé adecuada analgesia.
Hubo sedacién sin llegar a depresion respiratoria, no se presentaron cambios hemodinimicos significativos y los gases arteriales mostraron
acidosis compensada. No se presentaron alteraciones psicomotoras colaterales.

Palabras clave: Cirugia de t6rax: dolor postoperatorio, analgesia
Clorhidrato de nalbufina.

SUMMARY

Nalbuphine hydrochloride was analyzed in postoperative pain control in 36 patients undergoing open heart surgery.

The trial vas performed at the postoperative intensive care unit, using nalbuphine hydrochloride in a dose of 200 microgrames por
Kg., endovenous via, every six hours, the first dose was applied when the patient had pain. Eighteen patients were intubated and eighteen
patients have been extubated. Analgesia was adequate, there was sedation without respiratory depression. There were not hemodynamic
significative changes. Arterial blood gases showed tendency to compensate acidosis. No psychomotor disturbances were present.

Key words: Cardiac surgery: analgesia, postoperative pain
nalbuphine hydrochloride.

cen llenar al menos parcialmente los anteriores requisi-
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ta analgesia sin depresion respiratoria y equilibrio Lo . . -
; . L . ) . Los morfinosimiles y la morfina misma, si bien
neurovegetativo, mas ansiolisis y en ocasiones hipnosis, .0 .
] ) . . producen una analgesia atil en el dolor postoperatorio,
es deseable en pacientes que han sido sometidos a ciru- . . .
> } N . también poseen un efecto depresor respiratorio, que
gia de alto riesgo, de gran extension (térax y/o abdo- . . . . .
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diversas posibles soluciones, de las cuales las que pare tualidad se dividen en agonistas (cuando sus propieda-
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des son semejantes a las de la morfina) y no agonistas
(cuando carecen de propiedades morfinicas). Por otra
parte son capaces de competir por su receptor y antago-
nizarse entre si.!*

Tomando en cuenta la anterior nomenclatura de-
bemos decir que existen un analgésico narcético agonis-
ta y capaz de antagonizar los efectos morfinicos de otro
morfinosimil al desplazarlo del receptor opioide, el clor-
hidrato de nalbufina, que aunque la calidad de su anal-
gesia es buena, no produce depresion respiratoria signi-
ficativa.t!!

Ante esta situacion y tomando en cuenta las necesi-
dades postoperatorias que nuestros pacientes (cirugia de
térax) tienen, se decidié realizar una investigacion clini-
ca, que valorara al clorhidrato de nalbufina como anal-
gésico para el control del dolor postquirtrgico.'?

MATERIAL Y METODO

Se estudiaron durante el postoperatorio inmedia-
to, de marzo de 1983 a marzo de 1984 en la unidad de
terapia postquirtrgica del Hospital de Cardiologia y
Neumologia del Centro Médico Nacional, del Instituto
Mexicano del Seguro Social, a 36 pacientes que habian
sido sometidos a cirugia de corazén abierto con circula-
cidn extracorporea.

Se dividieron en dos grupos; el grupo I constituido
por 18 pacientes intubados y el grupo II por 18 pacien-
tes extubados, con edades entre 18 a 60 afios. Se les ad-
ministré 200 microgramos por kilogramo por dosis, de
clorhidrato de nalbufina, a las 0, 6, 12 y 18 horas por
via intravenosa. A todos los pacientes se les determiné
previamente y 15 minutos después de la aplicacién de
nalbufina intravenosa, la sensibilidad al dolor se clasifi-
c6 en forma subjetiva, con respuestas afirmativas o ne-
gativas, de la siguiente forma: O sin dolor, + leve,
+ + Moderado, + + + Intenso, + + + + Muy inten-
so. Se determind la presion arterial sist6lica y presion
arterial diast6lica, mediante un mango de presi6n y la
presién arterial media’ a través de un catéter de polieti-
leno, colocado por arterio-puncién o diseccién, en la ar-
teria radial y conectado a transductor electromecénico
de presibn. La frecuencia cardiaca se determin6é me-
diante la auscultacién directa, comparéndola con el tra-
zo electrocardiografico del monitor. La frecuencia res-
piratoria se determiné contada por minuto. Los gases
arteriales por muestreo tomado a través del cateter ins-
talado previamente por arteriopuncién. El método esta-
distico émpleado fue la X2.

RESULTADOS

En los pacientes del grupo I con dolor moderadec
(+ +) fue ma4s notoria la analgesia posterior a la aplica-
cion de nalbufina, ya que de 18 valoraciones, en tres de
estos casos persisti6 el dolor moderado, después de la
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aplicaciéon de nalbufina, lo que nos dié6 una P > 0.05.

Con respecto a los pacientes del mismo grupo que
presentaron dolor intenso (+ + +), se observé como re-
sultado de las valoraciones horarias efectuadas previas a
la aplicacion de nalbufina, que en las 22 valoraciones,
el dolor intenso habia desaparecido por efecto de la
aplicacién del medicamento con P > 0.01.

Esto mismo pudimos apreciar en las 9 valoraciones
efectuadas en pacientes del mismo grupo, que presenta-
ron dolor muy intenso (+ + + +) con P < 0.05.

No encontramos cambios significativos en aquellos
pacientes del mismo grupo, que presentaron dolor leve
(+); con P > 0.01 (Fig. 1).

18 horas después de la aplicacién de la primera do-
sis de nalbufina, se encontraron sin dolor solamente 2
valoraciones del Grupo I previas a la aplicacién de nal-
bufina, incrementédndose a 50 el nimero de casos, pos-
terior a la aplicacion del medicamento con P > 0.01
(Fig. 1). '

En los pacientes del grupo II, no se encontraron
cambios significativos en los que presentaron dolor leve
(19 antes y 12 después de la aplicacién de nalbufina),
con P > 0.01 (Fig. 2).

En aquellos que presentaban dolor moderado, del
mismo grupo, el nimero de valoraciones se redujo de 16
previas a 3, posteriores a la aplicacion de nalbufina con
P < 0.05 (Fig. 2).

En lo que se refiere al dolor intenso en el mismo
grupo, se obtuvo una reduccién de 18 previas a la apli-
caciéon de nalbufina, a 0 posteriores dando una P <
0.05 (Fig. 2).

En el mismo grupo, se encontraron sin dolor antes
de )a aplicacion, 14 valoraciones y posterior a ella, el
niimero se increment6 a 57, con P < 0.01 (Fig. 2).

Resumiendo, los datos demostrados en los cuadros
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Figura 2

I y II en los que se observan cambios significativos, con
respecto al dolor bajo la influencia de la nalbufina, ase-
veramos el efecto analgésico deseado en el postoperato-
rio, basindonos en los siguientes datos mas representati-
vos de ambos grupos: (Cuadros I y II).

PACIENTES EXTUBADOS

Dolor intenso antes de aplicar Nalbufina ..... 25%
Sin dolor después de aplicar Nalbufina ....... 79.16%
PACIENTES INTUBADOS
Dolor intenso antes de aplicar Nalbufina ..... 30.55%
Sin dolor después de aplicar Nalbufina ....... 69.44%
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La sedacion fue similar en ambos grupos, obser-
vandoe en un 100% en el grupo I y en un 94.44% en el
grupo 11, sin encontrarse depresion respiratoria.

La somnolencia se encontré6 en un 22.23% en el
grupo 1I, en comparacién con el grupo 1 que presento
un 38.89%.

El estado de alerta se valord en el grupo Il con un
77.77% en comparacién al grupo I que presentd un
61.11%.

En ninguno de los dos grupos se observaron néu-
seas, vomitos o calosfrios. En la determinacién de gases
arteriales se pudo observar que en ambos grupos des-
pués de la aplicacion de nalbufina, las concentraciones
de POy disminuian como se muestra: en el grupo I
(100.78 45.24 a 78.62 14.66) con P > 0.01 (Fig. 3), si-
milar al Grupo 11 (80.37 32.45 a 62.09 11.00) con P >
0.01 (Fig. 3), durante las primeras 6 horas, persistiendo
hasta las 18 horas, llamando la atencién, que no se en-
contraron cambios significativos en el intervalo de 6 a
18 horas. Notandose ademas una disminucién en el bi-
carbonato con un exceso de base del grupo I, 5.12 3.72
y del grupo II, 5.77 3.71, sin cambios en el Ph.

La frecuencia cardiaca no presenté cambios signifi-
cativos en ambos grupos.

Las presiones sistolicas, media y diastolica, se man-
tuvieron estables en los dos grupos (Figs. 4 y 5), sin
cambios significativos.

La temperatura y presién venosa central, tampoco
mostraron cambios significativos en ambos grupos.

CUADRO 1. PACIENTES EXTUBADOS ANTES Y DESPUES DE APLICAR NALBUFINA

HORAS

Dolor 0 6 12 18 Total %
Antes Después Antes Después Antes Después Antes Después Antes Después Antes Después
Sin 4 14 6 14 4 12 0 17 14 57 19.44 79.16
+ 6 2 3 4 1 6 9 0 19 12 26.38 16.66
+ + 1 2 2 0 8 0 5 1 16 3 22.22 4.16
++ + 5 0 6 0 3 0 4 0 18 0 25 0
++ + + 2 0 1 0 2 0 0 0 5 0 6.94 0
+ Leve + + Moderado + + + Intenso + + + + Muy intenso
CUADRO II. PACIENTES INTUBADOS ANTES Y DESPUES DE APLICAR NALBUFINA
H OR AS
Dolor 0 6 12 18 Total %
Antes Después Antes Después Antes Después Antes Después Antes Después Antes Después
Sin 9 9 1 11 0 13 I 17 2 50 2.77 69.44
+ 2 7 3 7 7 5 9 0 21 19 29.16 26.38
+ + 4 2 4 0 6 0 4 1 18 3 25 4.16
++ + 6 0 9 0 3 0 4 0 22 0 30.55 0.00
+++ + 6 0 1 0 2 0 0 0 9 0 12.50 0.00
+ Leve + + Moderado + + + Intenso + + + + Muy intenso
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DISCUSION

Es conocida la utilidad de los analgésicos durante.
el periodo postoperatorio, ya que modifican la percep-
cién del dolor. Por otra parte cierto tipo de intervencio-
nes quirdrgicas, requieren la administracion en el perio-
do mencionado, de analgésicos de gran potencia como
son los narcéticos. Recientemente Ja investigacion clini-
ca ha dirigido su atenci6n hacia los analgésicos morfini-
cos agonistas — antagonistas, buscando su efecto analgé-
sico potente y la nula o poca presencia de efectos colate-
rales.! 2 De acuerdo a lo anterior se han desarrollado es-
tudios comparativos de los diferentes narcéticos agonis-
tas puros y agonistas-antagonistas.? 3

La nalbufina o N-CYCLOBUTYLMETHYL-7-8
DIHYDRO-14 -HYDROXYNORMORPHINE HCL
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(EN 2234 A), se obtiene de un alcaloide, la Thebaine y
puede ser sintetizada de tres maneras diferentcs a partir
del 14-HYDROXYDIHYDRONORMOPHINONE (4,
5, 6). Por condensacién de ésta con cloruro de CYCLO-
BUTANECARBOXYL que por tener trietilamina en
CHyCLy da un derivado bis- CYCLOBUTYLCARBO-
NYL, el cual se reduce e hidroliza con LiAIH4 en THF.
Por condensacion de éste con NABH4, dando antes 14
hidroxidihidronormorfina €l cual, es alcalinizado con
bromuro de ciclobutilmetil como en la via anterior.’

Su peso molecular es de 357.22, en forma de crista-
les y su accion farmacologica se relaciona estructural-
mente a la potencia analgésica de la oximorfona y la ac-
cién antagonista de la naloxona. La capacidad para
desplazar la H-dihidromorfina de las membranas sinap-
ticas, esta bien determinada por su accién antagonista
en el ileo del cerdo de Guinea.’

Se metaboliza a partir de dihidromorfina cetona-
rreductasas que son nuevas NADPH dependientes de la
droga, metabolizando enzimas, lo cual ocurre principal-
mente en el cistotol del higado y en menor grado en ri-
noén y pulmoén (8).

Clinicamente no se observan cambios importantes
hemodindmicos ni electrocardiograficos, habiendo seda-
cion sin llegar a la depresion respiratoria, con tendencia
a la acidosis metabodlica compensatoria.® " '

En conclusion se puede decir que la analgesia pro-
porcionada por la nalbufina fue adecuada, que no
hubo cambios significativos hemodinamicos atribuibles
a la aplicacién-de este analgésico, que se observo seda-
cién y que no se presentd depresion re'spiratoria. Los ga-
ses en sangre arterial mostraron acidosis compensada y
no hubo alteraciones psicomotoras colaterales.
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