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EL EMPLEO DE ALTAS DOSIS DE MORFINICOS,
¢ESTA JUSTIFICADO EN EL PERIODO TRANSOPERATORIO?

*JORIS DE CASTRO
**]. MISAEL IBARRA G.

RESUMEN

Desde 1968, hemos estudiado dosis de Fentanyl de 50 mcg/kg. y recientemente algunos autores preconizan dosis mis elevadas de 100
mcg/kg. ¢Estin justificadas estas dosis para emplearse en anestesia?

—Nouestra experiencia en el perro, ha demostrado que el sujeto ventilado y curarizado soporta sin toxicidad cardiovascular,
neurolégica o metabdlica, dosis masivas de morfinicos potentes.— La clinica confirma que existen muy pocos inconvenientes transoperato-
rios si se utilizan dosis de 100 mcg/kg y que éstas permiten bloquear la mayor parte de los estimulos nocioceptivos en el transoperatorio per-
mitiendo una técnica de anestesia simple y segura.- Se presentan algunos inconvenientes como fenémenos de taquifilaxia y de resistencia
anormales, necesidad de prolongar la ventilacion mecinica después de la cirugia, y el riesgo de remorfinizacién. La dosis éptima a escoger
depende mucho mas de las condiciones de trabajo de cada uno, que el tipo de cirugia o de paciente. Si la ventilacién mecanica postoperato-
ria no presenta problemas de material o vigilancia, se justifican dosis de Fentanyl de 50 a 100 mcgrs/kg. Para la cirugia comiin, las dosis
de 20 a 30 mcgrs/kg de fentanyl, asociado a neuroléptico o benzodiazepina puede ser una técnica de eleccién. Si las circunstancias
transoperatorias no permiten la curarizacién y la ventilacién mecinica continua, o si no se dispone de sala de recuperacidn, se
recomiendan dosis de 2 a 3 mcg/kg. Los nuevos derivados del fentanyl que hemos utilizado no han dado resultados verdaderamente dife-
rentes. El punto importante con los morfinicos potentes, es el hecho que se pueden dosificar muy alto y que los inconvenientes pueden ser
contrarrestados.

Palabras clave: Anestesia Analgésica. Fentanyl, dosis altas.
Morfinosimiles.

SUMMARY

Since 1968 we have studied Fentanyl at dose 50 mcgrs/kg and recently higher dose of 100 mcgr/kg have been preconized by different
authors. Are these dose justified to be employed in anesthesia?

Our experience in dogs, have demostrated that under ventilation and curarizated it can sopport without toxicity in the cardiovascu-
lar, neurologic or metabolic areas, higher dose of potent morfinics. In clinical management there are minnimal perioperative problems
with dose of Fentanyl 100 mcgrs/kg, and with this dose it can be possible to block nocioceptive stimuli, reaching a simple and save
anesthetic technique. It presents the disadventage of taquiphilaxia phenomena and the need to provide mechanical ventilation after the
surgery and the risk of remorphinization. The optimal dose depends on the ‘“‘work conditions”, more than the type of surgery or kind of
patient. If the postoperative mechanical ventilation is not a problem of vigilance, high dose of morphinics are desirable as in the case of
“major surgery”, in wich dose of fentanyl 50 to 100 mcgrs/kg is justified. For current surgery the dose of 20 to 30 mcgrs/kg, associated
with a neuroleptic or benzodiazepine provides a good anesthetic technique. If the conditios don’t permit mechanical ventilation, the dose
must be 2 to 3 mcgrs/kg. The new drugs derivated from Fentanyl, haven’t given different results. The prncipal point with potent morphi-
nics is the fact that they can be dosified highly and we can cotrarrest the adverse effects.

Key words: Analgesic Anesthesia. Fentanyl, high dose.
Morphinics.
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Antes de poder responder a la pregunta hecha de
que si el empleo de altas dosis de morfinicos en el
periodo perioperatorio estd justificado, se debe:

1) Entender sobre las cantidades de morfinicos
designadas con la etiqueta de dosis altas o fuertes.

2) Recordar de coémo se llegd a utilizar esas dosis al-
tas.

3) Saber lo que éstas hacen exactamente:

—En experimentaciéon animal

—En clinica

4) Conocer su reporte calidad/precio, ventajas/in-
convenientes.

Entonces sabremos hasta déonde y en qué o cuiles
circunstancias podemos ir, ya sea mucho muy lejos con
los morfinicos.

CUADRO 1
Denominacién Posologia Tipo de
de las dosis Dosis de carga IV Anestesia

Bajas 10 mcg/Kg AA Balanceada
(0.7 mg/70 Kg)
Medianas + 30 mcg/Kg AA Potenzializada
(2 mg/70 Kg)
Altas 50 mcg/Kg AA Pura
(3.5 mg/70 Kg)
Masivas 100 mcg/kg AA Puray

(7 mg/70 Kg) Experimental

1.- Definicién. Las dosis de morfinomiméticos utili-
zables durante la anestesia con pacientes curarizados y
ventilados mecinicamente, cubren una extensidn muy
grande.

Es necesario antes de toda discusién, precisar la ter-
minologia que utilizaremos. Los hemos fijado de una
manera un poco arbitraria teniendo en cuenta los tipos
de anestesia analgésica mds citados en las publicaciones,
y si hemos escogido el Fentanyl, es igualmente porque es
el morfinico mas utilizado en estas técnicas.

2.- Historia. La historia de las dosis altas de Fenta-
nyl comenz6 en 1968, en el Congreso de Nantes, con
Viars De Castro

Después de diez afios de utilizacién de este producto
a dosis bajas y medianas, y convencidos que la analgesia
merecia un lugar mas grande en anestesia, presenta-
ron los primeros resultados de anestesia analgésica pu-
ras, utilizando para la induccién, 50 mcg/Kg de Fenta:
nyl.

Esta técnica suscité suficientemente el interés para
ser escogida como tema principal de un congreso inter-
nacional en Ostende en 1969. Desde entonces, la idea
de realizar la anestesia alrededor de un morfinico y
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dandole a éste un lugar dominante, ha hecho su ruta.

{G. VOURGH 1971).

Para otros autores, la dosis de 50 mcg/kg son aan
insuficientes. La dosis de 100 mcg/Kg se vuelve frecuen-
te, y De LANGE ha alzando la posologia de 125 a 145
mcg/Kg, lo que son mas de 20 frascos de Fentanyl! (De
LANGE 1980). Su fin, al utilizar estas dosis es de reali-
zar una “‘stress free anaesthesia”. Este es un término que
se parece mucho al de “proteccidon neuro-vegetativa” de
HUGUENARD y LABORIT, y del cual se oy6 mucho
hablar en Francia hace ya treinta anos. Desde hace cua-
tro afos, trabajamos con nuevos derivados del Fentanyl,
el Alfentanil y el Sufentanil. Estos productos no han
modificado verdaderamente la opinién que teniamos
ya, sobre las ventajas, los inconvenientes y los limites a

dosis altas de los morfinicos.

CUADRO I1

Utilizacion de altas dosis de Fentanyl en anestesia.
(50 - 100 mcg/Kg).

Fechas:

1968 NANTES: Anestesia Analgésica (AA), 18 Congreso SFAAR

1969 OSTENDE: Anestesia Analgésica Secuencial (AAS),
Congreso SAC.

1973 PARIS: Morfinomiméticos, JEPU, La Pitie.

1974 MADRID: Naloxona, 4° Congreso Europeo.

1975 CRETEIL: Limites de la Anestesia Analgésica, Jornadas
AAF.

1978 BELFAST: “TOTAL INTRAVENOUS ANAESTHESIA™
(TIVA)

1978 LONDON: “Stress Free Anaesthesia”

1978 PARIS: Toxicologia Dosis Masivas. 5 Congreso Europeo.

CUADRO IlI
PRINCIPALES PUBLICACIONES TRATANDO DE ANESTESIA
UTILIZANDO ALTAS DOSIS DE MORFINA EN CIRUGIA CAR-
DIACA O ABDOMINAL MAYOR

1958 R. BAILEY
1969 E. LOWENSTEIN
1970 F.L. GRELL

J.D. HASBROUCK
M.B. LAVER
1971 L. EISENBERG
C.A. DIFAZIO
M.S. SADOWE
E. LOWENSTEIN
1972 J.F. ARENS
T.J. CONNAHAN
1972 H. TAKESCHITA
J.T. STANLEY
K.C. WONG
1975 S.K. STOELTING

En U.S.A. han seguido un camino paralelo con la morfina, donde
las altas dosis propuestas por BAILY (1958) han sido populariza-
das, sobre todo para la cirugia cardiaca, por numerosos autores.
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3.- Farmacodinamia.

3.1. Experimentacién animal.- En 50 perros no pre-
medicados, curarizados y ventilados mecédnicamente con
aire/02, hemos administrado dosis equianalgésicas pro-
gresivamente crecientes, de 8 morfinicos con el fin de
estudiar sus efectos cardiovasculares, neurolégicos y me-
tabolicos de estos diferentes productos. La dosis del ini-

CUADRO IV
UTILIZACION DE ALTAS DOSIS DE MORFINICOS EN ANESTE-
SIA. PROPIEDADES COMPARATIVAS

Propiedades comparativas Morfina Fentanyl
Margen de seguridad relativa
LD50 (1V rata) 1 40
liberacién de histamina +
evr = MVO 2 demand sin cambio favorable
supply
“pooling” sangre venosa +
id 0.1
perfil de accion rap ez !
duracion 1 12
antagonismo por la naloxona - + -

+ presencia.  ausencia. Datos validos para dosis altas.
MV02: consumo de 02 del miocardio.
EVR: coeficiente de viabilidad del miocardio.
Actualmente. mismo en USA, la morfina ha cedido en la mayor parte
de servicios. el lugar al Fentanyl, y sus ventajas son ahora generalmen-
te acepiadas.

CUADRO V
DOSIS ALTAS DE FENTANYL EN CIRUGIA ABDOMINAL
MAYOR. PRINCIPALES PUBLICACIONES.

Fentanyl: 50 mcg kg

G.M. HALL 1978 Londres
A. HOLCRAFT 1979. Londres
J. VERHAEGHE 1977, Lille

Se admite que se pueden realizar para la cirugia abdominal mayor,
anestesia de buena calidad con dosis altas de Fentanyl de la orden

de 50 mcg Kg.

CUADRO VI
DOSIS ALTAS DE FENTANYL EN CIRUGIA CARDIACA.
PRINCIPALES PUBLICACIONES

Fentanyl: 50 mcg kg

M.K. COMSTOCK 1979, lowa,
A.M. FLORENCE 1978, Liverpool,
R. WATTIKER 1978, Zurich,

I. TORAN 1976, Salamanca.

Esto es atn mas cierto para la cirugia cardiaca, para la cual varios
autores utilizan esta misma posologia.
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cio eran aquéllas que daban al perro una analgesia que
permitia soportar un estimulo doloroso standar (torsién
de testiculo). Las dosis utilizadas posteriormente son
aquéllas susceptibles de ser utilizadas en anestesia- anal-
gésica pura, que van (para ciertos productos), hasta
1000 y 10000 veces mas elevadas que la dosis del inicio.

a) hemos mostrado que existen importantes diferen-
cias segun la utilizacién de un producto débil o potente.

Para los morfinicos potentes, (a partir de la Fenope-
ridina), los efectos cardiovasculares de las dosis media-
nas y altas, son favorables.

b) Con las dosis masivas, aparecen los fendmenos de
excitacion cardiovascular y neurolégica. Aqui se mues-

CUADRO VII
DOSIS ALTAS DE FENTANYL EN CIRUGIA CARDIACA
PRINCIPALES PUBLICACIONES (DOSIS 50 mcg/kg)

Fentanyl: 60 mcg/Kg
J.G. VOVILL 1980, Amsterdam.
W. DIMAY 1975, Zurich
W.]J. HUG 1980, Atlanta
KA. RICHMAN 1980, Philadelphia
Fentanyl: 75 mcg/Kg
S. DE LANCE 1980. Leiden
D.G. LAPPAS 1980, Boston
J.K. LUNN 1978. San Antonio
Fenitanyl: 100 mcg Kg
I.M. CORAL 1980, London
P.S. SEBEL 1980, Amsterdam
T.H. STANLEY 1980. Salt Lake City
J.L. WALLER 1980, Atlanta
D.G. WHALLEY 1980. Montreal
Fentanyl: 125 mcg kg
N.P. Mac ALLISTER 1980, Reno
S. De LANCE 1980. Leiden

CUADRO VIII
MORFINICOS ESTUDIADOS EN PERRO, NOMBRE Y DOSIS
UTILIZADAS.

Producto Dosis utilizada (mg/kg/1V)  Nuamero

Min. Max. Total  de perros
Pethidine 2 32 64 8
Priritramide 3.5 60 115.50 1
Morfina 2.5 200 710.00 7
Fenoperidina 0.25 16 52.00 1
Alfentanil 0.16 20 45.16 14
Fentanyl 0.02 10 70.55 9
Sufentanil 0.002 4 9.33 5
Lofentanil 0.001 10 15.05 7

De Castro 1979,
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tra un ejemplo con Fentanyl que muestra en el registro
continuo.

—LV dpdt max/P,

—LV dpdt max,

--frecuencia cardiaca,

—presién aértica méixima y minima.

Para las dosis que llegan hasta los 300 mcg/Kg., los
cambios cardiovasculares son negligibles.

Mas all4d de esta dosis, primero de una manera fu-
gaz, y posteriormente en periodos mas largos, la fre-
cuencia, los volimenes y la presién, aumentan.

Aqui son ilustradas las caracteristicas fundamentales
de la farmacodinamia de los morfinicos. Estos ejercen
sobre el sistema nervioso a la vez, propiedades depresi-
vas y propiedades excitatorias.

Las primeras de origen acetilcolinérgico y las segun-
das de origen adrenérgico.

CUADRO IX
EVOLUCION DE CIERTOS PARAMETROS CARDIOVASCULA-
RES DESPUES DE DOSIS EQUIANALGESICAS DE VARIOS
MORFINICOS, PERMITIENDO UNA ANALGESIA QUIRURGICA
PROFUNDA. (EXCEPTO PETHIDINE)

Producto

Posologia Contractili- Retorno Demanda
mg.Kg.IV. dad de venoso MVO
miocardio
Pethidine 2 W Y "
Piritramide 7 ) \ "
Morfina , 5 \ \ ?
Fenoperidina 0.5 7 7 A
Alfentanil 0.76 / \
Fentanyl 0.05 7 7 \
Sufentanil 0.004 ? ? \
Lofentanil 0.001 ? ? v
(De Castro y Cols. 1979)
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Figura 1. Registro tipico de la evolucién de ciertos parimetros cardio-

vasculares LVDP/DT, MAX/P, LVDP/DT MAX, frecuencia cardia-

ca, presion abrtica, durante la administracién de dosis de Fentanyl
que van de 0.08 a 10 mg/Kg en perro curarizado y ventilado.
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Las dosis bajas o débiles, producen una dominancia
vagal. Y son las dosis altas las que aseguran una buena
estabilidad cardiovascular, neurolégica y metabdlica,
mientras que las dosis masivas desencadenan una excita-
ci6n adrenérgica tal que van en contra de la anestesia y
producen hiperpnea, acidosis, y convulsiones por libera-
ci6bn masiva de catecolaminas.

Para los morfinicos, existe una relacién directa entre
su potencia y su margen de seguridad. Este margen es la
diferencia entre las dosis depresivas o histaminogénicas
y las dosis excitatorias.

No conocemos a partir de que dosis, en el hombre,
el Fentanyl se vuelve un excitador del sistema simpético,
pero se admite que en ciertos casos, si a los efectos de
dosis altas de Fentanyl se afiade aun un estado patolégi-
co (feocromocitoma, por ejemplo) y una cirugia agresi-
va, el conjunto de estas estimulaciones adrenérgicas
puede ser suficiente para perturbar la estabilidad de la
anestesia.

3.2. Farmacodinamia clinica.

a) En clinica también, para los morfinicos potentes,
utilizados en condiciones puras, es decir sin inhibidores
o sin depresores del sistema nervioso central y auténo-
mo, (ejercidos por la premedicacién, los inductores
anestésicos, el N20, etc.), el margen de las dosis utiliza-
bles con toda seguridad es muy grande. Los efectos car-
diovasculares y metabolicos de las dosis altas tienden
hacia un régimen de ahorro energético; ligera bradicar-
dia, ligera hipotensién, disminucién de las resistencias
periféricas, disminucién de la pre-carga y de la post-
carga, indice de viabilidad del miocardio favorable, me-
joraci6n de la relacién entre el aporte y la necesidad de
02 del miocardio.
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Figura 2. A partir de 1000 mcg/Kg, la excitacién alcanza las fases ci-

clicas de exacerbacién y de agotamiento. Aqui, un registro direct de

los efectos cardiovasculares y neurolégicos producidos por 2 mg/Kg de
Fentanyl.
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CUADRO X

ALFENTANIL: CURSO DE LOS CAMBIOS EN LOS PARAMETROS CARDIOVASCULARES DESPUES DE DOSIS 1.V. REQUERIDAS
PARA ANESTESIA QUIRURGICA, EN COMPARACION CON OTROS NARCOTICOS (PACIENTES CURARIZADOS,
NORMOVOLEMIA, NORMOVENTILADOS)

Narcéticos Dosis HR CO Art. BP TPVR MO, MO, EVR*
mg/70 Kg Aporte Demanda

Morfina 160 =/ =/ Vi ¥ { { = .

Alfentanil 10 =/ =/4 = /4 i 1 ‘ t

Fentanyl 2.5 =/ =/4 4 i -t + t

Sufentanil 0.5 =/1 =/4 i } = /1 v +

EVR = MO2 aporte/MO2 demanda
(De Castro 1980)
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Figura 3. Representacién esquemadtica de los efectos de los morfinicos

"sobre el sistema nervioso central.
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CUADRO XI
PROPIEDADES ANTI-STRESS DE LOS MORFINICOS UTILIZA.
DOS A DOSIS ALTAS

—Bloqueo muy mmportante de la respuesta
Neurovegetativa
endacriniana:
—glicemia
—A, NA, DA
— Cortisol
—GH...
—El bloqueo es proporcional: A la poologia (hasta la dosis “tope”
A la potencia del morfinico_utilizado.

DE CASTRO Y COLS.

—El bloqueo es m4s: Répido
Eficaz
Controlable

Que aquél obtenido
con otros
anestésicos.

b) Los morfinicos potentes utilizados a dosis altas,
poseen propiedades antinocioceptivas, que permiten ya
sea frenar o sino bloquear la reaccién del stress preope-
ratorio. '

ESTIMULACION
COLINERGICA

o —

—w INTENSIDAD DE ESTIMULACION

—> DOSIS AUMENTADAS

} DOSIS CON i

DOSIS CON DOSIS CON ACTIVIDAD SIMPATICA
ACTIVIDAD ; EQUILIBRIO ENTRE ! DOMINANTE
VAGAL I LA HIPERACTIVIDAD EFECTOS
DOMINANTE l.VAGAL | ESTIMULACION COLATERALES
LY SIMPATICA SIMPATICA ADRENERGICOS
! SEVEROS
Figura 4.
PETIDINA
HISTAMINA T
= T '| I ‘ T Ll
10 2 30 40 80 mg/kg LV.
MORFINA

B. ADRENERGICO

HISTAMINA CAMBIOS LIGEROS HIPERACTIVIDAD
& —— . . . 1 —
10 20 30 40 50 60 70 80 20 100 mg/kg L.V,
Fentanyl

SIMPATICOLITICA
VAGAL CAMBIOS LIGEROS HIPERACTIVIDAD
o [

100 200 200 400 800 600

—

700 800 900 1000 mg/kglLV.

Figura 5. Comparacién del margen de seguridad de la petidina, mor-
fina, y del Fentanyl, utilizados en el perro curarizado, ventilado, y a
dosis progresivamente crecientes.
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Ejm. No. 1: Registro proligrafico: pulsograma digi-
tal; ECG, EEG dpdt P, FECO2, fono, 1° digital, fre-
cuencia cardiaca.

En A: Estimulo quirGrgico importante, que provoca
una vasoconstriccién periférica (Pd, dpdt P, T® d, me-
tabdlica FECO2).

En B: Fentanyl (20 mcg/kg): vasodilatacién periféri-
ca, normalizacién de la FECOZ2, de los ruidos cardiacos
(fono), bradicardia.

El registro muestra entonces el efecto benéfico del
fentanyl sobre las reacciones de stress que se producen si
la anestesia es muy ligera.

Figura 6. Supresion por el Fentanyl de la vasoconstriccién periférica

(pulsograma y_T* digital), de la taquicardia, de la excitaci6n metabé-

lica (CO2), y cardiaca (fenocardiograma), producidos por la agresién
quiriirgica bajo una anestesia muy ligera.

2400 HGH

% DE CAMBIO

fentanyl 2 meg/kg + 1 mcg/kg/15 min.
fentanyl 20 mcg/kg (bolo)

(SAVAGE 1978)

Figura 7. Evolucion de la elevacién de la tasa de hormona de creci-
miento (HGH) por el stress quirargico.
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Figura 8. Evoluci6n de la concentracién plasmitica de la_hormona de

crecimiento durante diferentes tipos de anestesia analgésica utilizando

la pentazocina, morfina, fentanyl y el sufentanyl, durante intervencio-
nes de cirugia cardiaca con CEC.

327 P| HORMONA DEL CRECIMIENTO
24+
BB
E
8-
0 Y 0 . 90 10 80
30 mmim 18

i o A 5 B o B ¥ 48t S St ety

/kg

DOSIS EN BOLO

fentanyl 50

—w—me halothane 0.5 = 1 %

Figura 9. Evolucion de la tasa plasmitica durante una anestesia anal-
gésica y una anestesia con halothane.

(HALL 1978)
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Figura 10. Evolucién de la tasa plasmitica de ACTH, durante y des-
pués una anestesia analgésica con morfina y de una anestesia con
Fluoroxene.

(BRANDT 1978)
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No. 2: La figura muestra la inhibicién de la libera-
cién de la hormona de crecimiento por el stress quirir-
gico, obtenido por:

—2 mcg/kg de fentanyl:
débil.

—20 mcg/kg de fentanyl: linea continua;
fuerte.

linea punteada; inhibicién
inhibicién

Entonces el bloqueo antinocioceptivo es proporcio-
nal a las dosis utilizadas, al menos hasta los limites de
las dosis en que se produce en efecto “tope’.

No. 3: Este bloqueo es proporcional a la potencia
del analgésico utilizado. Es, a dosis equianalgésicas,
muy completo con el sufentanil y débil con la pentazo-
cina.

No. 4: Esta inhibicién de las reacciones de stress es.
por el mismo efecto anestésico, mas importante para el
fentanyl que para los otros anestésicos. (Hall 1978,
1980).

No. 5: Esta accion antistress no es especifica del fen-
tanyl y sus derivados, sino se encuentra en todos los
analgésicos centrales potentes. La figura muestra la
inhibicién de la ACTH plasmatica en cirugia cardiaca;
con el fluroxene, linea punteada: inhibicién débil. Con

la morfina, linea continua, inhibicién importante.
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CUADRO XII
DOSIS ALTAS DE FENTANYL (50-100 mcg/kg/1.V.)
UTILIZADAS PARA LA ANESTESIA: VENTAJAS

—Margen de seguridad inigualable
— Reacciones anafilacticas muy raras
--Condiciones cardiovasculares favorales 02 aporte
( 02 demanda
—Se obtiene con. un solo producto
—una analgesia profunda
—un bloqueo importante de los estimulos nocioceptivos
—sueflo y amnesia
— Técnica de anestesia simple, rdpida y sin polucién
— Analgesia postoperatoria prolongada
— Antagonismo especifico, potente y rapido de la naloxona.

4. Ventajas, inconvenientes, limites.

4.1. Ventajas.- Gracias a estas investigaciones, se
vuelve facil enumerar las maultiples ventajas de una
anestesia analgésica realizada con dosis fuertes de un
morfinico potente.

4.2 Inconvenientes. Desafortunadamente, la utiliza-
ci6n de altas dosis de morfinicos implica, al lado de sus
ventajas, también sus inconvenientes.

a) Persistencia de las reacciones de stress: cuatro
ejemplos: No. 1. El registro muestra muy claro las reac-
ciones en un paciente en un lavado peritoneal. Ahora
bien, en este caso, se trataba de una anestesia analgé-
sica profunda, obtenida con 70 mcg/kg de fentanyl.

No. 2. Histerectomia.- Fem. 29 afios: fentanyl 50 - R
mcg/kg, Pancuronio 8 mg, Midazolam 15 mg. Reaccio- L )
nes de vasoconstriccion durante la traccién sobre el
meso.

No. 3: Otro registro poligrafico:

Paciente de 32 afios, 82 kgs. Colecistectomia:

Fentanyl 60 mcg/kg, etomidate 20 mg, droperidol
12.5 pancuronio 8 mg, N20 509%.

A. Durante la obertura de la pared abdominal

B. Durante la preparaci6én de las vias biliares.

C. Durante el cierre.

La proteccién del paciente durante el tiempo
quirargico agresivo, es insuficiente (B).

Cambios hemodinimicos observads en una serie de
pacientes operados de puente coronario bajo anestesia
analgésica: fentanyl 50 mcg/kg, pancuronio y 02.

Los cambios estan indicados en % de los valores de
control. Muestran que durante l.. intubacién, la incisién
y la esternotomia apareci6: una taquicardia, una eleva-
cién de la presi6n arterial y una aumentacién importan-  — -
te de la resistencia periférica, signos de proteccién insu-
ficiente.

No. 4: Aqui, un ejemplo de Waller que, a pesar de
la utilizacién de fentanyl 50 mcg/kg, después de una
premedicacién de diazepam 0.2 mg/kg, escopolamina ——

0.3 mg/70 kg, sefiala ain las modificaciones cardiovas- Figura 12.
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culares importantes durante la incisi6n, y durante la es-
ternotomia. Durante la circulacién extracorpdrea mis-
ma, ningGn autor ha sefialado una proteccion suficien-

te, mismo con 125 mcg/kg de fentanyl.

Registro del EEG durante una anestesia con altas
dosis de fentanyl.

1) 2 min. después de la administracién IV de
fentanyl de 50 mcg/kg: suefio profundo.

2) 15 min. después de la primera inyecci6n de
fentanyl: suefio menos profundo.

3) 85 min. después de la primera inyeccion de fenta-
nyl y 2 min. después de la segunda inyeccién de fenta-
nyl 10 mcg/kg: ausencia de ondas lentas de suefio.

4) 15 min. después de la segunda inyeccion de fenta-
nyl: trazo de suefio.

b) Fenémeno de la memorizacion.

La anestesia analgésica pura, con fentanyl, durante
ella misma, procura la estabilidad cardiovascular y neu-
rovegetativa deseada, no evita necesariamente al pa-
ciente la memorizacién del periodo per-operatorio.

—J FENTANYL 10)MCGR/KG

I FENTANYL 50 MCGR/KG
PANCURONIO

=3 INTUBACION

VALORES CONTROL
- w s Sve
. 1% 274

ws @ vt

! £ INCISION
BXR £STERNOTOMIA

PORCENTAJE DE CONTROL
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La figura muestra que las ondas de suefio amplias y
muy lentas delta y teta, que garantizan una ausencia de
memorizacién (1) no se prolongan mucho tiempo (2) En
las personas jovenes, la reinyeccién, después de un corto
lapso, las dosis, ain elevadas de fentanyl, no producen
mds las ondas lentas y amplias del inicio (8).

Esta posibilidad de memorizacién puede ficilmente
ser evitada po la asociacién al morfinico de N20 al 50%
o de un hipnético pero ésto hace perder la ventaja de
una anetesia analgésica pura sin depresién cardiaca.
(Lunn 1979, Wong 1973).

CUADRO XilI

INCONVENIENTES DE LAS ALTAS DOSIS DE FENTANYL ‘(50-
100 MCG/XG EN EL PERIODO PER-OPERATORIO

1.- La proteccién antinocioceptiva es incompleta (durante 13 trac-

cion sobre el meso, €l “by-pass” aorto-coronario).

2. Las ondas de suefio (delta, teta amplias y muy lentas), garantizan
la amnesia, pero no se prolongan mucho tiempo, y sin N20, los re-
cuerdos son posibles. Las asociaciones del fentanyl con el N20 o bien
otros potencializadores son cardio-depresores.

3. Hipotermia, por pérdida de la regulacién térmica (—0.6°C/H).

4, Técnica simple, pero una curarizacién y una ventilacién meca-

nica son indispensables.

C. Hipotermia.

En el curso de anestesia analgésicas, sobre todo con
los pacientes en los cuales el abdomen permanece abier-
to un tiempo prolongado, la vigilancia continua de las
temperaturas central y periféricas, es de un gran inte-
rés. HOLDCROFT 1979, estima que la baja de la tem-
peratura central del paciente, subsecuentemente de la
pérdida de su regulacién térmica esponganea, es de
0.6°C por hora.

En las intervenciones prolongadas, es entonces nece-
sario combatir contra un enfriamiento muy importante
por medio del empleo de un colchdn especial, de un ca-
lentador para la sangre y las perfusiones.
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D. Ventilacién y curarizacién necesarias.

Finalmente, es bueno recordar que si hemos hablado
de una técnica de anestesia simple, es sobre el plan de
las asociaciones farmacolégicas que hemos colocado,
puesto que es bien evidente que no hay una anestesia
posible con dosis altas de morfinicos sin que ella impli-
que obligatoriamente una curarizacién, una intubacién
traqueal y una asistencia ventilatoria. La curarizacién
es indispensable a causa de la rigidez toracica provoca-
da por las dosis elevadas de fentanyl.

CUADRO XIV
INCONVENIENTES POSTOPERATORIOS OBSERVADOS DES-
PUES DE LA UTILIZACION PEROPERATORIA DE ALTAS
DOSIS DE FENTANYL

1. Depresion respiratoria prolongada.
2. Reversion brutal de la depresion por la naloxona
— stress importante
—retorno del dolor
3. La ventilacién mecanica prolongada puede poseer los problemas
de equipo, de personal, de stress.
4.- Peligro de remorfinizacién:
Sin antidoto: por redistribucién del fentanyl.
Después de la Naloxona: por la accién muy corta del antidoto.

E. Inconvenientes en el periodo post-operatorio.

Los inconvenientes per-operatorios de los que hemos
hablado, existen, pero una buena experiencia permite
de minimizarlos y la anestesia utilizando altas dosis de
morfinicos perménece, en el per-operatorio, una aneste-
sia muy segura. Es al final de la intervencién que sus
inconvenientes son mas evidentes, dominados por el
problema de la depresioén respiratoria.

CUADRO XV
DURACION DE LA ACCION DEL FENTANYL, DESPUES DE
UNA DOSIS UNICA DE 1 MG/70 KG EN UN ADULTO NORMAL

Propiedades particulares Duracién
— Ondas de suefio: altas, delta, teta (KUBICKI) 5-10 min.
— nistagmus post-operatorio (KUBICKI) 10 min.
— anestesia quirargica profunda 30 min.
—vasodilatacién periférica 45 min.
— apnea completa 1 H.
~respiracion a la demanda 1 H 30
—respiracion esponténea con olvido 2H
—bradipnea 2 H 30
—miosis 2 H 30
—disminucién de la respuesta a la estimulacién

por el CO2 3-4 H
— analgesia ligera 4-6 H

12H

- n&usea y vOmitos

1.- Depresion respiratoria prolongada.
El fentanyl estd clasicamente descrito como una
substancia que posee una duracién de accién mas corta
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que los otros morfinicos (excepto alfentanil); esta afir-
macién es correcta si uno se contenta con una simple
observacién clinica después de una dosis mediana, tGnica
y sin asociacién a otros productos depresores del SNC.
Ella disminuye si se miden los efectos del fentanyl sobre
la sensibilidad de los centros respiratorios a la estimula-
cion por el COZ2, si se aumentan las dosis o si se repiten
éstas, se asocia a otros anestésicos (N20 excepto), de
donde la observaciéon corriente de depresiones respirato-
rias se prolongan mas alla del fin de la intervencion, al-
gunas veces varias horas después del fin.

En presencia de esta depresién respiratoria prolon-
gada, son posibles dos actitudes:

a) Guardar al paciente bajo ventilacién mecanica el
tiempo que sea necesario sabiendo la excelente
tolerancia del tubo endotraqueal que da en general el
fentanyl, y que cnducira seguido a ventilar al paciente
mas tiempo del necesario, sobre todo si no se tiene cui-
dado de evitar una hipocapnia por hiperventilacion;

b) antagonizar la depresién respiratoria por una an-
timorfinico. Se ha propuesto a esta técnica el término
de anestesia analgésica secuencial.

La utilizacién de naloxona, después de dosis eleva-
das de fentanyl, tiene como ventaja provocar un desper-
tar rapido y un retorno a la ventilacién espontinea. De-
biera, a primera vista permitirnos de dosificar mais libe-
ralmente el fentanyl. Pero, esta esperanza no esta aan
confirmada.
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Los inconvenientes de un antagonismo brutal,
sefialados en 1974, comienza ahora a ser reconocida de-
finitivamente (DESMONTS 1978, HABERER 1980,
e.a.).

Lo mismo con la administracién titulada de la nalo-
xona, esta técnica no tiene ventajas con relacién a la
ventilacién mecanica prolongada, si se disponen
suficientemente de respiradores en la sala de recupera-
cién.

CUADRO XVI

—el ler

— La secrecion de la pared géstrica

— La excrecién de las vias biliares

— La liberacién de los depésitos silenciosos

— El desplazamiento de la uni6én a las proteinas plasmaticas
— La reabsorcién renal

PROCEDENCIA DEL FENTANYL QUE PROVOCA
LA REMORFINIZACION

2.- Remorfinizacién.

El problema post-operatorio mas serio dado por la
utilizacién de altas dosis de fentanyl, es a nuestro aviso,
aquel de la remorfinizacion (18).

La remorfinizacién es una depresiébn respiratoria
que aparece en el periodo posto-operatorio, en un pa-
ciente que habia ya recuperado una respiracién espon-
tadnea casi normal.

Es un fenémeno bien conocido, descrito para el fen-
tanyl por varios autores: ADAMS 1978, BECKER 1976,
DOWNES 1967, DUNBAR 1967, Mc QUAY 1979,
RIGG 1978.

El fen6meno es debido a una redistribucion del fen-
tanyl a partir de diferentes sitios del cuerpo donde el
producto ha sido almacenado (depésitos silenciosos) y a
partir de los cuales puede ser mobilizado a consecuencia
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de los cambios en el pH, de PCOZ2, de la T° y del volu-

men circulante (cuadro 1V). Esta remorfinizacion puede

ser producirse igualmente después de la utilizacién de la
naloxona, donde la duracién de accién es seguido mas
corta.

El riesgo de remorfinizacién es mas grande después
de altas dosis de fentanyl que después de dosis equi-
analgésicas de morfina, porque sus propiedades
farmacocinéticas comparadas a las de la morfina son
muy diferentes, notablemente la unién a las proteinas
mas grande y el pasaje de la barrera hematomeningea
mas facil.

Felizmente, la remorfinizacién no aparece jamas de
una manera brutal. Esta complicacion se instala progre-
sivamente: el paciente respira de mas en mds lentamen-
te y se muestra cada vez menos vigilado.

El tratamiento es simple (estimulacién y/o ventjla-
cién, eventualmente, antidoto), a condicién de que el
paciente se encuentre bajo la vigilancia de un personal
advertido, competente y atento.

En caso contrario, la remorfinizacién puede tener
consecuencias dramaéticas.

Como es desafortunadamente dificil, en ciertos servi-
cios, guardar al paciente en la sala de recuperacion el
tiempo necesario para separar absolutamente todos los
riesgos, es muy importante que el personal del servicio
de cirugia esté bien informado de este problema, contar.
el nimero de respiraciones por minuto para detectar
una bradipnea es una vigilancia simple que puede ser
confiada a una asistente; lo esencial es que el paciente
no ea abandonado sblo durante un tiempo prolongado.

Es inatil de senalar la importancia de la profilaxis
de la remorfini.aciéon. Esto hace un llamado a las sim-
ples medidas que es 1util de recordar:

— Evitar el uso en el pre, per y postoperatorio de los de-
presores del SNC que tengan una larga duracion de
accién, de una polifarmacia compleja, de varios mor-
finicos diferentes.

CUADRO XVII
PROPIEDADES COMPARATIVAS FISICOQUIMICAS Y FARMACOCINETICAS DE 1.LOS MORFINICOS

Morfina Buprenorfina Alfentanil Fentanyl Lofentanil
Peso molecular 375.85 504 416.52 336.48 408.54
pH de la solucion inyectada 1.08 4.8-H.5 4.8 5.5-6
Potencia analgésica M
1.V. 1 30 50 100 2000
Epidural 1 7 14 20 400
Epidural/1.V. 5 1 1.5 1 1
Posologia (mg/70 Kg)
L.V, 10 0.3 0.5 0.1 0.005
Epidural 2 0.3 0.15 0.1 0.005

De Castro et al 1981.
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CUADRO XVIII
PROPIEDADES COMPARATIVAS FISICOQUIMICAS Y FARMACOCINETICAS DE LOS MORFINICOS

Morfina Buprenorfina Alfentanyl Fentanyl Cofentanyl
Coeficiente de partici6n para los
lipidos:
log P 1.08 5.02 2.16 4.05 4.22
pH 7.4 1.03 3.96 2.05 2.98 3.66
Coeficiente de ionizacién pKa 7.93 8.42 6.5 8.43 7.82
Unién a las proteinas: aun pH 7.4 y
37°C % 35 96 90 86 95
Unién comparativa a los receptores
coeficiente de asociacién 1 50 1 10 100
coeficiente de disociacién 1 4 1/8 1/4 10
De Castro et al 1981.
CUADRO XIX
PROPIEDADES COMPARATIVAS FISICOQUIMICAS Y FARMACOCINETICAS
DE LOS MORFINICOS
Morfina Buprenorfina Alfentanyl Fentanyl
Facilidad de pasaje de ]a B.H.M. Dificil Facil Mas facil Facil Facil
Facilidad de redifusién plasmatica Dificil Facil Mas facil Facil Facil
Tendencia a la tolerancia + Lenta + + +
Tendencia a la dependencia + Lenta + + +
(De Castro et al 1981)
CUADRO XX CUADRO XXI

Depresién respiratoria post-operatoria prolongada o remorfiniza-

ci6én. Tratamiento:

Ventilacién manual o mecénica: aire/02
Correccion de restos de curarizacién
Correccion de los desequilibrios:

térmico,

volémico,

i6nico,

hematol6gico,

4cido-base.

Diuresis forzada.

—Preferir la inyeccién de fentanyl en bolo IV. (dosis
elevada y si es posible tnica) al inicio, mejor que las
perfusiones o inyecciones repetidas.

—Colocar una sonda géstrica para las intervenciones
largas.

—En el periodo postoperatorio, evitar o corregir: la aci-
dosis la hipercapnia, el sangrado, la hipotermia, el
escalofrio.

—Evitar el uso inconsiderado del antidoto morfinico en

postop.
—Tratar, si es necesario, los restos de curarizacién.

Limites de la utilizacién de altas dosis de Fentanyl. (50-100 mcg/kg),
durante el periodo peroperatorio.
1.- Existe un efecto “tope” (efecto plafon):
dosis en la que més alla de la cual los efectos antinocioceptivos no
aumentan mas.
2. Una taquifilaxis se desarrolla rapidamente, (acostumbramiento)

4.3 Los limites de las dosis altas del analgésico.

Las ventajas de las dosis altas de fentanyl y de los
morfinicos en general, son moderadas por dos propieda-
des especificas de los analgésicos mayores: el efecto
“tope” y el acostumbramiento.

El primero, el efecto “tope”, aparece solamente a
dosis muy elevadas para los morfinicos potentes con los
productos donde la accién analgésica es débil o media-
na; no se puede alcanzar una analgesia suficiente para
permitir un gesto quirtrgico de alguna importancia,
ésto no es posible que con los productos que tienen al
menos la potencia de la morfina.

Lo mismo con los productos los mas potentes, se
liega a un nivel 6ptimo donde el efecto depresor consti-
tuye el limite de la désis ttil a la anestesia.
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El segundo limite de altas dosis del fentanyl estd
constituido por el acostumbramiento propio de todos los
productos que actuan al modificar la transmisién de los
estimulos nerviosos. Con los morfinicos, en ciertos
sujetos, el acostumbramiento se puede desarrollar muy
rapidamente y en ciertos casos, se constata de primera
instancia una resistencia al fentanyl.

Las causas del acostumbramiento son mal conocidas
aan. Segan DIRKSENS 1979, los morfinicos al fijarse a
los receptores de la endorfina, modifican ciertas funcio-
nes de la membrana de las células nerviosas. Provocan-
do: una inhibicién de la adenilciclasa, lo que acarrea
una disminucién de la conductancia de la membrana
por el Na. La actividad de la adenilciclasa se adapta
progresivamente a la accién inhibitoria morfinica; su
produccion aumenta para tratar de normalizar la con-
duccién iénica y asi la accién del morfinico se agota.
Las causas de la resistencia anormal son mas o menos
bien conocidas: toxicomania, inactivacién por uni6én
importante a las proteinas plasmaticas, induccion enzi-
matica en el higado, etc.

5. Aplicaciones practicas.

Conociendo las ventajas, los inconvenientes y los
limites de las dosis altas del fentanyl, nos sera facil de
poner en evidencia las diferentes formulas que han sido
propuestas para aplicar en anestesia las dosis altas de los
morfinicos potentes. La cantidad minima (representada
aqui por la altura de una columna) de substancias
depresivas del SNC y del SNA, necesaria para la estabi-
lidad de la anestesia en un sujeto determinado y para
una agresién quirtrgica de una importancia y duracién
dadas, es siempre la misma (la altura de la columna es
siempre la misma).

Sin embargo, la columna se puede completar con
anestésicos muy diferentes, utilizados en cantidad muy
variada, segin la técnica escogida.

Las dosis de curarizantes varian en general muy
poco. Las dosis de gas anestésico y los productos volati-
les son utilizados a dosis reducidas o simplemente se
separan.

Las dosis del morfinico, fentanyl por ejemplo,
.pueden ir de 1 a 100 mcg/kg y mas, y su aumentacion
permitira reducir los potencializadores, neurolépticos,
benzodiazepinas, etc.

5.1 Anestesia analgésica pura utilizando alfas dosis
de fentanyl.

Las altas dosis de fentanyl (50-100 mcg/kg), asocia-
das solamente a un curare, permiten obtener resultados
satisfactorios en los sujetos muy fragiles y para las inter-
venciones que necesitan una ventilacion postoperatoria
prolongda; algunas veces, serd necesario anadir N20 y
algin otro potencializador.

5.2 Anestesia analgésica potencializada.

Este término nos sirve para seflalar un tipo de anes-
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tesia que utiliza dosis altas 0 medianas de fentanyl (10 a
50 mcg/kg) en combinacién a un neoroléptico y/o una
benzodiazepina y/o un hipnético, y con N20. Esta f6r-
mula que permite de reducir la posocologia del fentanyl
y por lo tanto, la duracion de la depresién respiratoria,
es ]a mas adaptada a la cirugia coman y corriente, de
duracién media.

Se debe conocer sin embargo, que los productos aso-
ciados potencializan la analgesia, potencializan y pro-
longan igualmente la depresion respiratoria (a posologia
igual).

5.3 Anestesia analgésica secuencial.

Hemos ya comentado los inconvenientes de la admi-

CUADRO XXII
IMPORTANCIA DEL BLOQUEO DE LA RESPUESTA AL STRESS
EN FUNCION DE LA TECNICA DE ANESTESIA

Anestesia analgésica pura

con fentanyl 100 mcg/kg insuficiente
Anestesia analgésica potencializada -
con fentanyl 20-50 mcg/kg
+ etomidate y/o
+ benzodiazepinas

+ +

Anestesia analgésica potencializada
(idem arriba)
+ locoregional

REPRESENTACION ESQUEMATICA DE LAS DOSIS
DE FENTANYL

+
TOTAL
NECESARIA
PARA UNA
ANESTESIA
ESTABLE

Figura 16.

A - 10 mcg/kg: anestesia balanceada.

B — 10 - 30 mcg/kg: anestesia analgésica potencializada

C - 30 - 50 mcg/kg: anestesia analgésica potencializada.
D — 50 - 100 mcg/kg: anestesia analgésica pura.

E — 100 mcg/kg: anestesia analgésica pura y experimental.
analgésico

curarizante potencializador
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nistracién de antidotos. Lo mismo para los productos
poco potentes tal como la almitrine, aumentan las nece-
sidades energéticas del miocardio.

5.4 “Total intravenous anaesthesia”, o TIVA.

Anestesia exclusivamente intravenosa sin N20
(DUNDEE 1978). Es realizada con dosis altas de fenta-
nyl, y reemplazando el N20 por otro producto, el alfate-
sin o el etomidate, por ejemplo.

VAN DIJCK 1978, Propuso las perfusiones que van
hasta los 120 mcg/70 kg/H. de etomidate. Una posolo-
gia tal, nos parece no deseable, puesto que a estas dosis,
el etomidate adquiere unos efectos secundarios incomo-
dos. (interferencia con los curarizantes, EEG plano, des-
pertar tardio y agitado).

Las perfusiones de etomidate de 20 a 40 mg/kg/H,
no tienen esos inconvenientes; dan una buena amnesia,
pero solamente reducen muy poco las necesidades del
fentanyl. Seguido, es necesario afiadir de mads, el drope-
ridol o una benzodiazepina, y el despertar no es siempre
ripido después de las intervenciones de alguna impor-
tancia.

El N20, si bien depresor cardiovascular y poluante
de la atmoésfera, facilita netamente la anestesia analgési-
ca por su potencializacién ficilmente reversible.

5.5 La “Anestesia libre de stress” o la “Stress free
anaesthesia”, es en nuestra opinién, una denominacién
un poco halagiiefia, propuesta por los ingleses, para los
morfinicos. A pesar de los resultados optimistas anun-
ciados por STANLEY 1979, la experiencia en cirugia
abdominal mayor, nos ha mostrado que las dosis mas
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CUADRO XXIII
SUPRESION DE LAS RESPUESTAS DEL SISTEMA NERVIOSO AUTONOMO
Y CARDIOVASCULAR POR EL FENTANYL

Fentanyl Suplemento Resultado Tipo de cirugia
micg/kg
10-20 Hipnético Perf. + RENEMAN
Relajante musc. cont. 1979
12 Althesin. Perf. cont. + SAVEGE
25 Droperidol - Cirugia OoTT
N20 abdominal 1978
25 Relajante musc. + Cirugia FLORENCE
N20 - abértica 1978
30 Flunitrazepam o + Cirugia DE CASTRO
Etomidate, N20, — abdominal 1979
Relajante musc.
50 Pancuronio - Cirugia WALLER
A.C.B. HUG
50 Thiopental, + Cirugia HALL
Relajante musc., N20 abdominal 1978
50 Relajante musc. + Cirugia STANLEY
100 Relajante musc. + + Cirugia STANLEY
50-100 Relajante musc. — Cirugia DE CASTRO
abdominal 1974




Rev. Mex. Anest.
1986; 9:239-256

MORFINOSIMILES, DOSIS ALTAS EN ANESTESIA

253

CUADRO XXIV
NUEVOS DERIVADOS DEL FENTANYL: DOSIS ALTAS

SUFENTANIL (Fentathienyl):
ALFENTANIL (R 39209):

10 mcg. Kg.
500 mcg. Kg.

(DE CASTRO 1976)
(DE CASTRO 1978)

altas de Fentanyl no alcanzan jamas a bloquear com-
pletamente, en continuo, las reacciones de stress, en los
individuos j6venes sometidos a intervenciones agresivas.
Aun si hay una asociacién de otros productos (N20,
droperidol, benzodiasepinas,....), existen casos resisten-
tes. No se debe olvidar que otros factores como el dolor
(fig. 19) entran en juego para estimular en el transope-
ratorio el sistema adrenérgico.

CUADRO XXV
ALFENTANIL: DESVENTAJAS FENTANYL (dosis equianalgésicas)

1. EFECTOS
a) Indice de seguridad
b) Posologia del efecto plafén. (techo)
c) bloqueo nocioceptivo
d) proteccion contra el stress
e) amnesia transoperatoria
f) casos resitentes.
2. Para la anestesia analgésica pura
a) a dosis moderadas (10 mg/70 Kg)
— ausencia de estabilidad cardiovascular
— sangrado capilar mas importante
elevacion de las resistencias periféricas
— retorno rapido del dolor postoperatorio.
b) a dosis altas ( > 30 mg/70 Kg)
— riesgo de remorfinizaciéon
3. Asociado a un potencializador
A) puede haber una depresion respiratoria pero més corta
b) el periodo de analgesia en el postoperatorio es més corto.

CUADRO XXVI

Alfentanil: Utilizaciéon clinica

Buenas Indicaciones:

— Intervenci6én de corta o mediana duracién
(< 3 Hr.)

— Como analgésico en la técnica de:
Anestesia balanceada
N.L.A.
Ataranalgesia
Hypnoanalgesia

Malas indicaciones:
- Intervenciones de larga duraci6n

Malas indicaciones:
~ Intervenciones de larga duracién
( > 3 Hr.) es posible, pero sin ninguna ventaja
—En la anestesia analggsica pura
Contraindicaciones
- Toxicomania.

Para realizar una anestesia libre de stress (stress free
anaeshtesia), se debe combinar una anestesia peridural
o raquidea alta con una anestesia analgésica. (ENG-
QUIST 1977).

6. POSIBILIDADES OFRECIDAS POR LOS NUEVOS
MORFINICOS

Es una pregunta que es necesario preguntarse ahora:
los nuevos derivados del Fentanyl, ofrecen mas posibili-
dades para la utilizacién transoperatoria de dosis altas
de morfinomiméticos?

1) LOFENTANIL.

Esto no parece ser el caso para el Lofentanil, donde
las dosis altas producen depresiones incontrolables en
duracion.

2) ALFENTANIL

Este producto que utilizamos diariamente desde ha-
ce cuatro afios, y que tenemos una buena experiencia
clinica, tiene una potencia analgésica tres veces mds dé-
bil y una duracién de accién tres veces mas corta que
las del fentanyl. Sus ventajas sobre éste son mas mani-
fiestas para las pequenas intervenciones de corta dura-
cién;

Para las intervenciones largas y para la cirugia ma-
yor, es utilizable igualmente y da unos resultados satis-
factorios con la condicién de combinarlo a otras subs-
tancias.

CUADRO XXVII

Lofentanil: Propiedades clinicas fentanyl

Ventajas:
Indice de seguridad mis grande
Reporte favorable excitacion
depresién

Inconvenientes:
La duracién de los efectos depresivos es muy poco controlable

CUADRO XXVIII

Reglas de seguridad para el empleo de dosis altas de morfinicos en
anestesiologia:

— Utilizar siempre morfinico + curarisante.

— Escoger un morfinico potente

— Evitar si es posible la utilizacién de naloxona al fin de la anestesia

— Asegurar una vigilancia postoperatoria prolongada
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Figura 18. Factores que favorizan una elevacién o una inhibicién de la

estimulaci6n adrenérgica durante una anestesia.

Entonces pierde una parte de sus ventajas y las dosis
altas dan también depresiones respiratorias prolonga-
das.

Hemos obtenido los mejores resultados con posolo-
gias que van de 5 a 20 mg/70 Kg como dosis de carga.
Si se tienen en cuenta a la vez su potencia y su duracion
de accién, no se pasaran dosis muy elevadas.

3) SUFENTANIL

Este producto es cinco veces mas potente que el fen-
tanyl y la fase de excitacion simpatica provocada por las
dosis progresivamente crecimientes aparecen ain més
tardiamente.

Tiene propiedades anti-stress, ligeramente superiores
a las del fentanyl. Su proteccién antinocioceptiva siendo
mas grande, necesita, para la cirugia mayor, menos po-
tencializadores.

Diremos en conclusién, que la utilizacién de dosis

altas de morfinicos, particularmente del fentanyl, esta
perfectamente justificada en ciertos casos de cirugia
mayor.

Tiene problemas que son ahora bien conocidos y
que necesitan la observacion de las reglas de seguridad.

Las dosis altas tienen raramente un lugar en la anes-
tesia corriente. Donde se prefiere las dosis medianas en
las formulas de la anestesia analgésica potencializada.

Este seré el arte del anestesidlogo de poner en balan-
ce todas las fuerzas qué, durante una anestesia, tienden
a reforzar la estimulaci6én neurovegetativa con aquéllas
qué, del otro lado, tienden a neutralizarla o a deprimir-
la.

El mantenimiento del equilibrio fisiolégico y la
ausencia de sufrimiento sera el fin buscado. Los morfi-
nicos pueden ahi, contribuir con sus dosis y sus técnicas
muy diversas.
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