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RESUMEN

La presencia y caracteristicas de fenémenos electroencefalogrificos de actividad epileptoide se estudiaron en tres grupos de 8 pacien-
tes durante 30 minutos a partir de la administracién de los siguientes firmacos: Grdpo 1, citrato de fentanil 30 nM/Kg (15 mcg./Kg.) IV;
Grupo II, citrato de fentanil 30 mM/Kg (15 mcg./Kg.) IV y dehidrobenzoperidol 263 nM/Kg. (100 mcg./Kg.) IV; Grupo III, citrato de
fentanil 30 nM/Kg. (15 mcg./Kg.) IV y clorhidrato de diazepam 877 nM/kg. (250 mcg./Kg.) IV. En 7 de los 8 pacientes del grupo I se re-
gistraron espigas aisladas y poliespigas (4-6 por segundo), predominantes en las derivaciones temporo-occipitales durante los 30 minutos de
registro. En los grupos II y III, la incidencia de estos fen6menos electroencefalogrificos epileptoides se redujo a 2 de 8 pacientes de cada
grupo (P < 0.02. X2 de Pearson para cada grupo comparado con el grupo I) y, en estos casos desaparecieron dentro de los 15 minutos inme-
diatos a la administracién de los firmacos. E]l EEG de los pacientes de estos grupos II y III se caracterizé asimismo por la presencia de gru-
pos de ondas theta hipersincrénicas. La asociacién de dehidrobenzoperidol o clorhidrato de diazepam, con citrato de fentanil es convenien-
te en los procedimientos anestésicos para neurocirugia.
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SUMMARY

The occurrence and characteristics of EEG epileptoid activity in three groups of patients (8 patients per group) were studied during
a 30 minute recording period under different anesthetic drugs. Each group was divided as follows: Group I. Fentanyl citrate 30 nM/Kg
(15 mcg./kg.) IV. Group II. Fentanyl citrate 30 nM/Kg. (15 mcg./Kg.) plus Dehydrobenzoperidol 263 nM/Kg. (100 mcg./Kg.) IV; Group
III1. Fentany! citrate 30 nM/Kg. (15 mcg./Kg.) plus Diazepam chlorohydrate 877 nM/Kg. (250 mcg./Kg.). In Group I isolated spikes and
trains of spikes (4-6 per sec.) were recorded mainly through the temporo-occipital EEG leads in 7 out of 8 patients, during the complete 30
min. recording period. These EEG epileptoid phenomena occurred only in two out of eight patients in groups II and II (P < 0.02. X2
Pearson comparison between group II or III vs group I), and disappeared within 15 min. immediately after the drug adminis-
tration. Trains of hypersynchronic theta waves were consitently recorded in the patients of groups II and II1. Thus, it seems that the ad-
ministration of Dehydrobenzoperidol or Diazepam chlorohydrate associated with Fentanyl citrate administration leads to a better
condition, during anesthesia for neurosurgery.

Key words: Epileptoid activity. Electroencephalogram. Fentanyl. Dehidrobenzoperide. Diazepam.

*Médico anestesiolégico. Hospital de Traumatologia “Lomas Verdes”, IMSS. '
**Médico Jefe. Departamento Anestesiologia. Hospital de Especialidades. Centro Médico “La Raza”, IMSS. Profesor de Anestesiologia.
***Investigador. Division neurociencias. Unidad de Investigacién Biomédica. Centro Médico Nacional, IMSS.

***+Médico Jefe. Departamento de Anestesiologia y Terapia Respiratoria. Hospital de Especialidades. Centro Médico Nacional, IMSS. Profe-

sor de Anestesiologia.
#****Medico anestesidlogo. Hospital de Especialidades del Centro Médico Nacional, IMSS. Profesor de Anestesiologia.

Trabajo elaborado en el Hospital de Especialidades. Centro Médico “La Raza”.
Recibido: 9 de agosto de 1986.
Aceptado: 14 de noviembre de 1986.
Sobretiros: Enrique Rail Flores-Soria. Gustavo Baz niim. 197-3. Echegaray, Edo. de México.

71


http://www.medigraphic.com/espanol/e1-indic.htm

79 FLORES Y COLS.

a administracién de citrato de fentanil, un anal-
Lgésico opioide potente,! en dosis relativamente al-
tas, es un procedimiento usual en anestesia neuroqui-
rargica.? 3 Las dosis elevadas de este farmaco, provocan:
disminucién global del consumo de oxigeno cerebral
(COC), disminucién del flujo sanguineo cerebral (FSC),
asi como disminucién de la presién intracraneal,*®
(PIC) sin embargo, se ha asociado a su administracion la
aparicion de signos clinicos y electroencefalograficos de
actividad epileptoide, probablemente originada en el
sistema limbico con propagaci6én a la corteza frontotem-
poral, tanto en pacientes,”!* como en animales de expe-
rimentacién.'® Este efecto del citrato de fentanil es inde-
seable para algunos de los fines perseguidos en anestesia
neuroquirdrgica, ya que la presencia de fenémenos epi-
leptéides se asocia a incremento del COC, FSC y PIC.*>
& 15 Los efectos epileptoides provocados por la adminis-
tracion de citrato de fentanil pueden se inhibidos o su-
primidos mediante la administracién de clorhidrato de
naloxona, lo que confirma su etiologia.’®

Por otra parte, el dehidrohenzoperidol es un neuro-
léptico, derivado de las butiferonas con efecto en siste-
ma limbico,'® '8 penetra rapidamente al sistema ner-
vioso central, disminuye el COC, el FSC y la PIC;® estos
efectos parecen ser aditivos cuando se usa en combina-
cién con el citrato de fentanil.® Estos efectos del dehi-
drobenzoperidol, dsi como la disminucién del umbral
convulsivo que se ha descrito como efecto de las butiro-
fononas'® y la evidencia acerca de los ~fectos antagéni-
cos de este fairmaco con algunos efectos de los narcoti-
cos,?# plantean la necesidad de aclarar la influencia
del dehidrobenzoperidol sobre los fené6menos electroen-
cefalogréaficos asociados a la administracién de citrato
de fentanil. Asi mismo, el clorhidrato de diazepam,
provoca disminuciéon del COC, el FSC y de la PIC,*
posee efectos ~nticonvulsivantes y disminuye la excitabi-
lidad de las estructuras del sistema limbico.!” #*%* Esta
droga tiene caracteristicas farmacol6gicas que sustentan
la posibilidad de la reduccién o supresién de los fené-
menos epileptoides inducidos por el citrato de fentanil.

En el presente estudio se han investigado los efectos
del dehidrobenzoperidol y del clorhidrato de diazepam
sobre los fenémenos epileptoides originados por el citra-
to de fentanil.

MATERIAL Y METODOS

Se estudiaron 24 pacientes cuyo tratamiento incluia
la realizacién de cirugia electiva, sin antecedentes de
crisis convulsivas u otra enfermedad neurolégica ni pres-
cripcién de medicamentos con efectos en sistema nervio-
so central durante 30 dias previos al estudio. Los limites
de edad fueron 14 y 70 afios y el riesgo anestésico-qui-
rargico I a III. Todos los pacientes estuvieron informa-
dos del procedimiento y firmaron su consentimiento pa-
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ra ia realizacion del estudio. Ingresaron al quiréfano
con’ medicacién preanestésica de sulfato de atropina,
14.4 nM/Kg (10 mcg/Kg) IM. Inmediatamente antes
de la induccidn se registro el electroencefalograma
(EEG), mediante electrodos de plata clorurada, fijados
con colodién, sobre la piel cabelluda de acuerdo con el
sistema 10-20 internacional y con las derivaciones para
muerte cerebral o coma,? conectados a un electroence-
falografo Beckman Accutrace de 8 canales. Las deriva-
ciones bipolares fueron: 1) Fp2-C4, 2)C4-02, 3)Fp2-T4,
4) T4-02, 5) Fpl-C3, 6) C3-01, 7) Fol-T3, 8) T3-01 y el
electrodo de referencia en la regi6n frontal central. Se
registr6 el EEG durante el estado de alerta. Se registra-
ron asi mismo el electrocardiograma (EKG) en D-II,
presion venosa central (PVC), presi6n arterial media
(PAM) en la arteria radial, canulada previa prueba de
Allen positiva. La instalacion de los catéteres en la vena
cubital superficial y en la arteria radial, se efectué pre-
via infiltracién de la zona con lidocaina al 1%. Tam-
bién se evaluaron la frecuencia cardiaca, la velocidad
de llenado capilar y la coloracién de la piel.

Grupo 1. Ocho pacientes. En cada uno de ellos se
llevé a cabo un registro de control de EEG, EKG, PAM,
PVC y los otros signos vitales durante 5 minutos. A con-
tinuacién se administré citrato de fentanil, 30 nM/kg
(15 mcg/Kg) IV en un periodo de 3 minutos, seguido de
bromuro de pancuronio 136 1M/Kg (100 mcg/Kg) 1V.
La ventilacién pulmonar se mantuvo con 02-N20 (50%)
mediante mascarilla durante 5 minutos y posteriormen-
te se intub6 la triquea para continuar la ventilacién

con un ventilador Bird-Mark IV de anestesia con volu-
men corriente de 10 ml/Kg y frecuencia respiratoria
suficiente para mantener la Paco2 entre 4.26 y 4.65
KPa (32 a 35 torrs) corroborada por analisis de gases en
sangre arterial. La temperatura de cada paciente se
conservé entre 36.5 y 37°C; la PVC se mantuvo entre
0.69 y 0.98 KPa (7 a 10 cc de agua). A partir de la ad-
ministracién de citrato de fentanil se registré el EEG, el
EKG, la PAM y la PVC durante 30 min., tiempo en el
que no fueron efectuadas ningan tipo de maniobras en
los pacientes.

Grupo II. Ocho pacientes. En las mismas condicio-
nes que los pacientes del grupo I, pero ademas de! citra-
to de fentanil, se administr6 dehidrobenzoperidol 263
nM/Kg (100 mcg/kg) IV.

Grupo III. Ocho pacientes. En las mismas condicio-
nes que los pacientes del grupo I, pero ademas del citra-
to de fentanil, se administr6 dehidrobenzoperidol 263
nM/kg (100 mcg/kg) IV.

Grupo III. Ocho pacientes. En las mismas condicio-
nes que los pacientes del grupo I, pero ademas del citra-
to de fentanil, se administré clorhidrato de diazepam
877 nM/kg (250 mcg/Kg) IV.

Las diferencias en el nimero de individuos que pre-
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sentaron fen6menos epileptoides (espigas aisladas y/o
trenes de espigas) en los tres grupos, se analizaron con
la prueba estadistica de x2 de Person.”

RESULTADOS

Los fen6menos electroencefalograficos asociados a la
administracién de citrato de fentanil en los pacientes
del grupo I, consistieron en la presencia de los signos
electroencefalograficos de las etapas C-D y E de Ku-
gler,!> 18 ésto es, ondas theta difusas (4-8 Hz) y ondas
delta a partir de la administracién del citrato de fenta-
nil y hasta el final de los 30 minutos de registro de EEG.
Asimismo, en 7 de los 8 pacientes de este grupo se regis-
traron espigas aisladas y poliespigas (4-6 por seg.) con
predominio en las derivaciones temporooccipitales del
EEG. Estos fen6menos electroencefalograficos aparecie-
ron con una latencia de 56.25 + 11.87 seg. mezclados
con las ondas theta difusas y delta descritas, alcanzando
su maxima expresion electroencefalografica a los 5
minutos y persistiendo hasta los 30 minutos a partir de
la administracién de citrato de fentanil, tiempo en que
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se di6 por terminado el registro del EEG, (fig. 1, A).

Los EEG obtenidos de los pacientes del grupo II des-
pués de la administracién de dehidrobenzoperidol y ci-
trato de fentanil presentaron algunas caracteristicas di-
ferentes a los de los EEG de los pacientes del grupo I.
En efecto, se registraron grupos de ondas theta hipersin-
crénicas predominantes en las derivaciones temporo-
occipitales, con intensidad méxima entre 5 a 15 minu-
tos a partir de la administracién de los fdrmacos, mez-
clados con las ondas delta y theta difusas, caracteristicas
del efecto electroencefalografico del fentanil. Asimismo,
2 de los pacientes de este grupo, presentaron en forma
transitoria espigas y/o trenes de espigas (4-6 por seg.)
las cuales desaparecieron entre 15 a 30 minutos después
de la administracién de citrato de fentanil y dehidro-
benzoperidol (fig. 1, B).

En los pacientes del grupo III también aparecieron
periodos de ondas theta hipersincrénicas, semejantes a
las observadas en los registros EEG de los pacientes del
grupo II, aunque de menor amplitud. Esta actividad
theta se agregb a las ondas del EEG caracteristicas del
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Figura 1. Registros del EEG tomados en pacientes antes y a diferentes tiempos a partir de la administracién de citrato

de fentanil (A), citrato de fentanil-dehidrobenzoperidol (B) o citrato de fentanil-clorhidrato de diazepam (C). N6tese en

A la presencia de espigas aisladas y en grupos, asi como la ausencia o la presencia transitoria de estos fenémenos elec-
troencefalogrificos en B y C. Las derivaciones corresponden a las sefialadas en el texto.
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efecto del citrato de fentanil. Asi mismo, en 2 de los 8
pacientes de este grupo ocurrieron en forma transitoria
espigas y/o trenes de espigas que desaparecieron antes
de 15 min. a partir de la administracién de los firma-
cos, (Fig. 1 C).

En los pacientes de los tres grupos, el EKG presenté
caracteristicas normales, la frecuencia cardiaca se
mantuvo entre 70 a 80/min. y la PAM entre 80 a 100
torrs. durante los 30 min. del registro EEG consecutivo
a la administracién de los distintos fAirmacos.

El analisis estadistico entre los tres grupos respecto a
la presencia de espigas y/o trenes de espigas fueron sig-

nificativos a una P < 0.02.
DISCUSION

La presencia de espigas aisladas y/o trenes de espi-
gas descrita por otros autores,”’® asociada a la adminis-
tracién de dosis altas de citrato de fentanil ha sido con-
firmada en el presente estudio. La posibilidad de que
dichos fenémenos electroencefalograficos, aparentemen-
te originados en el sistema limbico,!> coexistan con in-
cremento regional del metabolismo y consumo de oxige-
no cerebrales ha sido asi mismo sefialada.* !* En estas
condiciones, la presencia de fen6menos epileptoides po-
dria ser indicador de una situacién funcional del siste-
ma nervioso central, inconveniente durante la anestesia
neuroquirirgica, no obstante que la significacién de di-
chos fenémenos como manifestaciones electroencefalo-
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graficas de actividad epileptoide ha sido motivo de con-
troversia 8 10-14. 28

En el presente estudio, la administracién de dehi-
drobenzoperdil o clorhidrato de diazepam asociada a la
de citrato de fentanil redujo significativamente el nime-
ro de individuos en cuyos registros EEG se observaron
espigas aisladas y/o trenes de espigas; este efecto anta-
gonico del dehidrobenzoperidol y del clorhidrato de dia-
zepam también fue evidente por la disminucién progre-
siva y la pronta desaparicién de dichos fen6menos elec-
troencefalograficos en los 2 pacientes de los grupos II y
IIT cuyos registros EEG contenian espigas y/o trenes de
espigas en los minutos iniciales a partir de la adminis-
tracion de una u otra asociacién de fairmacos. De acuer-
do con estos hallazgos, el antagonismo que se ha descri-
to entre dehidrobenzoperidol y algunos efectos de los
narcéticos,!% 2 22 podria hacerse extensivo a los fenéme-
nos electroencefalograficos epileptoides inducidos por el
citrato de fentanil. Asimismo la supresion o transitorie-
dad de dichos fenémenos electroencefalograficos en los
pacientes del grupo III, podria atribuirse a los efectos
anticonvulsivantes del clorhidrato de diazepam.?* 2. 29. %0

De cualquier manera, los resultados del presente es-
tudio sustentan la conveniencia de asociar dehidroben-
zoperidol o clorhidrato de diazepam en procedimientos
de anestesia neuroquirargica, en los que se administran
dosis elevadas de citrato de fentanil, asumiendo que la
supresion de los fenémenos electroencefalograficos epi-
leptoides disminuyen el consumo de oxigeno y metabo-

lismo cerebrales.?
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