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RESUMEN

Para estudiar los efectos, del flumazenil como antagonista de las benzodiazepinas en el postoperatorio inmediato, se estudié prospecti
vamente un grupo de 40 pacientes, veinte de ellos manejados con midazolam y el resto con flunitrazepam.

Para el anilisis estadistico se empleé la T de student con una significancia menor a 0.001.

En cuanto a los resultados encontramos que hubo una clara ventaja para el grupo de pacientes que recibié flumazenil en el postope-
ratorio inmediato principalmente en lo que concierne al tiempo en que despertaron, orientacién, comprensién y cooperacién.

Por lo tanto concluimos que los pacientes sometidos a cirugia en A.S.A. I, que recibieron flumazenil, se encontraron en mejores con-

diciones de ser autosuficientes en la sala de recuperacién.
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SUMMARY

In order to better understand the effects of flumazenil as an antagonist of the benzodiazepines in the inmediate postoperative period
a prospective study was undertaken in a group of 40 patients, 20 of which recieved midazolam and the remainder flunitrazepam, during
general anesthesia.

The t student method was used for statistical analysis with p less than 0.001.

The results clearly demostrated a substancial advantage for the group which received flumazenil in the inmediate postoperative pe-
riod, especially in what concer’s wake-up time, orientation, comprehension and cooperation.

We concluded that the patients who received flumazenil afther general anesthesia with benzodiazepines, were found able to be self-
sufficient in the recovery room.
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E 1 flumazenil es un derivado de las imidazobenzo-
iazepinas descrito por primera vez en 1981 por
Hunkeler.!

Diversos estudios, realizados tanto en animales como
en humanos voluntarios han demostrado que es un efec-
tivo antagonista de los efectos centrales de las benzodia-
zepinas y que al mismo tiempo producen minimos efec-
tos colaterales.?®

El objetivo del presente trabajo fue evaluar en el
postoperatorio inmediato, ia respuesta a la administra-
ci6én de flumazenil en pacientes sometidos a cirugia ge-
neral que previamente habian recibido midazolam o
flunitrazepam en la medicaciéon preoperatoria y en la

induccioén.
MATERIAL Y METODOS

El presente trabajo es un ensayo prospectivo, abier-
to, comparativo, realizado en un grupo de 40 pacientes
de ambos sexos, entre 18-60 afios, que fueron sometidos
a cirugia bajo anestesia general. Todos en A.S.A. 1. 20
pacientes fueron manejados en la medicacién e induc-
cioén con midazolam a razén de 0.10 a 0.15 mg/kg. Los
otros 20 sujetos recibieron flunitrazepam a dosis de 15-
30 mcgr/kg, ambas benzodiazepinas fueron asociadas a
anticolinérgicos y fentanyl.

Diez pacientes que fueron tratados con midazolam y
diez que recibieron flunitrazepam se les administrd
flumazenil de la siguiente manera: cuando existi6 mio-
rrelajacién, después de su regresién total se administra-
ron lentamente por via intravenosa una dosis inicial de
0.2 mg de flumazenil en 20 segundos, en caso de no ha-
ber obtenido el grado de conciencia deseado dentro de
los 60 segundos siguientes se aplicaron nuevas dosis de
0.1 mg a intervalos de 60 segundos hasta llegar a una
dosis total de 1 mg.

Se tomé en cuenta para su evaluaciéon el tipo de
anestesia y cirugia, la benzodiazepina usada en la
medicacién e induccién. Inmediatamente después de
finalizar la cirugia, se califico el efecto del flumazenil
que comprendié los siguientes puntos: orientacién, com-
prensién y cooperaciéon del enfermo antes de la adminis-
tracién y posteriormente a los 5°, 30’ y 2 horas posterior
a su aplicacion otorgédndoles una calificacién que
fluctué de 0, cuando se encontré pobre respuesta, hasta
2 6 3, segiin el caso cuando la respuesta fue satisfacto-
ria. Asi mismo se evaluaron los efectos secundarios, cali-
ficandolos con 1 cuando fueron leves hasta 3 cuando
fueron catalogados como severos. La accién y tolerancia
al medicamento, la importancia de su uso, la opinién
del médico y del paciente fue calificado con 1 cuando la
respuesta fue muy ventajosa hasta 3 6 4 cuando ésta fue
muy pobre o no la hubo.

RESULTADOS

Tanto el grupo de pacientes que recibi6 flumazenil
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como al que no se le administr6, fueron de 20 pacientes
cada uno. La distribucién por sexo, edad y peso corpo-
ral no mostré diferencia significativa.

Las intervenciones fueron de tipo semejante, en su
mayoria cirugia mayor, las benzodiazepinas utilizadas
fueron el midazolam y el flunitrazepam en ambos gru-
pos (Cuadro I).

CUADRO I
COMPARABILIDAD DEL ESTUDIO

S/Flumazenil C/Fluma- e “p"
“t” zenil

Sexo:

Masculino 5 12 N.S.

Femenino 15 8 N.S.
Edad 40.5 + 10 43.9 + 10.1 1,075 N.S.
Peso 57.3 + 7.8 61.3 + 6.6 1,075 N.S.

Medicacion utilizada: premed. e induccién
Midazolam 10 10 igual
Flunitrazepam 10 10 igual
Tipo de anestesia
Intubacién 20 20 igual
Tipo de operacion
Otorrino 1 8 (importancia
Abdominal 6 5 de cirugia
Extremidades 6 4 semejante)
Urogenital 1 1
De otro tipo 6 2
Benzodiazepina utilizada
premedicacion e inducciéon

Flunitrazepam 10 10 igual
Midazolam 10 10 igual

En la evoluciéon pos-operatoria fue muy clara el con-
traste, en aspectos tan importantes como fue el conside-
rar despierto al paciente a partir del momento de la ad-
ministracién del flumazenil, encontramos que a los 5
minutos se establece ya una diferencia, misma que a los
30 minutos resulta muy clara para el grupo que recibie-
ron el farmaco, a las 2 horas ambos grupos se encontra-
ban despiertos. (Fig. 1).

En cuanto a la orientacién encontramos que hay
una leve ventaja a los 5 minutos para el grupo de flu-
mazenil que se hace mas evidente a los 30 minutos en el
que el grupo del antagonista se consideré orientado casi
en su totalidad, a las 2 horas los dos grupos se encontra-
ban completamente orientados (Fig. 2).

Al momento de evaluar el tiempo de comprension
encentramos que es muy similar en su resultado respec-
to a los previos, hay ventaja para el formaco empleado
a los 5 minutos, ésta se hace notoria a los 30’ para final-
mente igualarse a las 2 horas (Fig. 3).

Finalmente en lo que respecta a la autosifuciencia
en recuperacion podemos observar que el grupo que
recibié revertidor presenté una autosuficiencia total que
contrasta con el grupo que no recibi6 el antagonista,
este Gltimo quedé6 en su mayoria clasificado en el grupo
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denominado como “parcialmente suficiente” (Fig. 4).

Un solo paciente presenté niusea atribuible al medi-
camento, manifestindose en una forma muy leve. Otras
ventajas detectadas fueron que ofrece una sedacién mas
segura, no hubo intolerancia al farmaco, la opinién
tanto del médico como del paciente fue bastante favora-
ble para el uso del flumazenil.

Finalmente podemos decir que no se complicé el ac-
to quirargico y que el despertar del grupo de pacientes
en el que se emple6 el medicamento requirié6 menos vi-
gilancia.

DISCUSION

El presente trabajo demostr6 la efectividad de flu-
mazenil para revertir los efectos de las benzodiazepinas
usadas, en ambos grupos de pacientes, tales efectos
comprendieron principalmente, el tiempo que transcu-
rri6 en despertar, orientarse, comprender y cooperar,
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con casi nulos efectos colaterales, todo esto coincide con
algunas series reportadas.5 8

La decision de aplicar antagonistas de las benzodia-
zepinas que previamente habian recibido nuestros pa-
cientes, para la medicaciéon e induccién en procedi-
mientos quirargicos de corta duracién, resulta de gran
utilidad para evitar sedacién prolongada innecesaria,
sin embargo debe ser lo mas selectivo posible y producir
menos efectos colaterales.®!2

El flumazenil es un producto resultado de una larga
basqueda por revertir los efectos centrales que se pre-
sentan, con la administracion de benzodiazepinas,'*'° a
través' de receptores especificos.! 17 Hay autores como
Ricou,!* 20 que han evaluado esta accién especifica del
antagonista, concluyendo acerca de su gran selectividad
por dichos receptores. Otros articulos hacen énfasis en
sus escasos efectos colaterales entre los cuales se
encuentra el de Marja y cols.?!'#

Finalmente otras publicaciones subrayan los efectos
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del flumazenil a nivel conductal y neurolégico.+26

Basicamente podemos decir que se ha estudiado

ampliamente los efectos del antagonista a nivel central y
hemodinamico, asi como sus efectos colaterales, sin em-
bargo son escasas las publicaciones ain a nivel interna-

—
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11.

12:

13.

14.
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cional cuando se trata de pacientes sometidos a cirugia
de breve duracién.

Podemos concluir que el flumazenil es de gran utili-

dad cuando es usado en pacientes A.S.A. I, programa-
dos para cirugia de corta duracion.
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