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Hipnosedantes

Dr. Erasmo Francisco Javier Y anez-Cortés

El hombre ha tenido necesidad desde tiempos antiguos de
quitar el dolor agudo y €l crénico en todas las culturas, en
todos los tiempos; y de acuerdo a sus creencias utilizaron
diversos métodos para disminuirlo o quitarlo como encanta
mientos, limpias, brebajes basados en hierbas, etc., hastalle-
gar alostiempos actuales en los que lafisiologia, anatomia,
el conocimiento de farmacos especificosy el gran avancede
laanestesi ol ogia como ciencia son bases para aplicar los co-
nocimientos cientificos ala préctica clinica actual, para ser
maés precisos en €l mangjo del dolor, lahipnosis, laamnesia,
la proteccion neurovegetativa y la relgjacion neuromuscu-
lar, en el mangjo integral del paciente que se vaasometer a
un procedimiento quirdrgico.

El motivo de esta charla se centra en el conocer los far-
macos hipnosedantes, parte importante del manejo anestési-
co de muchos pacientes y de laanestesiaen si misma, sien-
do su importanciatal que, a pesar de no contar con el ideal
de tener un monitor que nos mida o cuantifique la concen-
tracion terapéutica adecuadadel farmaco hipnético enlabio-
fase, hay monitores que ya miden el grado de hipnosis, y
gue se estan usando en algunos hospitales como parte im-
portante del monitoreo en la préactica clinica en ciertas cir-
cunstancias. Hipnosesel diosgriego del suefio; hipnoo, ador-
mecer; farmacos hipnosedantes aquellos que producen
sedacion, suefio o inconcienciasegun el grado de accion far-
macol égica. Laaccion delos hipnosedantes es dosi s-depen-
diente, lacantidad de dosis administrada puede producir una
sedacion o hipnosis.

Actualmente el médico anestesi 6logo debe tener conoci-
mientos sobre medicina general muy bien fundamentados
en sus aspectos anatémicos, fisiol ogicos, farmacol dgicos, y
en este punto, conocer las bases farmacocinéticas (lo quele
hace el organismo al farmaco) y farmacodinamicas (lo que
le hace el farmaco al organismo) de cada agente intravenoso
usado en laclinica.

Como sabemos, alin no contamos con €l agente intrave-
noso ideal, que entre otras caracteristicas debe tener tiem-
posdeinicioy terminacién de accién rapiday corta, sin efec-
tos depresores cardiovasculares, que no tenga efectos

colaterales, que nos dé un suave inicio y despertar sin efec-
tos acumulativos ni metabolitos activos, que sea estable y
que no cause dolor en €l sitio de inyeccion. Por lo que es
necesario conocer la farmacodinamiay farmacocinética de
cada agente intravenoso hipnosedante particular para ade-
cuarlo alas necesidades del efecto farmacol 6gico deseable.

Esimportante tener presente durante lainfusion de agen-
tes intravenosos en periodos cortos que la redistribucion, y
no laeliminacién, finalizan el efecto principal delosanesté-
Sicos intravenosos.

En infusiones prolongadas, € tiempo medio sensible a
contexto debe ser tomado en cuenta para calcular la elimi-
nacion de una sustancia administrada en forma continua. Es
el tiempo que transcurre desde lafinalizacion delainfusion
de un agente intravenoso hasta alcanzar el 50% de la con-
centracion plasmética. Es importante conocer los efectos
acumulativos del farmaco especifico en tiempos prolonga-
dos deinfusién, ya que amayor tiempo deinfusién, al dejar
de administrar ésta, vaahaber un tiempo variable, de acuer-
do alafarmacocinética del hipnético (redistribucion y eli-
minacién), de que caigalaconcentracion un 50%, particula-
ridad que es importante conocerla en la précticaclinica.

En anestesia se emplean agentes intravenosos para indu-
cir o mantener la anestesia: barbitdricos como €l tiopental,
benzodiacepinas como e midazolam, ketamina, propofal,
etomidato entre otros.

El tiopental es un barbitdrico que tiene un inicio rapido
por su ata liposolubilidad, con una disminucién rapida de
su concentracion plasmética por una distribucién tisular, €
efecto depresor EEG es dosis dependiente, tiene efecto ve-
nodilatador y esdepresor del miocardio adosisaltas. Su efec-
to de importancia es una disminucion del consumo metabo-
lico de oxigeno, disminuye €l flujo sanguineo cerebral y la
presion intracraneana como consecuencia. Si hay extravasa-
cion, puede producir necrosistisular. Por sus caracteristicas
farmacocinéticas no es adecuado para mantenerlo en infu-
siones prolongadas en anestesia intravenosa.

El midazolam por su caracteristica lipofilica tiene una
accion répida, ladesaparicion de su efecto clinico se da por
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ladistribucién del farmaco, aumentael umbral alas convul-
siones, y a combinarse con opioides aumenta su efecto hi-
potensor y depresor respiratorio; comparados con otros agen-
tes, las benzodiacepinas tienen ciertas ventajas cuando se
usan como agentes de induccién: Una baja incidencia de
depresion respiratoriay cardiovascular, un indice terapéuti-
co alto, amnesia anterograda; baja incidencia de tos, larin-
goespasmo y movimientos musculares; baja frecuencia de
nauseas, vémitos y baja incidencia de reacciones de hiper-
sensibilidad.

El etomidato es un hipnético de accion corta que nos da
una estabilidad hemodinamica cardiovascular, minimas ac-
ciones depresoras respiratorias; |os cambios en SNC son si-
milares al tiopental, tiene un metabolismo hepético por hi-
drélisis éster; produce mioclonias, dolor alainyecciony hay
unaincidenciasignificativaen nduseasy vomitos; reportan-
dose en infusiones unainhibicién de la sintesis del cortisol.

El propofol esun agente popular en anestesiaintravenosa
por sus caracteristicas de inicio y despertar rdpido, con un
menor indice de nduseasy vémito; disminuye lapresion in-
traocular, la presion intracraneana, el flujo sanguineo cere-
bral y el consumo metabdlico cerebral de oxigeno; el rango
terapéutico de concentraciones plasméticas variande 1 a 10
ug/ml paraadministrarlo desde una sedaci6n hasta anestesia
intravenosa total. Es un farmaco adecuado para infusiones
en anestesia, y su tiempo medio sensibleal contexto (tiempo
en gque disminuyalaconcentracion plasmaticaaun 50% des-
pués de parar la infusion) es similar en adultos y nifios en
aproximadamente 20 minutos, después de 300 minutos de
infusién. Por un mayor efecto inotropico negativo que tio-
pental y etomidato, su uso es controversial en pacientes con
bajareservacardiaca. Dentro de sus efectos col ateral es cabe
mencionar €l dolor alainyeccion.

Otro agenteintravenoso, que aunque no produce una hip-
nosis como tal, es la ketamina, que produce una anestesia
disociativa; esunamezclaracémicade dosisdomeros activos
(ketamina S(+) y R(-)) en unarelacion 1:1; esliposoluble, y
tiene una baja union a proteinas. Aumenta los niveles de
epinefrina y norepinefrina, aumentando el flujo sanguineo

cerebral, la presién intracraneana, la frecuencia cardiaca, la
presion arterial mediay tiene un efecto depresor directo so-
bre el miocardio. Es el Unico farmaco intravenoso hipnético
gue produce analgesia por antagonismo de los receptores
NMDA. Entre sus ventajas produce minima depresion res-
piratoria, tiene un efecto broncodilatador, pero produce au-
mento de secreciones salivales y bronquiales, movimientos
ténicos, nistagmusy alteraciones psicodisl épticas al desper-
tar, motivo por el que no se ha aceptado bien su uso en la
clinica. Laindustria farmacéutica a desarrollado la ketami-
na S(+), que tiene una eficacia analgésica e hipnética dos
veces mas que el compuesto racémico, con unaeliminacion
algo més répida, y en la clinica con menores efectos psico-
dislépticos a despertar.

En conclusién:

Tiopental, midazolam y diacepam muestran evidenciade
acumulacién durante administraci én prolongada, y son poco
indicados para infusion continua.

L as benzodiacepinas causan menor depresién cardiovas-
cular y respiratoria que los barbitdricos, pero pueden pro-
ducir mayor depresién respiratoria en EPOC y acentuar 1os
efectos respiratorios de |os narcéticos.

Etomidato tiene minimos efectos CV, pero desencadena
mioclonias, ndusea y vomito, y la depresion de sintesis de
corticoesteroides.

Propofol causamayor depresion cardiovascular queel tio-
pental, pero tiene una recuperacion muy rapida.

Ketamina produce un estado disociativo, pero produce
una analgesia somatica profunda.

Al inducir farmacol 6gicamente la pérdida de la concien-
ciapor medio de agentes intravenosos hi pnéticos para anes-
tesia general es importante seleccionar el mas adecuado a
cada paciente en particular. Ninguno de los farmacos intra-
venosos disponibles pueden producir un estado anestésico
completo sin producir efectos colateralesy tiempos de recu-
peracion prolongados, por 1o que es necesario administrar
una combinacion de agentes intravenosos para proveer hip-
nosis, analgesia, relajacion neuromuscular y suprimir lares-
puesta al estrés.
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