
Volumen 30, Suplemento 1, abril-junio 2007 S171

edigraphic.com

PERFUSIONES INTRAVENOSAS
Vol. 30. Supl. 1, Abril-Junio 2007

pp S171-S173

C

C
O

LE
G

IO

M
EX

ICANO DE ANESTESIOLO
G

ÍA
A

.C
.

A
N

TES
SO

CIEDAD MEXICANA DE ANEST
ES

IO
LO

G
ÍA

AnestesiologíaAnestesiologíaR
e
v
is

ta

Mexicana de

AnestesiologíaAnestesiología

¿Por qué perfundir opioides de ultracorta duración?

Dra. Rocío Delgado-Cortés,* Dr. Ramón Tomás Martínez-Segura**

* Hospital Regional General No. 1 “Gabriel Mancera” IMSS, D.F.
** Hospital Central Norte PEMEX, D.F.

Actualmente para cubrir los requerimientos de la medicina
perioperatoria, los anestesiólogos enfrentamos retos clíni-
cos y técnicos durante el ejercicio de nuestra profesión,
como la gran variabilidad en los escenarios clínicos, reali-
zamos procedimientos anestésicos dentro y fuera del qui-
rófano, por lo que para confrontarlos hacemos uso de dro-
gas con características farmacocinéticas particulares, aquí
es donde remifentanyl a una década de su lanzamiento,
tiene un impacto en el manejo anestésico perioperatorio de
los pacientes. En base a su fácil titulación intravenosa, cor-
ta latencia de efecto, gran potencia analgésica de duración
breve en relación a sus concentraciones en plasma y sitio
efector, su metabolismo por esterasas plasmáticas y tisula-
res no específicas, independiente de la función hepática o
renal (permitiendo que factores como: los cambios en la
velocidad y el tiempo de perfusión sean controlables debi-
do a su rápida eliminación reduciendo su acumulación),
alcanzando un alto grado de predictibilidad, herramientas
que los anestesiólogos debemos conocer y explotar en be-
neficio de nuestros pacientes.

Recientemente disponible en México, clorhidrato de
remifentanyl posee características que lo hace un anal-
gésico opioide sintético único. Disponible en un vial
con polvo blanco liofilizado de 2 y 5 miligramos, que
contiene glicina por lo que su uso es exclusivamente
por vía intravenosa, contraindicado por vía epidural o
espinal por ser la glicina neurotóxica. Es un derivado 4-
anilil-dopiperidínico del fentanyl que contiene un enla-
ce éster al ácido propanoico, al incorporar el grupo me-
til éster al anillo piperidina se obtuvo una droga
susceptible a inactivación por esterasas inespecíficas
plasmáticas y titulares, provocando que tenga una semi-
vida terminal ultracorta, además de que el metabolito
resultante no tiene trascendencia clínica por su baja afi-
nidad al receptor opioide. Entre 16 y 18% del metabo-
lismo total puede realizarse en el tejido muscular, cere-

bro, pulmón, hígado, riñones e intestino. En hígado y
riñones corresponde 0-3% de manera que los trastornos a
este nivel no afectan su eliminación. En voluntarios con
déficit congénito o adquirido de colinesterasas plasmáti-
cas, el metabolismo no cambia.

Después de la administración intravenosa del remifen-
tanyl, se observa un descenso muy rápido en la concen-
tración plasmática debido a sus propiedades fisicoquími-
cas (unión proteica del 70% principalmente a la alfa
1-glicoproteína ácida) y su modelo cinético que favore-
cen los procesos de distribución y redistribución por los
compartimientos dependientes del flujo sanguíneo regio-
nal. Su perfil farmacocinético lineal dosis dependiente,
posee un volumen de distribución pequeño, igual que su
V1 de 5-7 litros en el adulto, generando una distribución
inicial rápida del fármaco en la sangre y los tejidos muy
vascularizados, por lo que el fármaco se equilibra prime-
ro con el cerebro y tienen menor retardo en el inició de su
efecto clínico, otorgándole un rápido tiempo de efecto
pico (1.2-1.5 minutos), teniendo un tiempo de permanen-
cia en el receptor muy breve, que junto a su aclaramiento
elevado (40-60 ml/kg/min) le otorgan una vida media
sensible al contexto corta (4 minutos), que no depende
de la duración de la infusión, es decir su capacidad de
acumulación es baja aun en perfusiones prolongadas. El
remifentanyl es metabolizado en forma rápida y exhaus-
tiva por esterasas inespecíficas de sangre y tejidos, por lo
que aunado a su modelo cinético le da un plus para brin-
dar analgesia potente gracias a su gran predictibilidad y
facilidad de titulación.

Los autores aconsejan administrar remifentanyl para
TIVA y anestesia general balanceada en bolo inicial de 0.5-
1µg/kg-1 de forma lenta (más de 30 segundos) seguido de en
perfusión continua con tasas desde 0.040 hasta 0.800 µg/
kg/min-1 que el anestesiólogo elige y ajusta según las nece-
sidades de analgesia y los estímulos nociceptivos a los que
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se somete cada paciente, aunque también es recomendable
no utilizar dosis de carga en bolo, para reducir los efectos no
deseados, sino iniciar una perfusión intravenosa a 0.2 µg/
kg/min-1 logrando su efecto clínico alrededor del minuto y
medio de iniciada la perfusión.

Remifentanyl es un agonista µ específico, equipotente
a fentanyl pero con una acción mucho más corta. Existen
dos variables de suma importancia para desarrollar en for-
ma adecuada el uso del remifentanyl: la edad y la masa
magra. Con respecto de la edad esta modificación se obser-
va por los cambios del volumen de distribución, durante
los extremos de la vida, en el paciente pediátrico se obser-
va aumento del volumen de distribución por aumento del
agua corporal total; y en el paciente senil este volumen de
distribución está disminuido de forma importante, por lo
que se aconseja en estos pacientes disminuir en un 30-
50% los requerimientos de la dosis. En ambos casos la
fracción libre del fármaco está aumentada, por alteracio-
nes de la unión proteica, con lo cual los requerimientos
van a modificarse según la concentración deseada. Por otro
lado la dosis de remifentanyl deberá realizarse en función
a la masa magra, ya que su comportamiento farmacocinéti-
co le confiere un volumen de equilibrio lento (V3) muy
pequeño. El paciente obeso mórbido es un paciente desde
el punto de vista anestesiológico muy complejo, traslada-
do a los modelos farmacocinéticos muestra un aumento en
V1, V2 y V3 respectivamente, acompañando de forma pro-
porcional al grado de obesidad, por lo que si administra-
mos las dosis de carga y perfusión de remifentanyl por kg
de peso real, estaríamos sobredosisficando al paciente y
observemos efectos colaterales serios, situación que pode-
mos evitar si lo dosificamos por kg de peso magro o peso
ideal. La paciente embarazada cada vez requiere con más
frecuencia de someterse a procedimientos anestésicos des-
de el inicio hasta el término de la gestación, existen cam-
bios fisiológicos que modifican los volúmenes de distri-
bución de los agentes anestésicos, por lo que generalmente
se manejan con anestesia regional, sin embargo, los proce-
dimientos de fertilización in vitro, la cirugía intrauterina,
y los procesos patológicos que contraindican la analgesia
epidural o espinal, se están realizando satisfactoriamente
con anestesia general con opioides potentes como remi-
fentanyl, por sus pocas repercusiones sobre el neonato. La
circulación extracorpórea en hipotermia disminuye la de-
puración del remifentanyl en el 20% de la actividad de las
colinesterasas inespecíficas plasmáticas y tisulares.

Existen reportes que aconsejan utilizar de preferencia
en bombas de perfusión por ser seguras y proveer mayor
exactitud, sin embargo también reportan su empleo en
perfusiones manuales con microgoteros, aunque esta úl-
tima modalidad es menos exacta en la dosis del fármaco
que se administra y es menos segura. Por tanto, la mejor
forma de administrarlo es con bomba de perfusión intra-
venosa con sistemas TCI. Se comparó vigilancia anesté-
sica monitorizada con remifentanyl en infusión (0.025 –
0.15 µg/kg/min-1) contra bolos repetidos (25 µg) para li-
totripsia extracorporal, demostrando que la perfusión
continua brindó mayor comodidad a los pacientes, mien-
tras que el descenso en la saturación de oxígeno fue ma-
yor con las tasas altas de infusión. Su uso en bolo es poco
recomendado ya que requeriría ministrar el bolo subse-
cuente cada 2 minutos, lo que puede provocar grandes
fluctuaciones en las concentraciones plasmáticas y en
sistema nervioso central, favoreciendo la aparición de ri-
gidez muscular, apnea, hipotensión y bradicardia si la
dosis es administrada en forma rápida, estas modificacio-
nes cardiovasculares son mediadas por efectos vagotóni-
cos centrales y estimulación de receptores opioides en el
sistema cardiovascular. Trabajos recientes hablan de la
cardioprotección mediada por remifentanyl. Los cambios
hemodinámicos pueden aminorarse al ministrar la dosis
de carga en más de 60 segundos, además de que respon-
den adecuadamente a carga hídrica previa, atropina, efe-
drina y a la suspensión de la administración rápida en
bolo o reducir la tasa de perfusión intravenosa, por lo que
es importante evaluar el estado de hidratación de los pa-
cientes previo a la administración del fármaco.

El remifentanyl fue sintetizado para cubrir las necesi-
dades de la anestesia ambulatoria aunque hoy día se utili-
za como analgésico opioide para la anestesia basada en
analgesia, sin embargo, su principal desventaja es que al
cerrar la perfusión intravenosa se va la analgesia de forma
súbita, pues no tiene efectos residuales, lo que obliga a
usar analgésicos complementarios para conservar la anal-
gesia adecuada en el postoperatorio, logrando buenos re-
sultados con técnicas de analgesia preventiva y analgesia
multimodal aplicadas mucho antes de interrumpir el uso
de remifentanyl.

En conclusión remifentanyl utilizado por vía intraveno-
sa proporciona una analgesia rápida, intensa, ajustable, pre-
visible con recuperación rápida independiente del tiempo
de duración de la perfusión.
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