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DEPRESION RESPIRATORIA E
INESTABILIDAD HEMODINAMICA
ASOCIADAS A FENTANILO MAS

PROFOFOL VERSUS REMIFENTANILO
EN BIOPSIA PROSTATICA*

Flor de Maria Muifioz Moreno',
Enrique Rafael Poma Gil"’

RESUMEN

Objetivo. Determinar si el remifentanilo se asocia a una menor depresion res-
piratoria e inestabilidad hemodinamica que la combinacién fentanilo mas
propofol durante la biopsia prostatica.

Material y método. Se realizo un estudio analitico, observacional, de cohorte
prospectiva, mediante las historias clinicas y la observacion del procedimien-
to en sala de operaciones en el Instituto Regional de Enfermedades Neoplasi-
cas del Norte; se sometieron a biopsia prostatica 80 pacientes ajustados a los
criterios de seleccion. Para el analisis estadistico se utilizo la prueba chi cua-
dradoy Tstudent.

* Recibido: 15 de setiembre del 2017; aprobado: 30 de octubre del 2017.
1 Escuelade Medicina dela Universidad Privada Antenor Orrego. Trujillo-Pert.

2 Servicio de Anestesiologia del Instituto Regional de Enfermedades Neoplasicas
del Norte.

Acta Méd. Orrequiana Hampi Runa 2017: 17(2): 181-195. | 181

Anestesiologia



Flor de Maria Murioz Moreno, Enrique Rafael Poma Gil

Resultados. El estudio se realizé con una muestra de 80 pacientes y se com-
paro el grupo de estudio de remifentanilo (n=32) vs. Fentanilo mds propofol
(n=32). Con respecto a la edad no hubo significancia. Con remifentanilo 11
casos (34,38%) presentaron HTA y con fentanilo mas propofol 8 casos (25%)
presentaron HTA. Con remifentanilo 10 pacientes (31,25%) presentaron ASA
IT'y con fentanilo mas propofol, 8 pacientes (25%) presentaron ASA II. La FR
basal no tuvo significancia (20 vs. 20,28) en ambos grupos. A los 5, 10, 15y 20
se evidenci6 una disminucion de la FR en el grupo fentanilo mas propofol
(14.06, 14.97,16.28, 17.31 rpm) en comparacion de remifentanilo (16.16, 16.53,
17.13,17.50 rpm). El porcentaje de saturacion de oxigeno (sat02) fue mayor en
el grupo remifentanilo (98.53, 95.81, 96.13, 96.72, 97) en comparacion con fen-
tanilo mas propofol (98.47, 94.88, 95.50, 96.16, 96.47). La frecuencia cardiaca
fue mayor en el grupo remifentanilo (77.19, 71,47, 71.88, 72.41, 73.06) en com-
paracion con el grupo fentanilo mas propofol (73.44, 65.28, 65.28, 66.34, 67.72
Ipm). La PASy diastolica fue mayor en el grupo remifentanilo.

Conclusién. El remifentanilo produce menor depresion respiratoria e inesta-
bilidad hemodinamica en comparacion con el fentanilo mas propofol en biop-
sia prostatica.

Palabras clave: Depresion respiratoria, inestabilidad hemodinamica, remi-
fentanilo, fentanilo, propofol, biopsia prostatica.

RESPIRATORY DEPRESSION AND HEMODYNAMIC INSTABILITY
ASSOCIATED WITH FENTANYL PLUS PROPOFOL VERSUS
REMIFENTANIL IN PROSTATE BIOPSY

ABSTRACT

Objective. To determine if remifentanil is associated with lower respiratory
depression and hemodynamic instability than the combination of Fentanyl plus
propofol during prostate biopsy.

Material and method. An analytical, observational, prospective cohort study was
carried out through clinical histories and observation of the procedure in the
operating room at the Regional Institute of Neoplastic Diseases - North. 80 patients
adjusted to the selection criteria were subjected to prostate biopsy; for the statistical
analysis the chi-square test and T student were used.
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Results. The study was conducted with a sample of 80 patients and the remifentanil
study group (n=32) was compared. Fentanyl plus propofol (n =32), with respect to
age where there was no significance. With Remifentanil, 11 cases (34.38%) presented
HBP and with Fentanyl plus propofol, 8 cases (25%) presented HBP. With
Remifentanil 10 patients (31.25%) presented ASA II and with Fentanyl plus
propofol, 8 patients (25%) presented ASA II. The baseline FR was not significant (20
vs. 20.28) in both groups. At 5, 10, 15 and 20. There was a decrease in FR in the group
Fentanyl plus propofol (14.06, 14.97, 16.28, 17.31 rpm) compared to Remifentanil
(16.16, 16.53, 17.13, 17.50 rpm). The percentage of oxygen saturation (sat02) was
higher in the Remifentanil group (98.53, 95.81, 96.13, 96.72, 97) compared to
fentanyl plus propofol (98.47, 94.88, 95.50, 96.16, 96.47). The heart rate was higher
in the Remifentanil group (77.19, 71.47, 71.88, 72.41, 73.06) compared to the
Fentanyl plus propofol group (73.44, 65.28, 65.28, 66.34, 67.72 bpm). The SBP and
Diastolic was higher in the Remifentanil group.

Conclusion. Remifentanil produces lower respiratory depression and hemodynamic
instability compared to Fentanyl plus propofol in prostatic biopsy.

Key words: Respiratory depression, hemodynamic instability, Remifentanil,
Fentanyl, propofol, prostatic biopsy.

INTRODUCCION

Para la Sociedad Americana de Anestesiologia (ASA), la depresion
respiratoria consecutiva a la administracién de opidceos puede definirse como
frecuencia menor a 10 respiraciones/min, saturacién arterial de oxigeno infe-
rior al 90%, hipercapnia mayor de 50 mmHg o signos clinicos como somnolen-
cia, sedacién, apnea periddica o cianosis. El grado de depresién no solo
depende de la dosis, sino también de la via de administracion y de la velocidad
de acceso al SNC. La depresion es maxima por via [V e interventricular, y
minima por via oral y epidural.

La inestabilidad hemodindmica es la caida asintomética de la presion arte-
rial con cifras inferiores a 90/50 mmHg, asociadas a disfuncién orginica,
angina intensa, insuficiencia cardiaca grave, compromiso de la perfusion peri-
férica, deterioro de la funcién renal con oligoanuria, disminucién del nivel de
conciencia o aparicion de acidosis lactica.
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La sedo-analgesia para procedimientos, corresponde a la utilizacién de
analgésicos de accion corta y firmacos sedativos que permitan el desarrollo
efectivo de procedimientos, mientras se monitoriza al paciente por posibles
efectos adversos cardiorrespiratorios. No hay contraindicaciones absolutas
para SAP Dentro de las contraindicaciones relativas se incluye: edad avan-
zada, comorbilidades significativas del paciente y signos de dificultad venti-
latoria.

Los péptidos opioides no solo han sido utilizados como el pilar del trata-
miento del dolor relacionado con el cancer, sino también como un fAirmaco
importante para la sedo analgesia y del dolor peri operatorio. Citrato de fenta-
nilo es un agonista narcético sintético opioide, con accién analgésica y anes-
tésica. Por via intravenosa su accién se instala dentro de 2 - 3 minutos, con
una duracién de unos 30 minutos. Su potencia es alta (75 a 100 veces mas en
comparacién con morfina); se asocia con menos efectos cardiovasculares que
la morfina. Sus principales efectos colaterales son depresién respiratoria, dis-
minucidén de la presion arterial y la frecuencia cardiaca, térax lefioso y ademés
puede producir nduseas y vémitos.

El propofol es un hipnético de accién ultrarrdpida. Su inicio de accién es
a los 20-30 segundos de su administracién y su efecto tiene una duracién
méaxima de unos 4-6 minutos. Se redistribuye rapidamente por su liposolubili-
dad, atravesando la barrera hematoencefalica con gran rapidez.

El remifentanilo es un firmaco anestésico agonista de los receptores p
opioides, con una potencia analgésica similar al fentanilo. Es el primero de los
opioides metabolizado por las esterasas. Tiene una corta duracion de accién,
con una vidamedia de 8 a 10 minutos.

La biopsia de préstata sigue siendo el gold estdndar para el diagndstico
de céncer prostético. Es usualmente realizado como un procedimiento de
rutina bajo la ecografia utilizando un transductor; se considera segura y es
realizada frecuentemente en pacientes ambulatorios y usualmente en el
consultorio.

El objetivo del presente estudio fue determinar si el remifentanilo se
asocia a menor depresion respiratoria e inestabilidad hemodindmica que la
combinacién fentanilo méas propofol durante biopsia prostética en el Instituto
Regional de Enfermedades Neoplasicas del Norte.
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MATERIAL Y METODO

Area del estudio. El presente estudio se llevé a cabo en el Servicio de
Anestesiologia del Instituto Regional de Enfermedades Neoplésica de Truji-
llo. Lainvestigacién fue conducida de setiembre 2016 a enero del 2017.

POBLACION Y MUESTRA

El estudio corresponde a un disefio analitico, observacional, de cohortes
prospectivas, durante el periodo comprendido entre setiembre del 2016 a
enero del 2017, ingresando al estudio 80 pacientes, los cuales fueron distribui-
dos en dos grupos: el grupo remifentanilo (n=32) y el grupo fentanilo mas
propofol (n=32), ASA grado [ y I, pacientes en quienes se podia determinar
las condiciones a evaluar: frecuencia respiratoria, patrén respiratorio, satura-
cién periférica de oxigeno, frecuencia cardiacay presion arterial.

DEFINICIONES Y MEDICIONES

La definicion de depresion respiratoria e inestabilidad hemodindmica aso-
ciado a fentanilo més propofol vs. remifentanilo en biopsia prostatica fue reali-
zada segin la Sociedad Americana de Anestesiologia y guias clinicas). La depre-
sién respiratoria consecutiva a la administracion de opidceos puede definirse
como frecuencia menor a 10 respiraciones/min, saturacion arterial de oxigeno
inferior al 90%, hipercapnia mayor de 50 mmHg o signos clinicos, como somno-
lencia, sedacién, apnea periddica o cianosis. La inestabilidad hemodindmica es la
caida asintomatica de la presion arterial con cifras inferiores a 90/50 mmHg,
asociadas a disfuncién orginica, angina intensa, insuficiencia cardiaca grave,
compromiso de la perfusion periférica, deterioro de la funcién renal con oligoa-
nuria, disminucién del nivel de conciencia o aparicién de acidosis lactica. Se
obtuvo datos importantes, donde pudimos evidenciar que el remifentanilo pre-
senta menor depresion respiratoria e inestabilidad hemodindmica que fentanilo
mads propofol, lo que coincide con los resultados encontrados en la literatura
revisaday coincide con lo propuesto en nuestro objetivo.

PROCEDIMIENTO

Se revisaron los historias clinicas y se ejecuto la investigacion en sala de
operaciones. Se comprobaron los criterios de inclusion y exclusion. Se regis-
traron los datos en una ficha de recoleccién que inclufa informacién como la

edad, IMC, HTA, IRA, alergia a medicamentos. Asimismo ASA Iy Il y las
variables depresién respiratoria (FR, apnea, saturacién de oxigeno) e inestabi-
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lidad hemodindmica (FC, PA). Una vez obtenidos los datos, automatica-
mente se cred una base de datos en Excel. Alli mismo se codificaron las varia-
bles cualitativas y cuantitativas elaborando la base de datos de final, proce-
diendo arealizar el analisis correspondiente.

ASPECTOS ETICOS

El estudio fue realizado tomando en cuenta los principios de investiga-
cién con seres humanos de la Declaracién de Helsinki II y conté con el per-
miso del Comité de Investigacion y Etica del Instituto Regional de Enferme-
dades Neoplasicas.

ANALISIS DE DATOS

El registro de datos consignados en las correspondientes hojas de recolec-
cién de datos fueron procesados utilizando el paquete estadistico SPSS'V 25.0.

Los datos numéricos fueron expresados en medias = desviacién estin-
dar. Los datos de las variables cualitativas serdn expresados en proporciones y
porcentajes. Se utiliz6 el T de student para muestras cuantitativas y el Chi
cuadrado para muestras cualitativas.

RESULTADOS
Tabla 1

DISTRIBUCION DE PACIENTES SEGUN CARACTERISTICAS
CLINICAS Y GRUPOS DE ESTUDIO. INSTITUTO REGIONAL
DE ENFERMEDADES NEOPLASICAS - NORTE.
SETIEMBRE 2016 - ENERO 2017

Grupos de estudio

Ccl?;?z::rwtlcas Remifentanilo (n = 32) F+P (n=32) VR
Edad (anos) 69,25+ 8,71 68,72 + 8,40 0,805
IMC 25,15+0,85 24,77 1,32 0,170
HTA (Si/T) 11 (34,38%) 8 (25%) 0,412
ASA (II/T) 10 (31,25%) 8 (25%) 0,578

* = t student; Chi cuadrado; T=total.
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Tabla 1. Muestra la distribucién de pacientes segin las caracteristicas
clinicas y grupos de estudio. Se observa que la edad, el IMC, HTA y el ASA
estuvieron distribuidas homogéneamente en cada uno de los grupos.

Tabla 2. Muestra la distribucién de los pacientes segtin variaciones respi-
ratorias (frecuencia respiratoria y saturacion de oxigeno) en cada uno de los
grupos de estudio, observando que en las medidas basales no hubo diferencia
significativa; sin embargo, a partir de los 5 minutos hacia adelante hubo dife-
rencias significativas, encontrando que el grupo remifentanilo tuvo menor
variacion en relacién al otro grupo.

Tabla 2

DISTRIBUCION DE PACIENTES SEGUN VARIACIONES
RESPIRATORIAS Y GRUPOS DE ESTUDIO

Variaciones Grupos de estudio

respiratorias Remifentanilo (n=32)  F+P (n=32) M
Frecuencia respiratoria

Basal 20+1,27 20,28 1,73 0,461

5 minutos 16,16 +1,82 14,06 + 2,30 0,001

10 minutos 16,53 +1,19 14,97 +2,12 0,001

15 minutos 17,13+ 1,21 16,28 +1,97 0,043

20 minutos 17,50 +1,32 17,31 +2,01 0,660
Saturacion de oxigeno

Basal 98,53 + 0,51 98,47 £ 0,57 0,644

5 minutos 95,81 0,90 94,88 + 1,45 0,003

10 minutos 96,13 £ 0,61 95,50 + 1,39 0,023

15 minutos 96,72 £ 0,73 96,16 + 0,95 0,010

20 minutos 97 +0,62 96,47 £ 0,92 0,009
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Tabla 3. Muestra la distribucién de pacientes segtin variaciones hemodi-
namicas (frecuencia cardiaca y presién arterial) y grupos de estudio, obser-
vandose que en la frecuencia cardiaca desde las medidas basales en adelante
hubo diferencias significativas, encontriandose que el grupo remifentanilo

Flor de Maria Murioz Moreno, Enrique Rafael Poma Gil

tuvo menor efecto adverso que fentanilo mas propofol.

Tabla 3

DISTRIBUCION DE PACIENTES SEGUN VARIACIONES

HEMODINAMICAS Y GRUPOS DE ESTUDIO

Grupos de estudio

Variaciones Valor p
hemodinamicas Remifentanilo (n = 32) F+P (n=32)
Frecuencia cardiaca
Basal 77,19 + 6,63 73,44 + 6,41 0,025
5 minutos 71,47 + 6,40 65,28 + 5,58 0,001
10 minutos 71,88 + 6,36 65,28 + 4,83 0,001
15 minutos 72,41 + 6,20 66,34 + 5,10 0,001
20 minutos 73,06 £ 6,12 67,72 £ 5,21 0,001
Presién arterial sistélica
Basal 118,13 + 13,66 114,69 + 14,53 0,333
5 minutos 104,38 + 13,66 96,09 + 10,53 0,009
10 minutos 103,13 + 13,06 95,31 +9,75 0,009
15 minutos 104,69 + 12,95 101,72 £ 10,97 0,326
20 minutos 107,97 £ 13,07 104,03 £ 11,61 0,207
Presion arterial diastolica
Basal 77,50 £ 10,63 73,75 +10,24 0,156
5 minutos 64,06 9,79 58,28 + 8,09 0,012
10 minutos 65,31 +7,18 59,47 + 7,62 0,002
15 minutos 68,28 + 7,47 63,75+ 7,30 0,017
20 minutos 70,47 £9,19 66,25 + 7,41 0,047
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Con respecto a la presion arterial sistélica, la medida basal en ambos
grupos no hubo diferencia significativa; sin embargo, alos 5 y 10 minutos hubo
diferencia significativa, pero de ahi en adelante no hubo diferencia significati-
va, lo que demuestra que el grupo remifentanilo tuvo menor variacién en
relacion con el otro grupo. Asimismo, en la medida de presion arterial diasto-
lica se observa que en el control basal no hubo diferencia significativa, sin
embargo a partir de los 5 minutos en adelante hubo diferencias significativas,
por lo que podemos decir que remifentanilo tuvo menor variacion en relacion
con el otro grupo.

DISCUSION

La depresion respiratoria consecutiva a la administracion de opidceos
puede definirse como frecuencia menor a 10 respiraciones/min, saturacion
arterial de oxigeno inferior al 90%, hipercapnia mayor de 50 mmHg o signos
clinicos como somnolencia, sedacién, apnea periddica o cianosis. La inestabili-
dad hemodindmica es la caida asintomética de la presién arterial con cifras infe-
riores a 90/50 mmHg, asociadas a disfuncién orgénica, angina intensa, insufi-
ciencia cardiaca grave, compromiso de la perfusion periférica, deterioro de la
funcién renal con oligoanuria, disminucién del nivel de conciencia o apari-
cién de acidosis lactica. La sedoanalgesia para procedimiento (SAP) incor-
pora la administracién endovenosa de medicamentos sedantes y disociativos,
a veces asociados a opioides de accién corta. La droga ideal para SAP debe ser
de inicio rdpido y accién corta, mantener la estabilidad hemodindmicay tener
pocos efectos adversos. Entre los més utilizados, el citrato de fentanilo, es un
agonista narcético sintético opioide, con accién analgésica y anestésica. Se
caracteriza por un inicio rapido, de corta duracién y alta eficiencia. Sus princi-
pales efectos colaterales son depresién respiratoria, hipotension, bradicardia,
térax lefioso. El propofol es un hipnético de accién ultrarrdpida. Su inicio de
accion es a los 20-30 segundos de su administracion y su efecto tiene una dura-
cién méxima de unos 4-6 minutos. Se redistribuye rapidamente por su liposolu-
bilidad, atravesando la barrera hematoencefalica con gran rapidez. El remifenta-
nilo es un firmaco anestésico agonista de los receptores [ opioides, con una
potencia analgésica similar al fentanilo. Tiene una corta duracién de accién, con
una vida media de 8 a 10 minutos, siendo previsible la terminacién de su efecto.
El efecto analgésico pico se produce de 1 a 3 minutos después de la administra-
cién, y proporciona una buena estabilidad hemodindmica.
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En relacién con la depresion respiratoria e inestabilidad hemodin4dmica,
nuestro estudio encontré que el grupo remifentanilo tuvo menor efecto
adverso, tanto en la funcion respiratoria como en la hemodindmica, en com-
paracién con el grupo fentanilo méas propofol. Estos resultados son similares a
los encontrados por Hirsh en el 2010 en Norteamérica, donde se realiz una
comparacién de estrategias sedantes empleando la combinacién de propofol
mis fentanilo en pacientes tributarios a endoscopia digestiva alta en cuarenta
y dos nifios, quienes fueron rabdomizados a recibir las combinaciones respec-
tivas 2mg/kg propofol mas 1 ug/kg de fentanilo (grupo F; N=20) 0 0.5 ug/kg
bolos de remifentanilo (grupo R; N=22). Se encontré que los periodos de
apnea y la caida de la saturacion periférica por debajo de los 90% ocurrié con
mayor frecuencia en el grupo de fentanilo (31,8% vs 0%), concluyendo que el
remifentanilo provee buenos efectos sedativos y analgésicos con menor fre-
cuencia de efectos adversos. Por otro lado, Rauf en el 2013, en Turquia,
publicé una investigacion con la finalidad de comparar los efectos de estrate-
gias de sedacién con propofol combinado con fentanilo y remifentanilo en
procedimientos de cirugia menor en una poblacién peditrica, encontrando
que la frecuencia de apnea luego de la induccion, asi como la duracion de las
apneas, fueron superiores en el grupo con fentanilo. No se observaron episo-
dios durante el procedimiento y la frecuencia respiratoria intraoperatoria y la
recuperacion postquirtrgica fueron superiores en el grupo con remifentanilo.
Probablemente el remifentanilo por la introduccion de un grupo metil - ester
en la cadena N- acil del anillo piperidina aumenta la susceptibilidad para el
metabolismo de las esterasas y condiciona al rapido fin de su efecto, proporcio-
nado una buena estabilidad hemodindmica y funcién respiratoria.

En ambos grupos del presente estudio no se encontraron episodios de
apnea.

Dentro de las limitaciones, encontramos que en el grupo de remifenta-
nilo hubo algunos pacientes que tuvieron cancer basocelular y gastrico, mien-
tras que en el grupo de fentanilo mas propofol no hubo ningiin paciente con
alguna enfermedad de fondo. Serfa bueno que en un préximo estudio no se
considerara a estos pacientes afectados con cAncer para evitar sesgos.

Se recomienda continuar haciendo més estudios en los diferentes hospi-
tales de la regidn norte para poder llegar a un consenso en la utilizacién de
farmacos para la realizacion del procedimiento.
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CONCLUSION

El presente estudio demostré que el grupo remifentanilo tuvo menor
depresion respiratoria e inestabilidad hemodindmica, en comparacién con el
grupo fentanilo més propofol.
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