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Resumen

Introduccién: el propofol es un agente anestésico
hipnético endovenoso que puede ser administrado
durante la induccion de la anestesia general o para la
sedacion en procedimientos de corta duracion; es uno
de los anestésicos de mayor utilizacion como inductor
en la anestesia general. Es de eleccion para multiples
procedimientos, particularmente en los ambulatorios
debido a las ventajas que ofrece sobre otros agentes
hipnoticos endovenosos

Objetivo: comparar la incidencia de dolor tras la
inyeccion de las 4 formulaciones de propofol en
poblacion adulta, sometida a anestesia general en
Barranquilla, periodo agosto a octubre de 2017.
Materiales y métodos: estudio doble ciego
aleatorizado prospectivo, en 80 pacientes (20 por
grupo) sometidos a diferentes procedimientos
quirdrgicos bajo anestesia general balanceada, y
quienes reciben propofol como inductor anestésico
utilizando una de las cuatro formulaciones de propofol
en forma aleatoria en la Fundacion Hospital
Universitario Metropolitano de Barranquilla.
Resultados: en el grupo 1 el 85% no presentd ningun
movimiento, el 10% retraccion del brazo y el 5%
retraccion de mano o muecas; en el grupo 2 el 50%
retraccion de mano o muecas, el 30% retraccion del
brazoy el restante 20% ninglin movimiento; en el grupo
3 el 65% retraccion de mano o muecas, el 30% ningun
movimiento y el 5% retraccion del brazo; por ultimo en
el grupo 4, ningun movimiento el 85% y el 15%
retraccion de manos y muecas.
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Conclusién: el Diprivan® el Blofop®, fueron
significativamente superiores en la menor incidencia
del dolor que los grupos Profol®y Lipuro®.

Palabras clave: incidencia de dolor, propofol.
Abstract

Introduction: Propofol is a hypnotic intravenous
anaesthetic agent which can be administered during
the induction of general anesthesia or sedation in short-
term procedures; It is one of the anesthetics of greater
use as an inductor in general anesthesia. Is choice for
multiple procedures, particularly in clinics because of
the advantages it offers over other intravenous hypnotic
agents

Objective: To compare the incidence of pain after the
injection of the 4 formulations of propofol in the adult
population, subjected to general anesthesia in
Barranquilla, August to October 2017.

Materials and methods: Prospective randomized
double blind study, in 80 patients (20 per group)
undergoing different surgical procedures under
balanced general anesthesia, and those who receive
propofol as an anesthetic inducer using one of the four
formulations of propofol in a randomized manner in the
Fundacién Hospital Universitario Metropolitano of the
Barranquilla.

Results: In group 1 85% did not present any
movement, 10% retraction of the arm and 5% retraction
of hand or grimaces; in group 2 50% retraction of hand
or grimaces, 30% retraction of the arm and the
remaining 20% no movement; in group 3 65% retraction
of hand or grimaces, 30% no movement and 5%
retraction of the arm; finally in group 4, no movement
85% and 15% retraction of hands and grimaces.
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Conclusion: The Diprivan® the Blofop®, were
significantly superior in the lower incidence of pain than
the Profol® and Lipuro® groups.

Key words: Incidence of pain, propofol.
Introduccion

El propofol es uno de los mas conocidos agentes
anestésicos hipnéticos endovenosos que puede ser
administrado durante la induccién de la anestesia
general o para la sedacién en procedimientos de corta
duracion; el propofol es uno de los anestésicos de
mayor utilizacidn como inductor en la anestesia
general. Se ha convertido en el agente de eleccién para
multiples procedimientos, particularmente en los
ambulatorios debido a las ventajas que ofrece sobre
otros agentes hipnéticos endovenosos. (1) La
induccion de la anestesia con el propofol es rapida y el
mantenimiento puede ser alcanzado por infusion
continua o con la administracion de bolos intermitentes.
(2) Su ventaja mas clara es la rapida recuperacion aun
después de un periodo de anestesia prolongado. (2)
Por todo lo anterior, el propofol es un agente anestésico
con un perfil farmacolégico seguro que le permiten su
uso en diferentes areas de la anestesia, (2) sin
embargo, el dolor flebitico durante su administracion
representa actualmente una prioridad en términos de
mejoramiento en la calidad de la anestesia. (3)

El dolor a la aplicacion de propofol en el sitio de la
canalizacion es un problema universal muy angustiante
que causa estrés y discomfort en un 10 — 100% de los
pacientes (4). Aun no se ha establecido cual es la mejor
intervencién para prevenirlo; (5) algunas maniobras
sugeridas incluyen la adicién o pretratamiento con
lidocaina y otros anestésicos locales, (6) la dilucion del
propofol, (7) el enfriamiento y calentamiento del
propofol, (8) su administracion en una vena de gran
calibre, (9) el uso previo de tiopental, ketamina,
efedrina, metoclopramida, antiinflamatorios no
esteroideos (10, 11), antihistaminicos, (12) magnesio,
clonidina y farmacos opioides (13) antagonistas de los
receptores 5-HT3. (14) Picard y cols, (9) en unarevision
sistematica de la literatura demostr6 que la mejor
intervencién para prevenir el dolor de la inyeccién con
propofol es desconocida. Los reportes indican que
hasta un 70% de los pacientes refirié6 dolor con la
utilizacion de diferentes estrategias profilacticas.

Los mecanismos propuestos para la etiologia del dolor
durante la inyeccion del propofol son diferentes; Dubey
y cols menciona que el propofol es directamente
irritante sobre la intima venosa; (15) Klement W'y cols,
concluyeron que el dolor endovenoso de algunos
farmacos sedantes e hipnéticos es probable que sea
causada por formulaciones de osmolalidades
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extremadamente no fisiolégicas o valores de pH donde
las soluciones acidas y alcalinas provocan dolor a un
valor pH menor de 4 o mayor de 11; (16) Nakane y cols
explica que el propofol activa el sistema calicreina-
cinina, lo cual resulta en produccion de bradikinina (un
potente algésico endoégeno) y provoca dolor; (17) por
su parte Yamakage y cols asocia la concentracion de
propofol en la fase acuosa a la intensidad del dolor
provocado durante la inyeccion de la medicacion. (18)

Materiales y métodos

Estudio doble ciego aleatorizado prospectivo. Muestra
estimada por conveniencia en 80 pacientes (20 por
grupo) sometidos a diferentes procedimientos
quirdrgicos bajo anestesia general balanceada, y
quienes reciben propofol como inductor anestésico
utilizando una de las cuatro formulaciones de propofol
en forma aleatoria en la Fundacion Hospital
Universitario Metropolitano de la ciudad de
Barranquilla, durante el periodo agosto a octubre de
2017.

Criterios de inclusion:

« Pacientes entre 18 a 65 afios de edad.

» PacientesASAIyASAII.

« Pacientes programados para cirugia electiva bajo
anestesiageneral.

- Datos completos en historia clinica.

Se excluyeron:

» Dolor o flebitis en el sitio de la venopuncién al
examen fisico de ingreso a sala.

« Mujeres en gestacion.

- Pacientes con déficit neuroldgico.

» Reacciones alérgicas previas conocidas a los
medicamentos que seran utilizados en el estudio.

« Pacientes ASAll y IV.

Previa revision de criterios de inclusion y de aceptacion
de ingreso al estudio mediante firma de consentimiento
informado, los pacientes de cada grupo recibieron una
de las cuatro formulaciones utilizando una tabla
numeérica al azar.

Grupo 1: Diprivan®: EDTA.

Grupo 2: Profol: Propofol genérico con bisulfito.
Grupo 3: Lipuro®: MCT

Grupo 4: Blofop®: Nano emulsion

A la llegada a la sala de operaciones, se realiz6 el
monitoreo requerido con oximetria, presion arterial no
invasiva y electrocardiograma. Se insert6 un catéter
intravenoso 18G en dorso de la mano y se utilizd una
extension de anestesia envuelta en papel oscuro o de
aluminio para ocultar el color del medicamento.
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El equipo de venoclisis fue cubierto para no saber cual
de las 4 formulaciones se administr6, auna dosis de 2
mg/kg usando perfusor a velocidad constante para
aplicar en bolo durante 30 segundos en la induccion. El
lugar de la inyeccién fue revisado para descartar
cualquier signo de irritaciéon (enrojecimiento o
hinchazén) en el momento de la inyeccion y/o antes de
salirdel area de recuperacion.

El dolor se evalu6 desde el comienzo de la inyeccién
hasta la pérdida de conciencia, la cual se manifiesta
como pérdida de reflejo palpebral y del agarre (por
ejemplo, sostener una jeringa plastica con la mano
contraria durante lainyeccion).

Se evalu6 el dolor por un anestesiélogo diferente al
responsable de la induccion y la anestesia, utilizando
una escala de 0-3, basada en las respuestas verbales y
motoras observadas durante la aplicacién del bolo de
propofol:

Respuesta verbal desde:
0- Sin vocalizacion

1- Gemido

2- Gritos

3-Llanto

Respuesta motora desde:

0- Ningun movimiento
1-Retraccién delamanoomuecas
2- Retraccién del brazo

3- Movimientos de todo el cuerpo

La tabulacion de la informacién se realiz6 en el
programa Epi-Info 7.0; el analisis estadistico incluye
estadistica paramétrica y no paramétrica de acuerdo
con la distribuciéon de variables. Para variables
continuas se utilizé promedio y desviacidén estandar
(DE). La comparaciéon de promedios se realizo con la
prueba t de student no pareada. La comparacién de
medias de mas de dos grupos se realizé con ANOVA o
prueba de Kruskal-Wallis dependiendo del caso. Para
todas las comparaciones se fija nivel de significancia
con un valor alfamenor a 0.05 bimarginal.

Resultados

La distribucién del sexo en la poblacion en estudio,
mostro que el sexo masculino fue el mas involucrado en
los grupos Diprivan®, Lipuro® y Blofop® con un 55%,
60% y 55% respectivamente, en el grupo que recibid
propofol genérico con bisulfito la distribucion fue
idéntica por sexo (50%) (Tabla 1).

La distribucién de las edades en los diferentes grupos
en estudio, mostré que en el grupo 1, 3 y 4 el mayor
intervalo etario involucrado fue entre 31 a 45 afios con
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el 65, 45 y 45% respectivamente, en el grupo 2, la
mayor frecuencia se presentaron con idéntica
distribucion enlos intervalos 18 a30y 46 a 60 afios con
el 35% (Tabla 2).

Media grupo 1=42.1 + 14.4 afos
Media grupo 2=42.2 + 18.4 afos
Media grupo 3=41.9 + 14.2 afos
Media grupo 4= 40.7 + 14.1 afos

Tabla 1. Distribucion de acuerdo al sexo en la poblacion
en estudio

Grupo 1 Grupo 2 Grupo 3 Grupo 4
Sexo
Diprivan® Profol® Lipuro® Blofop®
Profol
genérico con
bisulfito
No % No % No % No %
Masculino 11 55% 10 50% 12 60% 1 55%
Femenino 9  45% 10 50% 8 40% 9  45%
Total 20 100% 20 100% 20 100% 20 100%

Fuente: Pacientes Fundacion Hospital Universitario Metropolitano.

Tabla 2. Distribucién de acuerdo a la edad en la
poblacién en estudio

Edad Grupo 1 Grupo 2 Grupo 3 Grupo 4
Diprivan® Profol® Lipuro® Blofop®
Profol
genérico con
bisulfito

No % No % No % No %
18-30afios 3 15% 7 35% 5 25% 5 25%
31-45afios 13 65% 4 20% 9  45% 9 45%
46-60 afios 2 10% 7 35% 5 25% 4 20%
>60anos 2 10% 2 10% 1 5% 2 10%
Total 20 100% 20 100% 20 100% 20 100%

Fuente: Pacientes Fundacion Hospital Universitario Metropolitano

La respuesta verbal observada, evidencié que en el
grupo 1 el 85% no presentoé respuesta, el 15% gemidos,
en el grupo 2 el 55% no presentoé respuesta verbal, el
40% gemidos, el 5% gritos, en el grupo 3 el 70% no
presento respuesta, el 30% gemidos y en el grupo 4 el
85% de los pacientes no presentd respuesta verbal, el
15% gemidos (P=0.021) (Tabla 3).

La respuesta motora observada, evidencié que en el
grupo 1 el 85% no presentd ningiin movimiento, el 10%
retraccion del brazo y el 5% retraccion de mano o
muecas; en el grupo 2 el 50% retraccion de mano o
muecas, el 30% retraccién del brazo y el restante 20%
ningun movimiento; en el grupo 3 el 65% retraccion de
mano o muecas, el 30% ningun movimiento y el 5%
retraccion del brazo; por ultimo en el grupo 4, ningin
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movimiento el 85% y el 15% retracciébn de manos y
muecas (p=0.02) (Tabla 4).

Tabla 3. Distribucién de acuerdo a respuesta verbal al
momento de aplicacién de propofol

Grupo 1 Grupo 2 Grupo 3 Grupo 4

Diprivan®  Profol® Lipuro® Blofop®
Respuesta Profol
verbal genérico con

bisulfito

No % No % No % No %
Sin 17  85% 11 55% 14 70% 17  85%
Vocalizacion
Gemidos 3 15% 8 40% 6 30% 3 15%
Gritos 0 0% 1 5% 0 0% 0 0%
Llanto 0 0% 0 0% 0 0% 0 0%
Total 20 100% 20 100% 20 100% 20 100%

Fuente: Pacientes Fundacion Hospital Universitario Metropolitano

Tabla 4. Distribucién de acuerdo a respuesta motora al
momento de aplicacién de propofol

Grupo 1 Grupo 2 Grupo 3 Grupo 4
Respuesta Diprivan® P;of;)ll® Lipuro® Blofop®
motora roro
genérico con
bisulfito
No % No % No % No %
Ningun 17 85% 4 20% 6 30% 17 85%
movimiento
Retraccion 1 5% 10  50% 13 65% 3 15%
de mano o
muecas
Retraccion 2 10% 6 30% 1 5% 0 0%
del brazo
Movimientos de 0 0% 0 0% 0 0% 0 0%
todo el cuerpo
Total 20 100% 20 100% 20 100% 20 100%

Fuente: Pacientes Fundacion Hospital Universitario Metropolitano
No se presentaron efectos adversos en ninguno de los
grupos en estudio, excluyendo el dolor a la aplicacion
del propofol (p=1.0) (Tabla 5).

Tabla 5. Distribucion de acuerdo efectos adversos

Grupo 1 Grupo2 Grupo 3 Grupo 4

Diprivan® Profol® Lipuro® Blofop®
el
adversos con bisulfito

No % No % No % No %
Si 0 0% 0 0% 0 0% 0 0%
No 20 100% 20 100% 20 100% 20 100%
Total 20 100% 20 100% 20 100% 20 100%

Fuente: Pacientes Fundacion Hospital Universitario Metropolitano

22

Higuera G. Fonseca VY. Santrich A. Bissonette B. Barcelé M. Pion E.

Discusion

Una desventaja del propofol es que produce dolor con
la inyeccion; puede producir distrés a los pacientes y se
considera que constituye un problema clinico serio en
anestesia. Se han intentado numerosas intervenciones
para reducir o prevenir el dolor de la inyeccion, unas
mostrando mayor eficacia que otras; sin embargo, esta
investigacion busco la comparacion de la incidencia del
dolor comparando las 4 formulaciones de propofol sin
latoma de medidas profilacticas.

En cuanto al sexo, los cuatro grupos en estudio
mostraron una distribucién similar sin mostrarse
diferencias estadisticamente significativas (p= 0.36),
de la misma manera no se observaron diferencias
estadisticamente significativas en la edad (p= 0.18),
evidenciandose homogeneidad en la muestra lo que
hace que los grupos sean comparables.

El dolor evaluado mediante la respuesta verbal
evidenci6 diferencia estadisticamente significativa (p=
0.021) hacia una menor respuesta verbal, al comparar
el grupo 4 (Blofop®), con el grupo 2 (Profol®) y el grupo
3 (Lipuro®), sin mayores diferencias con el grupo 1
(Diprivan®); este mismo comportamiento se evidencid
en la respuesta motora, con diferencias estadis-
ticamente significativas a favor de los grupos 4
(Blofop®) y 1 (Diprivan®) (p= 0.02). Los resultados
obtenidos a favor de una menor incidencia de dolor ala
aplicacion del Propofol, utilizando la formulacion
Blofop®, puede explicarse por la utilizacion de propofol
en nano emulsion transparente, esta tiene un tamano
de glébulo significativamente menor a las emulsiones
lipidicas; esta particularidad hace que la nano emulsién
tienda a ser hidrosoluble y por ende indolora; (19)
comportamiento ya descrito por Thiago et al, (20) e
igualmente el meta-analisis de Habre etal. (21)

Por otra parte es importante mencionar que ningun
paciente en la muestra estudiada evidenci6 algun tipo
de efecto adverso, por lo que este comportamiento
demuestra la seguridad de las 4 formulaciones de
propofol en estudio, similar a lo ya reportado por
Apiliogullari y cols, (12) asi como lo descrito en la
revision sistematica de Ansariy cols. (22)
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