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Introduccion. El remifentanilo presenta unas
caracteristicas farmacocinéticas que le permiten
variar rapidamente sus acciones farmacologicas
en respuesta a los cambios de la infusion. Com-
paramos la eficacia y seguridad de remifentanilo
frente a fentanilo, en el postoperatorio inmediato
de cirugia cardiaca (CC).

Meétodo. Estudio prospectivo, observacional,
en pacientes consecutivos. Se estudian 2 grupos
de tratamiento: remifentanilo a 0,1-0,2 Lg/kg/min
y fentanilo 30 ug/h, durante 5 h. Se analizan el ni-
vel de confort, la solicitud de analgesia por parte
del paciente (SA) y tiempo hasta solicitarla (TA).
Se cuantifican el dolor segun escala numérica
del 1-10 al despertar (E1), a los 30 min (E2), 2
(E3) y 4 h postextubacion (E4), los fracasos tera-
péuticos, los efectos adversos atribuibles a los
opiaceos y la evolucion general.

Resultados. Se estudié a 74 pacientes (37 del
grupo remifentanilo y 37 del grupo fentanilo). El
71,2% se encontré confortable (mas en el grupo
fentanilo: 86 frente a 55%). El nimero de bolos y
dosis totales de opiaceos y otros analgésicos
fue similar en ambos grupos, excepto tramadol
(fue mayor en el grupo de remifentanilo). El fen-
tanilo mostro controlar mejor el dolor en la esca-
la numérica y con mayor diferencia cuanto ma-
yor era el tiempo desde el ingreso en la unidad:
E1, 3,23 frente a 3,03 (p < NS); E2, 4,5 frente a 5
(p < 0,005); E3, 4,2 frente a 2,5 (p < 0,001); E4, 4,2
frente a 2,1 (p < 0,01), en los grupos remifentani-

Correspondencia: Dr. J.L. Pérez Vela.
C/ Atardecer, 3. Pozuelo de Alarcén. 28223 Madrid. Espaiia.
Correo electronico: perezvela@yahoo.es

Manuscrito aceptado el 28-VIII-2003.

lo frente a fentanilo, respectivamente. Dos pa-
cientes del grupo remifentanilo presentaron
efecto “naloxona-l/ike”; en la evoluciéon general,
no presentaron diferencias significativas. No se
produjeron fracasos terapéuticos. El tiempo has-
ta la extubacion fue mas corto en el grupo remi-
fentanilo (7,6 frente a 8,9 h), pero sin diferencia
significativa. El tiempo de estancia en la Unidad
de Cuidados Intensivos fue similar.

Conclusiones. La analgesia proporcionada
con una infusion de “transicion” de remifentani-
lo durante el postoperatorio inmediato de CC es
factible, pero en nuestra serie, el fentanilo mos-
tré un mejor control analgésico postoperatorio,
probablemente en relacién con su distinto perfil
farmacocinético. Ambos farmacos mostraron un
buen perfil de seguridad, sin presentar efectos
adversos graves. La fugacidad de los efectos del
remifentanilo obliga a realizar una mayor vigilan-
cia, al conocimiento de la farmacodinamia y al
entrenamiento en su uso.

PALABRAS CLAVE: cirugia cardiaca, postoperatorio, anal-
gesia, remifentanilo, fentanilo.

ANALGESIA WITH REMIFENTANIL AFTER
CARDIAC SURGERY

Introduction. The pharmacokinetic profile of
remifentanil allows a rapid titration of its analge-
sic effect according to infusion rate. We compa-
red the efficacy and safety of remifentanil vs fen-
tanyl in the immediate postoperative period after
cardiac surgery.

Method. We performed a prospective, observa-
tional study in consecutive patients. Two treat-
ment groups were studied: remifentanil infusion
at a rate of 0.1-0.2 ug/kg/min and fentanyl at 30
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ug/hour for a 5-hour period. Pain relief, patient
requests for analgesia and time intervals to re-
quest were analyzed. Pain was quantified accor-
ding to a scale from 1 to 10 at wake up time (E1),
30 minutes (E2), 2 hours (E3) and 4 hours (E4) af-
ter extubation. Therapeutic failures, adverse ef-
fects due to opiates and clinical course were
also analyzed.

Results. Seventy-four patients were studied
(37 in the remifentanil group and 37 in the fen-
tanyl group). Pain relief was satisfactory in 71.2%
(more in the fentanyl group than in the remifenta-
nil group: 86% vs 55%). The number of boluses
and total doses of opioids and other analgesics
was similar in both groups, with the exception of
tramadol (more in the remifentanil group). Pain
score was lower in the fentanyl group and the
difference was greater the longer the time from
admission to the unit: E1: 3.23 vs 3.03 (P = NS),
E2: 4.5 vs 5 (P = 0.005), E3: 4.2 vs 2.5 (P = 0.001),
E4: 4.2 vs 2.1 (P = 0.01) in the remifentanil vs fen-
tanyl groups, respectively. Two patients in the
remifentanil group showed a “naloxone-like” ef-
fect; no statistically significant differences were
found in clinical course. There were no therapeu-
tic failures. Extubation time was shorter in the re-
mifentanil group than in the fentanyl group (7.6
vs 8.9 hours) but this difference was not signifi-
cant. Length of stay in the intensive care unit
was similar between groups.

Conclusions. The provision of analgesia with a
transitional infusion of remifentanil in the imme-
diate postoperative period after cardiac surgery
is feasible. However, in our series, fentanyl sho-
wed better postoperative analgesia, which was
probably related to its distinct pharmacokinetic
profile. Both drugs showed a good safety profile
and did not cause any serious adverse effects.
Because the analgesic effects of remifentanil are
short lasting, its use requires greater vigilance,
knowledge of pharmacodynamics, and training.

KEY WORDS: cardiac surgery, postoperative care, analgesia,
remifentanil, fentanyl.

INTRODUCCION

El remifentanilo es un potente analgésico sintéti-
co de tipo opidceo recientemente introducido en la
practica clinica'. Es un agonista puro de los recepto-
res U, con poca afinidad a receptores del tipo K, G, J,
por lo que presenta unas caracteristicas farmacodi-
namicas similares al fentanilo y sus derivados®. Al
igual que otros opidceos, deprime el estimulo venti-
latorio y produce efectos sedantes. Disminuye los
requerimientos de anestésicos inhalatorios y presen-
ta una moderada sinergia con hipnéticos administra-
dos por via intravenosa en la induccién de la pérdida
de conciencia®. La principal ventaja de remifentanilo
sobre los otros opidceos es su metabolismo por este-
rasas plasmaticas y tisulares inespecificas; esto con-
duce a unas caracteristicas farmacocinéticas diferen-
tes y unicas, con una vida media muy corta y un
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rapido aclaramiento*’. La vida media permanece
constante cualquiera que sea la duracién de la infu-
sion®. Estas propiedades le permiten variar rdpida-
mente el efecto analgésico en respuesta a los cam-
bios en el ritmo de infusién del farmaco, de manera
que podemos tener una relacién dosis-efecto rapida
y predecible.

Durante la anestesia y el postoperatorio inmedia-
to en cirugia cardiaca (CC), se intenta suprimir o al
menos disminuir la respuesta vegetativa secundaria
ante los estimulos nociceptivos, producto de las ma-
nipulaciones quirdrgicas, asi como evitar las con-
secuencias deletéreas producto de una excesiva ac-
tividad simpética, fundamentalmente en cuanto se
refiere a la isquemia miocdrdica. En los ultimos
afios se estd desarrollando de forma mads clara el
concepto de fast-track en el manejo del paciente in-
tervenido de CC. El control de la respuesta al estrés
y la extubacién temprana son objetivos fundamenta-
les a conseguir en esta estrategia postoperatoria’.

Los objetivos de este estudio son, por un lado,
evaluar la eficacia y seguridad del remifentanilo
como analgesia de “transicién” en el postoperatorio
inmediato de CC programada, compardndolo con el
fentanilo, opidceo usado habitualmente y, por otro,
valorar si la utilizacién de este formaco a dosis bajas
permite una rdpida recuperacidén postoperatoria de
estos pacientes.

METODO

Tras la aceptacién del Comité de Investigacion
del hospital, se realiz6 un estudio prospectivo y ob-
servacional, de grupos coincidentes en el tiempo,
que incluyé a 74 pacientes que, de manera consecu-
tiva, fueron sometidos a una intervencion electiva de
CC, con circulacién extracorpdrea. Analizamos los
efectos del remifentanilo en la analgesia postopera-
toria y comparamos los resultados con los de los pa-
cientes que recibieron fentanilo. Ambos farmacos
son usados como analgésicos opidceos en la practica
habitual. Se excluy6 a los pacientes que precisaron
cirugia urgente, presentaban una fraccién de eyec-
cién ventricular izquierda (FEVI) menor del 25%,
necesidad de farmacos inotrépicos o balén de con-
trapulsacién intraadrtico preoperatorios o parada cir-
culatoria durante la cirugfa.

La premedicacién, la induccién y el manteni-
miento anestésico (con la excepcién del opidceo)
fueron similares en los dos grupos. La premedica-
cién se realizd con cloruro mérfico (0,1 mg/kg) y
escopolamina (0,05 mg/kg), ambos administrados
por via subcutdnea, una hora antes de la induccién
anestésica. La induccién se realizé con midazolam
(0,1 mg/kg), etomidato (0,3 mg/kg) y succinilcolina
(1 mg/kg); remifentanilo en perfusién (0,53 [0,17]
pg/kg/min) o fentanilo (0,1 [0,02] pg/kg/min), se-
gin el grupo de opidceo al que pertenecian. El
mantenimiento anestésico se efectué con propofol
2 (0,67) mg/kg/h, vecuronio 0,2 mg/kg/h como rela-
jante muscular y remifentanilo o fentanilo, segiin
cada caso.
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En todos los pacientes se monitorizaron la fre-
cuencia cardfaca, la presion arterial mediante canali-
zacion radial o femoral y la presidon venosa central
(PVC). La utilizacién de catéter de arteria pulmonar
se valor6 individualmente y sélo se utiliz6 en los pa-
cientes considerados de alto riesgo o con disfuncién
ventricular clinica.

Una vez finalizada la cirugia, los pacientes con
remifentanilo mantuvieron una perfusion de 1
pg/kg/min hasta llegar a la Unidad de Cuidados In-
tensivos (UCI); una vez en ésta se disminuy? la per-
fusion a 0,1 pg/kg/min, que se mantuvo durante las
5 primeras horas de postoperatorio. En la UCI, los
pacientes del grupo fentanilo recibieron 30 pg/h de
fentanilo durante este mismo tiempo. En el caso de
analgesia inadecuada (inicialmente sospecha clinica
por signos vegetativos como taquicardia, hiperten-
sién o posteriormente por manifestacion del enfer-
mo) se permitié el aumento de dosis en la perfusién
de remifentanilo hasta 0,2 nug/kg/min o de fentanilo
hasta 75 pg/h. Si atin asi persistia el dolor, se afa-
dieron otros analgésicos suplementarios por via in-
travenosa (opidceos o antiinflamatorios no esteroi-
deos [AINE]) o sedacién con midazolam o propofol
a juicio del médico responsable de la unidad para
garantizar una adecuada confortabilidad y situacién
general del paciente. Se definié fracaso terapéutico
del analgésico en infusién cuando se requirié una
perfusién de remifentanilo > 0,2 pg/kg/min o de
fentanilo > 75 pg/h, en cada caso.

Se mantuvo la monitorizacién hemodindmica y
respiratoria habitual, sin diferencias entre los gru-
pos, de acuerdo con la situacién individualizada de
cada paciente. Se defini6 bradicardia como la fre-
cuencia cardiaca inferior a 50 latidos por minuto
(Ipm); hipotensién arterial cuando la presién arterial
sist6lica (PAS) era inferior a 90 mmHg e hiperten-
sién arterial (HTA) cuando PAS era superior a 150
mmHg o presién arterial diastélica (PAS) superior a
90 mmHg.

Los pacientes fueron extubados cuando recupera-
ron la ventilacién espontdnea y no tenfan contraindi-
cacién para hacerlo: hipoxemia (PaO, < 8,0 kPa),
sangrado > 100 ml/h, hipotermia, bajo nivel de con-
ciencia o inestabilidad hemodindmica.

El dolor fue evaluado mediante una escala anald-
gica mixta visual de color rojo y numérica, que
comprende valores desde 1 (minimo dolor) al 10
(maximo dolor). La valoracién se realizd en el mo-
mento de despertar (E1) y a los 30 min (E2), 2 h
(E3) y 4 h (E4) después de la extubacion.

Se analizaron los factores demograficos y quirtr-
gicos (edad, sexo, superficie corporal, enfermedad
de base y procedimiento quirdrgico aplicado, tiem-
pos de cirugia y de bypass cardiopulmonar, nimero
de injertos coronarios en las revascularizaciones
miocardicas, clase funcional de la New York Heart
Association [NYHA], FEVI, escala de riesgo pre-
quirdrgico de Parsonnet y Euroscore), asi como la
calidad de la analgesia, la confortabilidad (el pacien-
te reconoce un adecuado nivel de confort), necesi-
dad o solicitud de analgesia extra (SA) (bien deman-

dada por el paciente o administrada segin criterio
del médico responsable) y tiempo hasta solicitarla
desde su ingreso en la unidad (TA), nimero de cam-
bios en las perfusiones de los opidceos a estudio, ni-
mero de bolos y dosis totales de otros analgésicos
administrados y nimero de fracasos terapéuticos.

Se registraron los tiempos hasta la extubacion, la
estancia en la unidad, la aparicion de efectos adver-
sos atribuibles a los opidceos (depresion respirato-
ria, sedacién excesiva, hipotensién, nduseas, vomi-
tos, rigidez muscular, escalofrios, bradicardia) y las
complicaciones evolutivas generales, incluida la fi-
brilacién auricular de nueva aparicién, y la mortali-
dad.

Los datos fueron recogidos utilizando una base de
datos disefiada para el estudio. Los resultados se ex-
presan en media y desviacion estdndar (DE). El ané-
lisis estadistico consistié en el cdlculo de la t de Stu-
dent en el caso de variables categéricas y el andlisis
de la varianza cuando se compararon las variables
cuantitativas. Se considerd significacién estadistica
cuando la p era inferior a 0,05.

RESULTADOS

Se estudi6 a un total de 74 pacientes, 37 de ellos
pertenecientes al grupo remifentanilo, que se com-
pararon con un grupo contemporaneo de 37 pacien-
tes del grupo fentanilo o de analgesia estandar. El
53% del total (39 pacientes) eran varones. La edad
media fue de 60 (13) afios, con un rango comprendi-
do entre 22 y 79 afios. Los procedimientos quirtrgi-
cos consistieron en: 33 revascularizaciones miocar-
dicas por cardiopatia isquémica y 41 sustituciones
valvulares (22 reemplazos mitrales y 19 adrticos),
de las que a 4 también se les realizé una cirugia de
revascularizacion. El score de Parsonnet medio fue
de 8,67 (6,44) (rango: 0-31), el Euroscore medio:
5,24 (2,95) (rango: 0-13); la clase funcional NYHA
I: 16, II: 33, III: 16 y IV: 9 pacientes; la FEVI: 62
(10,6%) (rango: 30-84). En la tabla 1 se muestran
las caracteristicas generales de la poblacion estudia-
da, en ambos grupos.

El 71,2% del total de los pacientes reconoce estar
en situacién confortable tras la extubacién, aunque
se observé una diferencia significativa entre ambos
farmacos: 55% en el grupo remifentanilo frente al
86% del grupo fentanilo (p = 0,006) (fig. 1). No
hubo diferencias significativas en el nimero de pa-
cientes que solicitaron analgesia adicional a la pau-
tada en la perfusién: 88% del grupo remifentanilo
frente al 77% del grupo fentanilo. EI TA (mediana)
fue de 6,5 h en el grupo de remifentanilo y 8,2 h en
el grupo fentanilo (p = NS).

La figura 2 muestra la evolucién, cuantificada,
del dolor, diferenciada para los 2 analgésicos. En el
grupo remifentanilo, los pacientes se encuentran en
torno a 4 puntos, mientras que en el grupo fentanilo
es igual o inferior a 3, lo que muestra, por un lado,
el aceptable control analgésico de ambos farmacos
y, por otro, que hay una diferencia significativa a
favor de fentanilo, mds acusada cuanto mds alejado
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TABLA 1. Caracteristicas generales de la poblacion estudiada

Caracteristica Grupo remifentanilo Grupo fentanilo p
Nuimero de pacientes 37 37 NS®
Edad media 58 (11) (r*: 38-77) 62 (14) (r: 22-79) NS
Sexo Varén 19 20 NS

Mujer 18 17
Superficie corporal (cm?) 1,88 (0,14) 1,85 (0,12) NS
Enfermedad de base Coronaria 16 17 NS
Valvular 21 20
Mixta 1 3
Enfermedad valvular Mitral 14 8 NS
Adrtica 7 12
Tiempo de cirugfia, total (min) 238 (43) (r: 145-344) 222 (53) (r: 58-360) NS
Tiempo de bypass (min) 114 (34) (r: 47-171) 111 (30) (r: 30-169) NS
Injertos coronarios en los revascularizados 2,36 (0,84) (r: 1-4) 2,37 (0,83) (r: 1-4) NS
Score de Parsonnet 9,75 (6,65) (r: 0-30) 7,84 (6,24) (r: 0-31) NS
Euroscore 6,05 (3,17) (r: 0-13) 4,59 (2,65) (r: 0-11) NS
Clase NYHA I 8 8 NS
11 15 18 NS
1 8 8 NS
v 6 3 NS
FEVI 63,2 (10,4) (r: 43-82) 62,4 (10,8) (r: 30-84) NS
aNS: no significativo; °r: rango. FEVI: fraccién de eyeccion ventricular izquierda; NYHA: New York Heart Association.
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Figura 1. Eficacia: confortabilidad, solicitud de analgesia (por parte del paciente) y tiempo hasta la solicitud (tiempo analgesia) de remi-

fentanilo (Rem) frente a fentanilo (Fen).

del momento de ingreso. El nimero de cambios en
las perfusiones de remifentanilo y de fentanilo fue
similar. El nimero y las dosis totales de analgésicos
suplementarios (opidceos o AINE) utilizados de ma-
nera adicional a la infusién del opidceo fueron simi-
lares en ambos grupos, excepto el tramadol, que se
usé més en los pacientes del grupo remifentanilo
(p = 0,03) (tabla 2).

Dos pacientes tratados con remifentanilo presen-
taron un efecto “naloxona-like” al retirar la perfu-
sion del farmaco. A pesar de utilizar la perfusion de
remifentanilo a dosis bajas como analgesia de tran-
sicion, en 2 pacientes encontramos un cuadro agudo
de sudacidn, agitacion, taquicardia e hipertension,
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controlable mediante el aporte de opidceos. El resto
de los efectos adversos atribuibles al uso de opid-
ceos, la fibrilacién auricular de reciente comienzo y
la evolucién general, se encontré en un nimero de
enfermos similar y no se encontraron diferencias es-
tadisticas (tabla 3).

Un hecho destacable fue que los pacientes en los
que se realizé la analgesia intra y postoperatoria con
remifentanilo pudieron ser extubados antes que los
del grupo fentanilo, 7,6 frente a 8,9 h, aunque sin di-
ferencias significativas (p = 0,08); no obstante, esto
no repercutié6 de manera directa en el tiempo de la
estancia en la unidad, que fue de 63 (78) h (70 [93]
h en el grupo remifentanilo frente a 56 [63] h en el
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Figura 2. Eficacia: escala de dolor subjetiva visual de remifentanilo (Rem) frente a fentanilo (Fen).
El: al despertar; E2: 30 minutos postextubacion; E3: 2 horas postextubacion; E4: 4 horas postextubacion.

grupo fentanilo). La dispersioén en el tiempo de in-
greso en la UCI fue elevada, con un rango entre 8 y
574 h, y no mostré una diferencia significativa entre
grupos (tabla 3).

Se observé una mortalidad de 3 pacientes (4,1%),
pertenecientes al grupo fentanilo. Dos pacientes mu-
rieron por shock cardiogénico refractario y el terce-
ro, por fracaso multiorgdnico.

DISCUSION

Una de las principales metas en el tratamiento de
los pacientes sometidos a CC es el control hemodi-

ndmico y de la respuesta vegetativa. A este objetivo
se suma, en los ultimos afios, la necesidad de mejo-
rar la utilizacién de los recursos y el acortamiento
de las estancias hospitalarias, sin detrimento de la
calidad asistencial, manteniendo siempre una igual-
dad en los resultados clinicos; en definitiva, un ma-
yor desarrollo de la estrategia denominada fast-
track'®. Un aspecto destacado y que tiene un papel
primordial en este concepto es el manejo anestésico
y postoperatorio inmediato en la UCI; el control
de la respuesta al estrés y los estimulos nociceptivos
y la extubacién temprana son los objetivos basicos
a conseguir. La extubacién temprana ha demostra-
do mejorar la funcién cardiopulmonar, adelantar la

TABLA 2. Cambios en las perfusiones y los bolos de analgésicos

Remifentanilo Fentanilo p
Niumero de cambios en infusiones 0,79 [0,93) (r*: 0-3) 0,17 (0,71) (r: 0-3) NS
Numero de bolos de fentanilo 0,97 (1,27) (r: 0-4) 0,69 (1,39) (r: 0-5) NS
Dosis ketorolaco (mg) 1,76 (7,16) (r: 0-30) 3,43 (12,1) (r: 0-60) NS
Dosis tramadol (mg) 147 (108) (r: 0-400) 94,2 (97) (r: 0-300) 0,03
Dosis propofol (mg) 63 (219) (r: 0-282) 168 (424) (r: 0-590) NS
Dosis midazolam (mg) 0,37 (1,5) (r: 0-8) 1,24 (3,3) (r: 0-15) NS

NS: no significativo; “r: rango.

TABLA 3. Seguridad: efectos adversos, tiempo hasta la extubacion y estancia en la unidad de cuidados

intensivos
Remifentanilo Fentanilo p
Hipotension arterial 1 - NS
Nauseas 9 10 NS
Voémitos 7 4 NS
Escalofrios 1 - NS
Efecto “naloxona-like” 2 - NS
Fibrilacion auricular 2 3 NS
Extubacién (h) 7,6 (2,1) (r: 5-13) 8,9 (3,6) (r: 3-19) NS =0,08
Estancia en la UCI (h) 70 (93) (r: 28-574) 56 (62) (r: 8-332) NS

NS: no significativo; *r: rango. UCI: unidad de cuidados intensivos.

En ningiin caso encontramos depresion respiratoria, sedacion excesiva, rigidez muscular ni bradicardia.
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deambulacién y disminuir las estancias y los cos-
tesll,12.

En este sentido, el tratamiento analgésico intra y
postoperatorio inmediato (fundamentalmente en las
primeras horas'?) ocupa un lugar destacado al evitar
o disminuir la respuesta vegetativa ante estimulos
nociceptivos y, en definitiva, prevenir la aparicién
de episodios potencialmente isquémicos (la llamada
isquemia hiperdindmica) al disminuir la demanda
metabdlica miocérdical4, controlar la hipertension
arterial (que aumenta la poscarga y la tension parie-
tal) y la taquicardia. La estrategia utilizada habitual-
mente para conseguir este objetivo es la administra-
cién de dosis altas de opidceos'>'S. Sin embargo,
esta circunstancia condiciona la prolongacién de la
depresion respiratoria y la necesidad de soporte ven-
tilatorio.

Recientemente se incluy6 en el arsenal terapéuti-
co el remifentanilo, un opidceo agonista puro de los
receptores L, que presenta caracteristicas similares a
fentanilo, alfentanilo y sufentanilo, pero que mues-
tra un perfil farmacocinético diferente debido a su
exclusiva metabolizacién por esterasas plasmadticas
y tisulares inespecificas. Esta propiedad le permite
un ripido aclaramiento plasmaético y una baja varia-
bilidad farmacocinética. De esta manera, el remifen-
tanilo presenta un rdpido inicio en la accién farma-
coldgica y una vida media muy corta, por lo que sus
efectos finalizan a los pocos minutos de retirar la
infusién. Su vida media es de aproximadamente
3 min, independientemente de la duracién de la in-
fusion, a diferencia de lo que ocurre con otros opia-
ceos, en los que a mayor duracién de la infusién,
mayor es el tiempo que la concentracién plasmadtica
del farmaco tarda en disminuir y asi también sus
efectos farmacoldgicos. Su metabolismo por estera-
sas lo hace independiente de una alteracién de la
funcién hepdtica'” o renal'®, sin variacién de sus ca-
racteristicas farmacocinéticas. En definitiva, el re-
mifentanilo es un farmaco opidceo con un efecto
evanescente que permite unos cambios rdpidos en
los efectos clinicos en respuesta a los cambios que
se inducen en la perfusidn; esto es, presenta unos
efectos predecibles.

La infusién de remifentanilo no se debe mezclar
en la misma via de acceso venoso por donde se esta
transfundiendo sangre o plasma, debido a la posible
hidrélisis del farmaco por las esterasas que pueden
presentar estos compuestos y la disminucién “inad-
vertida” del efecto del fdrmaco.

Debido a su corta vida media y la ausencia de
efecto analgésico residual, el remifentanilo precisa
la elaboracién de una estrategia especifica para el
control del dolor postoperatorio después de haber
utilizado el fdrmaco en la analgesia intraoperatoria.
Esta puede consistir en continuar la perfusién de re-
mifentanilo a dosis inferiores o en la utilizacién de
otros opidceos de vida media mds larga, asociacién
de AINE, técnicas locorregionales, etc.'. Dershwitz
et al® encontraron que el 92% de los pacientes a los
que se habia realizado anestesia con remifentanilo/
0,/N,O notificé dolor tras los primeros 20 min de
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retirada de la combinacién anestésica sefialada; por
tanto, consideraron un periodo de transicion crucial
de aproximadamente 30 min después de la interven-
cion, en el que puede faltar analgesia después de una
anestesia con remifentanilo.

El remifentanilo ha mostrado su eficacia y tolera-
bilidad en varios estudios, tanto en el contexto de
CC como en el control del dolor en el periodo posto-
peratorio inmediato y en otras cirugias no cardiacas.
Ha demostrado la supresion de los estimulos noci-
ceptivos manteniendo una manifiesta estabilidad he-
modindmica, bloqueando la respuesta al estrés y al
aumento plasmdtico de catecolaminas secundario a
dichos estimulos?!. En el estudio multicéntrico euro-
peo realizado en 132 pacientes intervenidos para
revascularizacion miocardica, el remifentanilo con-
sigue la supresion efectiva de los estimulos nocicep-
tivos, permite la extubacion temprana en 94 pacien-
tes (media de 6,1 h) y esto se acompafia de un
menor periodo de estancia en la UCI?2. En otro estu-
dio realizado en 72 pacientes con una FEVI superior
a 40%, intervenidos para revascularizacién mio-
cérdica, en 3 centros norteamericanos, un alto por-
centaje de pacientes pudo ser extubado de manera
temprana, pero hubo una alta dispersién en los re-
sultados dependiendo de la prictica en los diferentes
centros participantes®. Recientemente, Olivier et
al'® han publicado su experiencia con un grupo de
50 pacientes intervenidos de CC electiva. Tras reali-
zar una anestesia con propofol y remifentanilo vy,
utilizando morfina en el postoperatorio inmediato en
la UCI, concluyen que esta estrategia les permite
conseguir una estabilidad hemodindmica tanto en el
quir6fano como en el postoperatorio, una buena
analgesia postoperatoria y la extubacién antes de
cuatro horas en el 74% de los casos.

También se utiliz6 el remifentanilo para analgesia
postoperatoria en el contexto de otras cirugias, a do-
sis bajas, después de su uso anestésico en el quirdfa-
no. Yarmush et al**, en un estudio multicéntrico con
150 pacientes, compararon la eficacia y seguridad
de regimenes de “transicién” usando remifentanilo o
morfina para el postoperatorio inmediato en pacien-
tes sometidos a cirugia programada (no cardiaca,
neurocirugia ni vascular) con anestesia realizada con
remifentanilo y propofol. El remifentanilo, a dosis
de 0,05-0,23 pg/kg/min, proporcioné una analgesia
mads eficaz que la morfina (58 frente a 33% de anal-
gesia adecuada y sin depresion respiratoria, respecti-
vamente). Bowdle et al® realizaron un estudio mul-
ticéntrico con 157 pacientes sometidos a cirugia
abdominal, espinal, sustitucién articular o cirugia to-
ricica, a los que se les administré remifentanilo para
la analgesia postoperatoria. Se consiguidé limitar el
dolor a 0-1 en una escala de 0-3 en el 78% de los
casos, utilizando una perfusiéon entre 0,05-0,15
pg/kg/min. Se produjo apnea en el 7% de los pa-
cientes, relacionada con la rdpida infusién del far-
maco. Schuttler et al*® compararon la eficacia y se-
guridad de remifentanilo frente a alfentanilo en 234
pacientes sometidos a cirugia abdominal. Remifen-
tanilo se mantuvo en perfusion en el postoperatorio
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inmediato, mientras que alfentanilo se suspendi6 15
min antes de terminar la cirugia. El tiempo hasta la
respiracién espontdnea y obedecer 6rdenes fue simi-
lar entre los farmacos; sin embargo, el tiempo hasta
la extubacién fue mas corto (p = 0,048) con remi-
fentanilo y la incidencia de efectos adversos fue si-
milar (82 frente a 75%). Con el aporte de bolos tu-
vieron depresion respiratoria.

En nuestro trabajo, a los pacientes en los que se
habfa utilizado remifentanilo durante el procedi-
miento quirdrgico se continué perfundiéndolo a do-
sis mas baja para realizar una analgesia de transi-
cién, durante 5 h; los resultados de eficacia y
seguridad de este grupo de pacientes se compararon
con otro grupo de pacientes en los que se utilizé una
perfusién de fentanilo durante ese mismo periodo.
Nuestros resultados muestran que ambos farmacos
consiguen un control analgésico eficaz; el 71% de
los pacientes declaré haber estado confortable du-
rante el periodo postoperatorio; no obstante, el fen-
tanilo obtuvo un mejor control analgésico durante el
periodo analizado, y en las escalas de dolor mostré
valores inferiores que el remifentanilo. Al despertar,
el dolor fue similar en ambos grupos; posteriormen-
te, en las medidas E2-E3-E4 la escala numérica pre-
sent6 valores mds altos en el grupo de remifentanilo,
con diferencias significativas, mas acentuadas a ma-
yor tiempo del ingreso en la unidad. Probablemente,
el perfil farmacocinético del remifentanilo, sin nin-
gin efecto residual, explica este hallazgo. Asimis-
mo, en los dos grupos fue necesario afadir dosis
puntuales de otros farmacos analgésicos; el nimero
total de bolos y las dosis totales, tanto de analgési-
cos opidceos como AINE, fueron similares en los 2
grupos, excepto el tramadol, que fue preciso en un
mayor nimero de pacientes del grupo de remifenta-
nilo. No se produjeron fracasos terapéuticos en nin-
glin caso.

Los 2 farmacos fueron bien tolerados y seguros, y
no se relacionaron con efectos adversos graves.
La evoluciéon general, incluida la fibrilacién
auricular de nueva aparicion, fue similar en los 2
grupos. Cabe destacar la presencia en el grupo de re-
mifentanilo de 2 casos que presentaron un efecto
“naloxona-like”, a pesar de la perfusion de transi-
cién y la suspensién de remifentanilo desde dosis
bajas. Dado que este efecto secundario es directa-
mente atribuible a su farmacocinética, pensamos
que el uso de este nuevo opidceo exige el conoci-
miento del farmaco y el entrenamiento en su uso.
Ademds, en los casos en los que se usan perfusiones
de remifentanilo, sobre todo si el paciente estd extu-
bado, con ventilacién espontdnea, se precisa una
monitorizaciéon adecuada del nivel de conciencia y
de la frecuencia y mecdnica ventilatoria, por lo que
su uso debe reservarse a médicos entrenados en el
uso de analgésicos y sedantes, asi como en el aisla-
miento de la via aérea. Se han descrito pacientes in-
gresados en la UCI que desarrollan apnea y rigidez
muscular; estos efectos adversos graves se han rela-
cionado con el aporte de bolos o infusiones rdpidas
de remifentanilo. Por este motivo, no se recomienda
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la administracion de bolos, sino la infusién continua
del farmaco durante el tiempo preciso para la mani-
pulacién o el procedimiento. En nuestra experiencia,
ninguno de los pacientes a los que se les infundi6 el
opidceo a dosis inferiores a 0,2 pg/kg/min presentd
un descenso del nivel de conciencia, apnea ni rigi-
dez muscular. Al igual que sucede en otros estudios,
aunque sin alcanzar diferencia significativa, los pa-
cientes en los que se realiz6 analgesia con remifen-
tanilo fueron extubados en un tiempo inferior a los
pacientes tratados convencionalmente con otros
opidceos. Debido a la asociacién de otros factores
que intervienen en la estancia en una UCI y en la es-
tancia hospitalaria, esta extubacién mds temprana en
el grupo de remifentanilo no se acompafié de una
estancia mds corta en la UCI. Un aspecto no analiza-
do en este estudio, pero a tener en cuenta a la hora
de planificar el uso de analgésicos opidceos en una
UCI, es el mayor coste del remifentanilo.

En conclusidn, la analgesia con una perfusién de
“transicién” de remifentanilo durante el postopera-
torio inmediato de la CC es factible y no presenta
efectos adversos graves; aunque debido a su perfil
farmacocinético sin analgesia residual se han obteni-
do unos mejores controles analgésicos, medidos con
una escala subjetiva visual, con fentanilo, el opidceo
habitual. Dadas sus caracteristicas diferentes del res-
to de los opidceos, es necesario el conocimiento del
farmaco y el entrenamiento para su uso seguro. Asi-
mismo, es importante realizar una adecuada monito-
rizacion de nivel de conciencia y de la funcién res-
piratoria.
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