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Para la administracién de anestésicos intravenosos requiere la comprension del concepto y papel de las variables
farmacocinéticas involucradas desde la administracion o inyeccion por la vena hasta su llegada al sitio efector y las fases
hasta su eliminacidon y por lo tanto, se debe entender perfectamente que la perfusion o el mantenimiento de
concentraciones plasmaticas o en el sitio de efecto constantes o estables dependera, ademds de la veolocidad de
administracion y del aclaramiento.

A continuacién describimos los conceptos basicos y las principales variables farmacocinéticas.
Concentracion plasmdtica (Cp descrita como mcg/ml)

Es la cantidad del farmaco disuelta en el plasma y dependera de la dosis que se administré mediante perfusion o bolos.

Farmaco Concentracién plasmatica (mcg/ml)
Opioides
Alfentanilo 0.05-0.5
Fentanilo 0.002-0.035
Remifentanilo 0.001-0.020
Sufentanilo 0.0002-0.002
Inductores
Etomidato 1-1.5
Midazoldam 0.05-1
Propofol 1-10
Tiopental 5-20
Relajantes Neuromusculares
Atracurio 1-1.3
Cisatracurio 0.5-1.4
Rocuronio 1.25-5
Vecuronio 0.15-0.30
Adyuvantes de la Anestesia
Lidocaina 0.5-5
Ketamina 0.5-2.5
Dexmedetomidina 0.2-0.7 pg/kg/hr

Volumen de distribucién (Vd descrito en general como mi/kg)

Es un volumen aparente en el cual se va distribuir el o los fdrmaco con el objetivo de alcanzar una concentracion
plasmatica qué esta determinada por las caracteristicas propias del farmaco y el contexto clinico; intervienen el porcentaje
de unidn a proteinas plasmaticas, su liposolubilidad, edad, sexo y el peso del paciente ademas de los antecedentes
patoldgicos y de polifarmacia.



Farmaco Vd plasma (ml/kg) Vd del Efecto
pico (I/kg)
Alfentanilo 0.7 5.6
Fentanilo 600 1071...(75)
Remifentanilo 200 242...(17)
Sufentanilo 100 1271...(89)
Etomidato 4 -
Midazolam 400 -
Propofol 300 528...(837)
Tiopental 400 -
Atracurio 0.16 -
Cisatracurio 0.156 -
Rocuronio 0.21 -
Vecuronio 0.41 -

Depuracion o aclaramiento plasmdtico (Cl se describe como mi/kg/min)

Se refiere a la eliminacion o salida de un farmaco de cierto volumen plasmatico por unidad de tiempo; en otras palabras,
son los mililitros de plasma que quedan libres del farmaco por cada unidad de tiempo.

Farmaco Aclaramiento plasmatico (ml/kg/minuto)
Opioides
Alfentanilo 6
Fentanilo 13
Remifentanilo 40
Sufentanilo 11
Inductores

Etomidato 17
Midazoldm 7
Propofol 30
Tiopental 3

Relajantes Neuromusculares

Atracurio 5.5
Cisatracurio 5.1
Rocuronio 4
Vecuronio 4.6

Adyuvantes de la Anestesia

Lidocaina 9.85

Ketamina 18
Dexmedetomidina 10-30

Tiempo de vida media de eliminacion (T1/2)
La vida media (T1/2) es el tiempo que lleva para que la concentracion de una droga caiga a la mitad de su valor previo; es
decir, se refiere al tiempo requerido para que la concentracién plasmatica disminuya en un 50%; dependera del

aclaramiento y el volumen de distribucion pero de forma mas importante, del contexto clinico.

Es una forma de predecir el tiempo para la eliminacion total del farmaco después de la administracion.



keOy T % keO

Esta es una constante de transferencia del farmaco desde la biofase al plasma y se refiereal equilibrio de salida de
eliminacién de la biofase; a partir de esta se calcula el tiempo de vida media de equilibrio a sitio efector o T1/2 ke0 de un
farmaco. Dependera del modelo farmacocinético y es monocompartimental. T1/2 ke0 habla del tiempo medio de
equilibrio al sitio efecto o biofase, es decir, el tiempo de equilibrio entre el compartimento central y el cerebro al 50% de
la concentracion del farmaco cuando se mantiene constante la cp; sin embargo, debido al modelo farmacocinético estos
valores pueden ser variables.

keO y T1/2 keO de algunos medicamentos usados en anestesia
Farmaco keO (min? T % ke0

Alfentanilo 0.77 0.90
Fentanilo 0.10 6.90
Remifentanilo 0.49 1.40
Sufentanilo 0.11 6.30
Morfina 0.03 17.7
Ketamina 1.30 0.53
Midazolam 0.17 4.00
Propofol 0.25 2.77
Tiopental 0.57 1.20

Vida media dependiente del contexto

Hace referencia al tiempo necesario para que la Cp disminuya al 50% después de suspender la perfusion, entendiendo al
contexto como el tiempo desde el inicio de la administracion del farmaco hasta el termino de la perfusién; para
comprenderlo se debe recordar la distribucién entre los compartimentos y parametros farmacodindmicos como la
biotransformacién; el objetivo es la prediccion de los tiempos de decremento de los efectos.

Vidas medias sensibles al contexto de hipnéticos y opioides
Alfentanilo | Fentanilo Remifentanilo | Sufentanilo | Midazolam | Propofol Tiopental
Vida media
de
L. 111 462 577 173 280 346
eliminacién
(min)
Tiempo de
P B Vida media sensible al contexto (minutos)
perfusién
1 minuto <5 <5 <5 20 2 5
1 hora 30 25 20 30 10 5
3 horas 55 105 3 25 50 15 100
8 horas 60 280 5 45 75 35 175
Estado
60 300 7 100 80 50 200
estable




Pico de T (T-peak)

Segun Minto, este parametro se refiere al “tiempo de la maxima concentracidn en el sitio efecto después de un bolo
intravenoso cuando no existe farmaco inicialmente en el sistema” y hace referencia a la farmacocinética y farmacodinamia
de cada farmaco administrado.

Farmaco Tiempo de Efecto pico (min)
Opioides
Alfentanilo 1.4
Fentanilo 3.6
Remifentanilo 1.5
Sufentanilo 5.6
Inductores
Etomidato 2.0
Midazoldm 3
Propofol 2.2
Tiopental 1.6

Latencia

A diferencia de la histéresis, la latencia es el tiempo desde la administracién del farmaco hasta que se observan los
efectos.

Histéresis

Es el retraso en el tiempo entre la concentracidn plasmatica maxima y la concentracién maxima en el sitio efecto; para
esto, es necesario comprender qué después de la administracidon de un farmaco intravenoso se alcanza la concentracion
plasmatica maxima practicamente de inmediato, pero los efectos estaran apenas iniciando puesto que el plasma solo es el
transportador hasta la biofase o sitio de efecto; entiendase esto pensando en el tiempo del propofol y su circulacidn
brazo-cerebro.

Una vez comprendidos estos conceptos basicos podemos hacer calculos para la dosificacion real y hacer uso de estas;

utilizaremos como ejemplo a un paciente hipotético de 70kg y al Fentanilo.

Formulas:
1. Para calcular el bolo a plasma
cp (ug/ml) * vd (ml/kg/min)
En un paciente de 70 kg a quién se le calcularad un bolo de carga de Fentanilo a una concentracion plasmatica elegida
de 0.004mcg/ml la formula se desarrollaria asi:
(0.004mcg/ml) x (600ml/kg)
2.4mcg serd el resultado y se multiplica por los 70 kg de este paciente (se eliminan mly ml)
168 mcg de Fentanilo serd el bolo de carga a plasma.
2. Para calcular el bolo a sitio efector
cp (ug/ml) * vd del Efecto pico (I/kg)
En un paciente de 70 kg a quién se le calculard un bolo de carga de Fentanilo a una concentracion a sitio efecto

elegida de 0.004mcg/ml la formula se desarrollaria asi:



(0.004mcg/ml) x (1071ml/kg)
4.284mcg sera el resultado y se multiplica por los 70 kg de este paciente (se eliminan mly ml)

299.88 mcg de Fentanilo sera el bolo de carga a sitio efecto.

Para calcular la dosis de mantenimiento o MIR (Maintenance infusion rate)
cp (ng/ml) * cl (ml/kg/min)

En un paciente de 70 kg a quién se le calculara la dosis de mantenimiento de Fentanilo a una concentracion
plasmatica elegida de 0.004mcg/ml la formula se desarrollaria asi:

(0.004mcg/ml) x (13 ml/kg/minuto)

0.052 mcg/kg/minuto sera el resultado que se programe en la bomba electrénica (se eliminan mly ml)

Si queremos saber las dosis por hora, entonces multiplicamos:

0.052mcg x 70kg x 60minutos

218.4mcg es la dosis hora que se utilizaria de Fentanilo para este paciente de 70kg a una concentracion

plasmatica utilizada de 0.004mcg/ml

*Observece que los ml/hora dependeran de la dilucidn que se esté utilizando (por ejemplo si la dilucion son
10mcg de fentanilo por ml entonces 218.4mcg/hr serdn 21.84ml/hr y si lo trasladamos a microgotas minuto por
regla universal 21.84ml/hr es igual a 21.84microgotas/minuto).

Para calcular la concentracion plasmatica (cp) final
Dosis total (ug) + Tiempo (min) + Peso real (kg) + Aclaramiento (ml/kg/min)
En un paciente de 70 kg a quién se le perfundid fentanilo a diferentes velocidades de administracién se encuentra
en la UCPA, el tiempo total del procedimiento hasta su llegada a la unidad fue de 150minutos y se perfundieron
450mcg de fentanilo y se calculara la cp final; la formula se desarrollaria asi:
450mcg + 150 minutos + 70kg + 13ml/kg/minuto
0.0032 mcg/ml es la cp final (se eliminaron minutos y kg)

*Esta dosis total incluye el bolo de carga y la perfusion y se utiliza el peso real del paciente..

Para calcular la concentracion final en sitio efector
Dosis total (ug) + Tiempo (min) + Peso real (kg) + Aclaramiento (ml/kg/min) + T % KeO (min)
En un paciente de 70 kg a quién se le perfundid fentanilo a diferentes velocidades de administracién se encuentra
en la UCPA, el tiempo total del procedimiento hasta su llegada a la unidad fue de 150minutos y se perfundieron
450mcg de fentanilo y se calculard la concentracion final en el sitio efector; la formula se desarrollaria asi:
450mcg + 150 minutos = 70kg + 13ml/kg/minuto + 4.8min
0.0006 mcg/ml es la concentracion final en el sitio efector (se elimiminaron minutos y kg)

*Esta dosis total incluye el bolo de cargay la perfusidn y se utiliza el peso real del paciente..
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