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x1sTE en la actualidad diversidad

de compuestos antiespasmodicos
con mayor o menor accion terapéutica, utiles todos en diverso grado
en el tratamiento del dolor espasmodico, aunque hasta ahora no se ha
encontrado el producto que carezca totalmente de efectos colaterales.
A su vez, la valoracion de un compuesto antiespasmodico es dificil,
puesto que tiene que basarse fundamentalmente en datos clinicos, aun-
que algunos estudios de gabinete, como la radiologia, pueden mostrar,
graficamente €l efecto de este tipo de producto, como se ha hecho en
diversas investigaciones.

Conociendo los reportes iniciales de los estudios farmacolégicos y
clinicos de un nuevo compuesto antiespasmddico anticolinérgico de sin-
tesis: el yoduro de tiemonio, €l objeto de la presente revisién fue el com-
‘probar clinicamente lo ya expresado en dichos trabajos realizados tanto
“in vitro” como “in vivo”. El yoduro de tiemonio corresponde a la fér-
mula desarrollada siguiente, que se describe como yoduro de « tienil,
1-fenil, 1-N metil, morfolino 3 propanol 1:
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* Jefe del departamento de ensefianza. Hospital Rubén Lefiero. Profesor de intro-
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Los estudios de Duchene Marullaz y Cols.* reportan interesantes
cfectos farmacodindinicos de la droga, entre los que destacan su acciéon
espasmolitica, su antagenismo con la acetilcolina, la inhibicién de los
espasmos producidos por €l cloruro de bario y su accién preventiva
contra la dlcera péptica de diversos tipos, tales como la tlcera de Shay,
la tlcera de la serotonina, la de la constriccién y la de la reserpina. Ha-
richaux y Thouvenot® reportan por otro lado el hecho de gran utilidad
terapéutica, de que el yoduro de tiemonio inhibe el espasmo sin afec-
tar el ritmo peristaltico inicial o natural. Se reporta también la diver-
sidad de sus puntos de accién terapéutica, que segin estos estudios son
sobre la fibra post-ganglionar, sobre los plexos intestinales, sobre el me-
diador quimico y sobre la fibra muscular.

Son también interesantes para el uso clinico del compuesto los re-
portes sobre su toxicidad aguda y crénica que hacen considerarlo atéxi-
co a dosis terapéuticas. En efecto, con el método de Behrens y Karberg,
Duchene Marullaz y Cols.%., reportan una DL 50 de 30 mg. por Kg.
de peso por via endovenosa, con tolerancia mayor usando la via intra-
peritoneal y la oral (D L 50 de 160 mg/Kg. y 2,000 mg/Kg. respecti-
vamente).

Entre los efectos atropinicos secundarios de todos los compuestos
con accién anticolinérgica, destacan los trastornos pupilates y la inhi-
bicién de las secreciones salivales, que causan molestias a los pacientes.
Borgida, Weismann y Legman, reportan en su estudio sobre el yoduro de
tiemonio® que los efectos secundarios del compuesto son sumamente
débiles, pues para obtener la inhibicién de la secrecién salivar provo-
cada por pilocarpina son necesarias altas dosis de 1 mg. por Kg. de peso,
en comparacion con otros productos similares que solo requieren para
cllo dosis de 10 a 20 v por Kg. de peso. Estos mismos autores reportan
que el efecto midridtico del compuesto es sumamente débil, asi como el
efecto hipotensor que solo se han obtenido con dosis elevadas del mis-
mo. ;
Conociendo estos reportes quisimos usar el producto en el tiata-
miento sintomadtico y de fondo de pacientes con diversos padecimientos.
dolorosos abdominales, controlados en los servicios de emergencia y hos-
pitalizacién del Hospital 20 de Noviembre y en la prictica privada,
usando sus diversas vias de administracién: parenteral, oral vy rectal.
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MATERIAL Y METODO

Se estudi6 un total de 70 pacientes que comprendi6 43 casos de
cmergencia de admisién, 3 casos sub-agudos hospitalizados y 24 casos de
consulta externa con tratamiento ambulatorio, teniendo todos en co-
mun la presencia de cuadros dolorosos abdominales de mayor o menor
intensidad y problemas gastroenteroldgicos dolorosos. De estos 70 pa-
cientes, 16 eran del sexo masculino y 54 del femenino, siendo la ma-
yoria adultos en edad variable con un minimo de 16 afios y un méxi-
mo de 58.

En los casos mds agudos o intensos se us6 la via parenteral (42 ca-
sos) en los cuales la via endovenosa se seleccioné en 23 y la intramus-
cular en 16; la asociacion de las 2 vias en forma mixta se prefirié en 4
pacientes, siendo la intramuscular un complemento de la endovenosa.
en estos casos: para esta via se usaron ampolletas conteniendo 5 mg..
de yoduro de tiemonio. En 3 de estos pacientes se asoci6 a la via oralk
o a la rectal.

La via oral en forma de grageas fue usada en un total de 23 pa-
cientes de los cuales en 20 fue el Unico tratamiento anti-espasmédico;
en 1 se usaron en forma mixta con la presentaciéon inyectable y en 2
casos como complemento de la via rectal. Las grageas contenian cada
una 50 mg. de la sal, asociada a 10 mg. de amobarbital.

A su vez se selecciond la via rectal en forma de supositorio en 10
pacientes, de los cuales en 6 se usé como via tnica de administracién,
en dos casos asociada a la via oral y en 2 como complemento de la in-
vectable. Esta presentacion contenia 20 mg. de yoduro de tiemonio
por unidad.

En todos los casos su indicacién fue fundamentalmente sintoma-
tica para el tratamiento del dolor, aplicando los medios terapéuticos ne-
cesarios especificos para cada caso en particular. A todos los pacientes
sc les elaboré historia clinica de admisién e historia defnitiva en el tra-
tamiento ulterior, realizando los estudios complementarios de labora-
torio, radiologia y endoscopia necesarios segin el caso: biometria he-
matica, determinaciones diversas de quimica sanguinea, electrolitos, ami-
lasa, orina, placas de vientre, térax, estudios especializados de estéma-
go, duodeno y vias biliares, rectosigmoidoscopia, etc.

Los padecimientos controlados comprendieron 5 casos de colitis agu-
da de etiologia diversa, 4 de colitis amibiana sub-aguda, 8 de colon es-
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pastico irritable, 1 de colitis ulcerativa, 14 de colicos biliazes, 5 de gas-
tritis o gastroduodenitis, 8 de tlcera péptica, 2 de gastroenteritis aguda,
7 de cOlico ureteral por litiasis o uretero-pielitis, 1 de cistouretrtis, 7
de dismenorrea, 2 de ruptura de foliculo de Graff, 1 de salpingitis tu-
berculosa con espasmos secundarics, 1 de quiste torcido del ovario, 1
de pancreatitis aguda con coledocolitiasis, 2 de espasmo post-operatorio
del esfinter anal por hemorroidectomia y fistula isquio rectal y 1 de
sindrome post-gastrectomia tardio.

Tasra 1

Padecimiento No. de casos

Colitis aguda de etiologia diversa
Colitis amibiana sub-aguda

Colon espastico irritable

Colitis ulcerativa

Coélicos biliares (vesicular y coledociano) 1
Gastritis y gastroduodenitis

Ulcera péptica

Gastroenteritis aguda

Célico wureteral o pielitico

Cisto uretritis

Dismenorrea

Ruptura de foliculo de Graff

Salpingitis tuberculosa

Quiste torcido del ovario

Fancreatitis aguda

Espasmo post-operatorio del esfinter anal
Sindrome post-gastrectomia
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En varios pacientes coexistian dos o mds de los padecimientos con-
siderados, sobre todo en los de tipo digestivo, por lo que se selecciond
para la valoracién estadistica, ¢l sintoma predominante.

La posologia para los casos de urgencia fue de 1 hasta 3 ampolletas
por diversas vias en la dosis inicial, habiendo sido necesario repetir la
dosis en algunos casos de dolor severo con intervalo variable de 20 mi-
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nutos a 2 horas. Las grageas generalmente fueron administradas a la po-
sologia de 1 a 2 cada 6 u 8 horas segin el caso, durante un lapso que
varié desde un dia hasta Z semanas.

Los supositorios, como tratamiento tnico o como complemento del
inyectable se administraron a la dosis de 1 ¢/12 horas por uno a tres
dias. Cuando fueron asociados a la presentacién oral o inyectable la po-
sologia fue de 1 a 2 al dia con intervalo de 24 o 12 horas respectiva-
mente.

VALORACION DE LOS RESULTADOS

Para valorar los resultados de la accién terapéutica del compuesto,
se tomé en cuenta fundamentalmente su efecto sobre el clemento do-
lor y sobre el espasmo, puesto que aunque en un buen nimero de pa-
cientes se usé6 como tratamiento unico, en la mayoria actué como me-
dicacién sintomadtica, habiendo administrado el tratamiento especifico
definitivo segin el caso, de tipo médico u operatorio. También se to-
mé en consideracién el tiempo de accidén terapéutica y las posibles re-
percusiones secundarias de tipo intolerancia o de efecto atropinico, ta-
les como sequedad de boca y dilataciéon pupilar.

Los resultados fueron valorados en 3 categorias, a saber: buenos o
satisfactorios, moderados y negativos, habiendo obtenido en global en
toda la casuistica de 70 pacientes un total de 49 resultados satisfacto-
rios (70%), 16 moderados (22.9%) y 5 negativos (7.1%) que se ana-
lizan de la manera siguiente:

a) Se consideraron como resultados buenos o satisfactorios aque-
llos casos en que la desaparicién del dolor fue completa. En los 42 pa-
cientes en que se usé la via parenteral, el resultado satisfactorio se ob-
tuvo en 27 observando el efecto desde los 2 minutos, de los cuales en
32 fue necesaria solamente la dosis inicial y en 10 hubo de repetirse la
aplicacién de una 22 dosis con intervalo variable. De estos 27 casos, en
1 paciente el tratamiento sintomdatico de sostén se siguié con la via oral
y en 2 con la via rectal, habiendo obtenido en ellos resultados tam-
bién satisfactorios.

Para la via oral, se consideraron como satisfactorios aquellos casos
en que se obtuvo la desaparicién del dolor ain cuando fuera de manera
progresiva. En un caso de dismenorrea el resultado positivo se obtuvo
con la primera dosis.
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TaBLA 2
No. de
Via de administracién casos  Buenos Moderados Negativos
Parenteral
(sola) 39 24 11 4
Orai
(sola) 20 16 4 0
Rectal
(sola) 6 5 0 1
Asociadas 5 4 1 0
Totales: 70 49 (70%) 16 (22.9%) 5 (7.1%)

Para el total de 20 casos en que se usé solo la via oral, el resultado
satisfactorio se obtuvo en 16 pacientes, en todos los cuales ¢l efecto fue
progresivo, inicidndose desde media hora después de la primera dosis
para manifestar su efecto maximo después de 1 a 3 dias de iniciada su
administracién. En el tinico caso en que ésta via se asocié a la inyecta-
ble y en las dos en que se asocié a la via rectal, €l resultado fue tam-
bién satisfactorio.

Para la via rectal el efecto satisfactorio se observé en 5 pacientes
de los 6 en que se usaron los supositorios en forma aislada habiendo
observado el efecto inicial desde una hora después de su administra-
cion, obteniendo el efecto total después de 12 horas en un caso y de
2 dias en el resto. En los 2 pacientes en que se usé asociada a la via
inyectable el efecto de mantenimiento fue totalmente satisfactorio pues
el dolor no recidivé con su administracién. En los 2 casos en que sc
asocié a las grageas, el resultado fue satisfactorio en 1 de ellos.

b) Como resultados moderados se consideraron aquellos en que
el dolor no cedié por completo atin con dosis repetidas y que calmé su
intensidad sin Ilegar a desaparecer, habiendo usado otros medios, mé-
dicos o quirdrgicos para obtenerlo. También se incluyeron en esta ca-
tegoria aquellos casos en los que se obtuvo de principio un resultado
satisfactorio pero que en forma temprana presentaron recidiva del do-
lor que no pudo ser satisfactoriamente controlada.
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Para la via inyectable los resultados moderados fueron 11, sin rela-
cién con la via de administracién; con la via oral este efecto se observs
en 4 pacientes y con la rectal en 1.

¢) Los resultados negativos fueron aquellos en que no hubo nin-
guna modificacién del dolor. El total de resultados negativos fue de >
de los cuales 4 correspondieron a la via parenteral y 1 a la rectal.

AnALisis bE REsurtapos Segiun el padecimiento tratado.

Se observé en este estudio, una diferencia de resultados segin el
padecimiento tratado, concluyendo con el anlisis del mismo, que el
efecto del compuesto fue fundamentalmente sobre el dolor de origen
espasmddico, sin observar poder analgésico en el dolor visceral de otro
origen. -

En la tabla 3, se resumen los resultados obtenidos segin el tipo
de padecimientos en que fue usado el producto.

Tasra 3
No. de Resultados
Tipo de padecimiento casos Buenos Moderados Negativos
Colopatias 18 16 2 0
Colecisto y colangiopatias 14 8 4 2
Afecciones gastroduodenales 13 8 4 1
Padecimientos urolégicos 8 6 2 0
Padecimientos ginecoldgicos 11 7 3 1
Infecciones digestivas 2 2 0 0
Pancreatopattas 1 0 0 1
Complicaciones postoperatorias 3 2 1 0
Totales 70 49 16 5

En las colopatias (18 pacientes) el efecto de la droga se considera
como excelente, debido a que en estos casos predominé el factor espas-
mo; 11 de estos pacientes fueron tratados por via oral y 7 por la paren-
teral. Los resultados satisfactorios se obtuvieron en 16, en los cuales se:
incluyen la totalidad de los que recibieron la aplicacién parenteral. So-
lamente uno de los pacientes requirié una 22 dosis inmediata, obtenien-
do la desaparicién del dolor y otro de ellos recibié 3 ampolletas como.
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dosis inicial (2 endovenosas y 1 intramuscular) por la intensidad del
dolor. Solo 2 del total fueron considerados como resultados moderados
y correspondieron a la via oral.

En 13 de los 14 padecimientos biliares se us6 la via inyectable y en
solo 1 la via rectal; el efecto del compuesto en este grupo fue también
bastante satisfactorio cuando el dclor fue de tipo espasmoddico, no asi
cuando el dolor era provocado por inflamacién, obstruccidén total y pe-
rivisceritis. En efecto, en este tipo de pacientes se necesitaron mayores
dosis iniciales en algunos casos obteniendo 8 resultados totalmente sa-
tisfactorios, observando en ellos efecto positivo desde los 2 a 4 minu-
tos después de la aplicacién; los resultados moderados fueron 4 (2 de
ellos por recidiva) y los negativos 2. Tanto los resultados negativos
como los moderados, correspondieron a pacientes con hidrocolecisto o
con coledocolitiasis en donde al espasmo se agregaba un factor obstruc-
tivo franco y un problema inflamatorio.

En las afecciones gastroduodenales (13 casos) el mejor efecto se
observé en las gastritis y duodenitis, en donde se obtuvo una rapida de
saparicién de la sintomatologia espasmoédica y dolorosa, ast como del
vémito en los pacientes que lo presentaban. En los casos de tlcera pép-
tica el resultado fue méas pobre sobre todo si se trataba de ulcera com-
plicada ¢ crénica.

De tal manera que en este grupo se obtuvieron 8 resultados satis-
factorios, 4 moderados y 1 negativo; habiendo correspondido la mayoria
de los primeros a gastritis y duodenitis; 3 de los resultados moderados y
el negativo correspondian a tlcera péptica.

En los 8 padecimientos uroldgicos, los resultados fueron positivos
en todos, habiendo sido totalmente satisfactorios en 6 y moderados en
2, Fueron todos casos de urgencia en donde se usaron mayores dosis
inyectables (2 amps: en 4 casos y 1 en 3); en dos pacientes se usé tera-
pia asociada o grageas o supositorios.

De los 11 casos ginecoldgicos, se obtuvieron 7 resultados totalmen-
te satisfactorios, 3 moderados y 1 negativo. Los resultados satisfactorios
correspondieron 6 a dismenorreas y 1 a ruptura de foliculo de Graff
con espasmos secundarios; los moderados a un caso de ruptura de folicu-
lo, al de quiste torcido de ovario y al de salpingitis tuberculosa; el ne-
gativo correspondié a su vez a un caso de dismenorrea. Cabe mencio-
mnar sin embargo que en una paciente dismenorreica basté una dosis de
una gragea para obtener el resultado positivo.
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En los 2 pacientes con gastro-enteritis el resultado fue satisfacto-
1io tanto usando la via parenteral como la oral; el unico caso de pan-
creatitis por colelitiasis e ictericia obstructiva, tuvo resultados negati-
vos, habiendo tenido que administrar otro tipo de medicacién.

Las dos complicaciones post-operatorias por espasmo del esfinter
anal en cirugia anorrectal tratadas con supositorios, respondieron satis-
factoriamente al tratamiento, permitiendo una evacuacién normal. Por
Gltimo, el caso de dolor por gastritis en una paciente gastrectomizada,
presenté solo un pobre efecto de la medicacién.

ToLERANCIA Y ErFEcTOs COLATERALES

En toda la casuistica la tolerancia al compuesto fue completa aun
cuando se usaron en algunos pacientes dosis hasta de 2 y 3 ampolletas
en forma inicial; las grageas y supositorios tampoco manifestaron nin-
guna intolerancia local o general. Tampoco hubo incompatibilidad con
otros medicamentos usados segin el caso; inclusive en los casos en que
se habian usado otros antiespasmoédicos con efecto pobre, el resultado
fue satisfactorio.

Respecto a los efectos colaterales se vigild fundamentalmente la
apariciéon de signos o sintomas de accién atropinica. Solamente 2 pa-
cientes manifestaron ligera somnolencia después de la aplicacién paren-
teral y 2 discreto mareo en la posicidn vertical; a su vez, 2 pacientes
presentaron también discreta midriasis con movilidad pupilar normal,
aunque siendo enfermos excitados, no fue posible atribuir totalmente al
producto esta accién, debido al estado de miedo vy de dolor que pudie-
ron intervenir directamente en ello.

En lo referente a la sequedad de boca para pensar en una inhibi-
cién de la secrecién salivar, aun cuando se reporté en 19 pacientes, so-
lamente en 3 se puede atribuir directamente al producto, pues se pre-
sentd a la administracién de una 2? dosis parenteral; en el resto fue
dificil su valoracién debido a que se trataba de pacientes deshidratados
por vémito, en estado de dolor agudo v quienes en su mayoria presen-
taban el sintoma desde antes de su ingreso al hospital.

CONCLUSIONES

El yoduro de tiemonio puede ser considerado como un potente
compuesto antiespasmédico pues confirmando lo reportado por otros
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autores, su efecto fue positivo en 65 casos de los 70 estudiados (92.8%);
de ellos el resultado totalmente satisfactorio se obtuvo en 49, (70%),
siendo moderados en 16 (22.9%); solo en 5 (7.1%) los resultados
fueron negativos.

El mejor efecto se observd en los estados dolorosos de origen es-
pasmoédico, siendo menor o negativo en aquellos casos en que el dolor
visceral era de otro origen, tal es el caso de los pacientes con hidroco-
lecisto, quienes indudablemente presentaban infeccién y obstruccion me-
canica no espasmodica del conducto, el de aquellos de tlcera complicada
en los que el dolor no era de tipo espasmddico, sino por hiperactivi-
dad colinérgica, penetracién a oérganos vecinos o perivisceritis y el de
pancreatitis producido por peritonitis vy retroperitonitis quimica. Que-
da por tanto por investigar clinica y quimicamente el efecto anticolinér-
gico del compuesto sobre la secrecién gastrica.

La respuesta terapéutica para la via parenteral fue rapida en la
mayoria de los casos, yendo desde 2 minutos hasta una hora; la via oral
obtuvo resultados progresivos, aunque en algunos pacientes hubo res-
puesta temprana desde la primera dosis. La via rectal también obtuvo
resultados progresivos pero prolongados.

En toda la casuistica no se presenté ningtin fenémeno de intoleran-
cia y los efectos colaterales fueron minimos, pues aun a altas dosis y ha-
biendo recibido otros medicamentos, los reportes de los mismos fue
ron escasos y sin significacién clinica. Solamente fue frecuente la seque-
dad de boca, que en la mayoria de los pacientes no fue atribuible al pro-
ducto, debido a que eran casos de urgencia, en angustia y con deshidra-
tacién por vomito y que presentaban el sintoma desde antes de la apli-
cacién del medicamento.

REsumMEeN

Se hace una revision farmacolégica del yoduro de tiemonio, nue-
vo compuesto anticolinérgico-espasmolitico de sintesis, que fue usado
en 70 pacientes con diversos problemas dolorosos abdominales; fue ad-
ministrado por via parenteral, oral y rectal en forma aislada o asociada
en algunos casos, obteniendo sobre el dolor un resultado satisfactorio en
49 casos, moderado en 16 y negativo en 5. No hubo ningin fenémeno
de intolerancia y los efectos colaterales fueron sin significacién clinica.
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