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CLONIDINA EPIDURAL COMO ANALGESICO LUEGO DE OPERACION CESAREA

Comparacion con fentanil
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RESUMEN

En un estudio a doble ciego, aleatorio,
se compara el efecto analgésico de la
clonidina con el fentanil por via epidural
en dos grupos de 30 pacientes sometidas a
cesarea electiva. El grupo I recibié 300 ug
de clonidina y el grupo II 100 ug de fen-
tanil. Mediante la escala analoga visual se
midio la analgesia a los 5, 10, 20 y 30
min; cada hora hasta las 6 h y un control
final a las 24 h.

La analgesia con clonidina se inicié a
los 13.33 min y se mantuvo hasta las
4.3%0.82 h cuando la analgesia con fen-
tanil comenzo a declinar (P<0.05).

Los cambios hemodinamicos en ambos

grupos no fueron significativos. Las reac- -
ciones secundarias fueron: hipotension
(p<0.02) en el grupo I y prurito (p<0.001) -

en el grupo 1L

Summary

Double blind study randomized, the
analgesic effect of epidural clonidine and
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fentanil was compared in two groups 30
female each one undergoing cesarean
section. Group I received clonidine 300
ug and group II received fentanil 100 ug.
Using a analogue visual scale analgesic
effect was measured at 5, 10, 20 and 3Q
min; every hour until 6 h and one end
control at 24 h.

The analgesia was superior in clonidi-
ne group. Starting at 13.33 min remainds
active until 4.320.82 h when fentanil's
analgesia begins to decrease (p<0.05).

In both groups the hemadinamics
changes weren’t significative. Adverse
reactions observed were: hipotension
(p<0.02) in group 1 and pruritus
(p<0.001) in group 11.

Key words: Obstetric anesthesia, obstetric

analgesia, epidural fentanil, epidural
clonidine.
INTRODUCCION

Las parturientas a diferencia'de muchos
pacientes quirurgicos desean estar cons-
cientes y alertas durante y después de la
cesarea, esto permite una recuperacion
temprana en beneficio de la vinculacion
con el neonato y su alimentacioén precoz y
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asi mismo la comodidad necesaria para
una pronta interaccion familiar.

La analgesia postoperatoria es el punto
mas dinamico ¢ investigado en la aneste-
sia obstétrica. Las tareas del anestesidlogo
se han ampliado para incluir alivio inocuo
y satisfactorio del dolor después de una
operacion en la parturienta. Entre las nue-
vas opciones para la analgesia estan los
opioides intrarraquideos o epidurales y
entre los ultimos reportes cientificos se
encuentra la clonidina como analgesico de
reciente descubrimiento. (1-7)

Este estudio pretende demostrar la efi-
ciencia de la clonidina para analgesia
prolongada frente a la conseguida con

fentanil, en el control del dolor postcesa-
rea.

MATERIAL Y METODOS

En el Hospital Gineco-Obstétrico Isidro
Ayora se realizo un estudie controlado,
longitudinal, aleatorio a doble ciego en 60
pacientes sometidas a operacion cesarea
con ASA [-11, embarazo normal a término
y con labor de parto o sin ella. Se incluye-
ron en dos grupos de 30 pacientes cada
uno. Durante la consulta preanestésica
fueron informadas del procedimiento y
obtuvimos el consentimiento por escrito
previa a la aprobacion del estudio por el
Comité Etico del Hospital. El grupo I re-
cibio 300 ug de clonidina epidural y el
grupo Il 100 ug de fentanil epidural. Se
registraron las caracteristicas antropomé-
tricas: edad, peso y talla; edad gestacional,
dilatacion, borramiento y actividad uteri-
na.

Se formo los grupos de acuerdo a una
tabla de numeros aleatorios y una persona
ajena al estudio prepard las drogas en di-
lucion en 10 ml de suero fisioldgico.

Se utilizé técnica de bloqueo epidural
continuo con aguja Tuohy de 16 G ¢ 18 G,
con lidocaina al 2% con epinefrina al
1:200.000 en dosis de S mg/Kg en el inte-
respacio L1-L2 con la paciente en posi-
cion sédente. Se realiz6 un prellenado con

20 ml/Kg de lactato Ringer y mediante
pérdida de la resistencia al aire y agua se
administro una dosis de prueba de 5 ml de
anestésico local, se introdujo el catéter en
direccion cefalica, se coloco a la paciente
en decubito dorsal con lateralizacion 1z-
quierda en prevencion del sindrome aorto-
cava y se completo la dosis anestésica.

Se valoro el nivel de bloqueo y una vez
terminado éste se administré la dilucion
analgésica por el catéter. Como tratamien-
to concomitante recibieron unicamente
antibioticos y/o ocitécicos. Se decidio
administrar atropina si la frecuencia car-
diaca fuere menor a 50/min e igualmente
en reducciones de la tension arterial ma-
yores al 35% de los valores basales, se
administro liquidos parenterales o vaso-
presores.

Se midio la analgesia a los 5, 10, 20 y
30 min; 1, 2, 3, 4,5 y 6 h y un control
final a las 24 h utilizando una escala vi-
sual analoga (VAS) de 10 cm. y una esca-
la de alivio del dolor en 5 grados, previo
entrenamiento de evaluadores y pacientes.

Los valores obtenidos se expresan en
numeros de casos, porcentajes, media
aritmética y desviacién estandar (X£SD).
El analisis estadistico se realizé con chi
cuadrado para las variables cualitativas y
con diferencia de promedios (t de Student).

para las variables cuantitativas. El nivel
alfa permitido fue menor o igual al 0.05.

RESULTADOS

No fueron significativas las diferencias
entre los grupos en cuanto a edad, peso,
talla, edad gestacional, dilataciéon, borra-
miento, nimero de pacientes con activi-
dad uterina, tiempo de duracion de la ci-
rugia, duracion del bloqueo anestésico y
nivel de puncion lumbar. El grupo que
recibio fentanil tuvo mayor numero de
cesareas anteriores (P<0.02), sin embargo
no seria factor de influencia en el efecto
analgeésico.

El periodo de latencia fue similar para
ambas drogas, 13.33 min para la clonidina
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y 15.63 min para el fentanil. La duracion
de la analgesia para la clonidina fue de
4.71%1.72 horas (p=0.001).

Desde los 60 min hasta los 300 min la
eficacia analgésica valorada por diferen-
cia de intensidad del dolor fue mayor para
el grupo que recibi6 clonidina y la dife-
rencia con el grupo que recibid fentanil
fue significativa. Grafico 1.

El alivio del dolor evaluado en una
escala de cinco grados no mostré resulta-
dos diferentes a la escala analoga visual.

La disminucién de la tension sistolica
con respecto a los valores basales, en el
grupo que recibié la clonidina fue de
10.6% a los 20 min, 36.7% a los 30 min,
15.3% a los 60 min y 9.5% mmHg a las 5
horas. La tension diastdlica en el mismo
grupo registré descensos de 11.6% a los

30 min, 12.8% a los 60 min, 13% a las 2
h, 7.9% a las 5 h y 9.2% a las 6 horas.
Graficos 2y 3.

La frecuencia cardiaca a partir de las 3
h y hasta las 6 h en el grupo que recibio
fentanil, se incremento significativamente.
Grafico 4.

Igual incremento demostrd la frecuen-
cia respiratoria a las 2 h, 3 hy 5 h en el
grupo de fentanil (p<0.05).

La hipotension, como reaccién secun-
daria del grupo que recibié clonidina es
estadisticamente significativa (p<0.02) al

igual que el prurito en el grupo que reci-
bio fentanil (p<0.001). Grafico 5.

DISCUSION

La mayor parte de las investigaciones

Grafico 1
Eficacia analgésica entre clonidina y fentanil por diferencia
de intensidad del dolor
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Grafico 2

Evolucién promedio de la presién arterial sistélica
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Grafico 3
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Grafico 4
Evolucion promedio de la frecuencia cardiaca
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sobre los alfa 2 agonistas se han centrado
en la clonidina y la dexmedetomida, far-
maco con efecto mas selectivo que la al-
fametildopa. Descubierta en 1962 por
Wolf y usada inicialmente como descon-
gestionante nasal de accion prolongada, se
introdujo como droga antihipertensiva a
partir de 1974.

Recientes estudios han demostrado que
posee efectos analgesicos por via intrarra-
quidea o epidural. Su efecto analgésico

radica en la estimulacion de los receptores.

pre y postsinapticos alfa 2 localizados en
las astas posteriores de la médula interfi-
riendo en la liberacion de la sustancia P y
elevando el umbral del dolor (8).

La analgesia producida es independien-
te del sistema opioide endogeno y no es
antagonizada por la naloxona pero si por
antagonistas alfa 2 como la yohimbina
aunque existe evidencia de interaccion
entre las dos (5.9). La administracion
combinada de un agonista adrenorreceptor
alfa 2 y un opioide podria aumentar la
analgesia con reduccion de dosis habitua-
les en beneficio de prevenir fluctuaciones
hemodinamicas y efectos secundarios
(10-12).

Después de la administracion IV se
produce una gran distribucion por la ele-
vada liposolubilidad de la droga, cerca del
20% al 40% se fija a las proteinas plas-
maticas y se depura por excrecion renal.

Puede administrarse por via parenteral
(3,13,14), bucal (10), intratecal (15-17),
epidural (18,19) y por parche transdérmi-
co (20). Como coadyuvante de la aneste-
sia general disminuye el MAC de los
agentes anestésicos volatiles y produce
sedacion.

Usada epiduralmente por primera vez
por Tamsem y Gordh (21) en dos pacien-
tes con dolor intratable. Eisenach y col
(18) comprobaron analgesia profunda en
pacientes quirirgicos y en cancerosos. Se
ha demostrado analgesia adecuada en un
paciente tolerante a la morfina (13,22) y
se ha llegado a obtener eficacia hasta por
18 horas.

Rade y col (23,24) usaron como coad-
yuvante durante la anestesia raquidea con
bupipivacaina y observaron que la adicion
de clonidina a la bupivacaina isobarica
subaracnoidea disminuye el dolor causado
por el torniquete. Se ha demostrado prolo-
gacion de la analgesia y el bloqueo motor
posterior a la tetracaina, con 50 a 150 ug
de clonidina intratecal. (16,25,26)

Aunque Eisenach y col (18) reportaron
que dosis de 300 ug de clonidina, minimas
para producir analgesia por si sola, se
acompaiian de hipotension, bradicardia y
sedacion, nuestro ensayo no tuvo hallaz-
gos similares. Por otro lado, dosis de 2 y 3
ug/Kg por cateter epidural no han ofrecido
analgesia satisfactoria (27,28) y se han
utilizado hasta 800 ug para el postopera-
torio de cirugia abdominal y reemplazo de
rodilla sin aumento de los efectos adver-
sos observados con dosis menores (18).

Estudios en animales han demostrado
que la inyeccion epidural y raquidea de
clonidina no tiene efecto significativo
sobre el flujo sanguineo ni la estructura
histolégica de la médula (29,30).

La liposolubilidad de la droga explica-
ria su periodo de latencia de 15 a 30 min
(3,29,30). El tiempo medio de analgesia
obtenido en cirugia perineal y ortopédica
ha sido de 3.3 h. (5).

Su accion analgésica se deberia al
efecto directo de la clonidina sobre los
receptores alfa 2 adrenérgicos de las astas
medulares posteriores (31,32) inhibiendo
la descarga de las neuronas nociceptivas,
liberacion de sustancias P y de otros pép-
tidos (1,2,3,8,33). Es posible que su me-
canismo de accion implique modulacion
del AMPc y la serotonina.

Se ha establecido que sus acciones so-
bre el aparato cardiovascular dependen de
la dosis. A concentraciones plasmaticas
bajas producen hipotension central y bra-
dicardia por disminucion de la precarga y
poscarga (4,34,35,36), a concentraciones
de 4 ng/ml los pacientes se vuelven nor-
motensos (37,38) y a concentraciones ma-
yores de 10 ng/ml se produce hipertension
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por efecto alfa sobre el musculo liso.
Nuestras cifras concuerdan con varios
estudios en los que se encontré una re-
duccion del 20 al 30% de la presion arte-
rial, porcentaje estadisticamente signifi-
cativo (3,5,18,39,40,41,42 43).

El fentanil es un opioide sintético deri-
vado de la 4-anilopiperidina emparentado
con las fenilpiperidinas. Su efecto anal-
gésico por via L.V. se inicia a los 2-3 min
y alcanza el maximo a los 15 min. Es de
100 a 180 veces superior a la morfina (21)
y 450 veces al petidine. La analgesia se
acompaiia de sedacion con indiferencia
pero sin suefio el que suele aparecer a
dosis mayores a los 3 mg. Al igual que la
morfina posee fuerte actividad colinérgi-
ca. Su efecto principal se deberia a la in-
terferencia en la liberacion de la sustancia
P originando elevaciéon del umbral del
dolor.

Sus efectos colaterales mas comunes
son la depresion respiratoria, prurito, nau-
sea, vomito, retencion urinaria y dismi-
nucion del transito intestinal.

Nuestros hallazgos imputables al fen-
tanil fueron: incremento de las frecuencias
cardiaca y respiratoria y prurito con dife-
rencias significativas en comparacion con
la clonidina.

Creemos finalmente, que la clonidina
epidural es una alternativa valida para
procedimientos selectivos.
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