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RESUMEN

Se realizé un estudio prospectivo en 75 pacientes intervenidos quirdrgicamente de
forma electiva de histerectomia abdominal de Marzo 1999 a Marzo 2001 en
pacientes con condicion ASA I, se dividieron en 5 grupos de 15 pacientes, grupo I
se le realiz6 anestesia peridural con bupivacaina que se dosificd por el esquema de
Bromage (grupo control). Grupo II, bupivacaina y 5 mg de morfina. Grupo III,
bupivacaina mas 100 mcg de clonidina. Grupo IV, bupivacaina mas 200 mcg de
clonidina. Grupo V, 100 mcg de clonidina y 5 mg de morfina. Se comprobé la
utilidad de la asociacion clonidina-morfina en combinacién con la anestesia
peridural ya que se obtuvo un 86.6 % de excelente en la calidad de la analgesia y
en un mismo porciento una duracién de mas de 24 horas de esta. Las variaciones
de la frecuencia cardiaca y la tension arterial sistdlica a los 20 minutos de
comenzada la intervencidon quirdrgica en los grupos I y IV al compararlos no
tuvieron diferencias con significado estadistico, no asi la tensidén arterial diastodlica
que fue altamente significativa a pesar de que las variaciones de esta en ningln
momento comprometieron la estabilidad hemodinamica de los pacientes. En efectos
indeseables encontrados sobresalid el prurito en el grupo II en un 33.3 % y en 3
pacientes para un 20 % en el grupo V, no se demostré depresion respiratoria
clinica, se observo una evolucion satisfactoria en todos los pacientes estudiados
hasta su alta hospitalaria.

Palabras clave: ANESTESIA EPIDURAL/ métodos, CLONIDINA/ uso terapéutico,
DOLOR POSTOPERATORIO, MORFINA/ uso terapéutico.

ABSTRACT

A prospective study was conducted in 75 surgery patients presenting abdominal
hysterectomy during March 1999 to March 2001 at ASA - I condition, dividing
patients into 5 groups of 15 patients: Peridural Anesthesia and Bupivacaina using
Bromage schema dosages were given to group I (control group), Bupivacaina and
200 mcg of morphine were given to group II, Bupivacaina and 200 mcg of clonidine
were given to group III, group IV, Bupivacaina and 200 mcg of clonidine. Group V,
100 mcg of clonidine and 5 mg of morphine. Ta was proved the usefulness of the
association of clonidine - morphine combined with peridural anesthesia obtaining
86.6 % in its analgesic quality and the same lasting period percentage of more than
24 hours. Twenty minutes after the beginning of the surgery the variations of the
heart rate and the systolic pressure were meassured in groups I and IV, proving
these groups made no statistic differences. In spite of dyastolic pressure was highly
significant, difficulties in patient's hemodynamic stability were not obnserved, the
most outstanding side effect was rush-out of 33.3 % in group II, and in 3 patients
belonging to group V representing 20 %. Clinical respiratory depression was not
proved, satisfactory progression was observed in all patients who were studied at
hospital discharge.

Key words: EPIDURAL ANESTHESIA, CLONIDINE, POSTOPERATIVE PAIN,
MORPHINE



INTRODUCCION

Dentro de los procedimientos que se han utilizado en la interminable lucha de la
humanidad por vencer el dolor desde tiempos muy antiguos estd, la aplicacion de
diversas sustancias o efectos en el sitio del dolor, existen dos tipos de dolor: dolor
somatico y dolor visceral, la forma en que es percibido el dolor como somatico o
visceral esta en funcion de la velocidad de conduccidn de las fibras aferentes y del
sitio donde hacen sinapsis en la médula dorsal de donde estos autores:? resaltan
que los narcéticos intratecales controlan mejor el dolor visceral que el somatico.
Los receptores del dolor que son encontrados en las terminaciones libres y que se
nombran nociceptores son los que trasmiten el estimulo doloroso a través de sus
fibras alfa, delta y C hasta la médula dorsal donde liberan la sustancia P, el
principal neurotransmisor exitatorio, otros posibles serian la somatostatina,
colecistocinina, péptido vasoactivo intestinal, encefalinas y endorfinas. En el
hombre las primeras dosis de opioides subaracnoideos y epidural fueron utilizadas
para el alivio del dolor canceroso,>® siguiendo estos reportes iniciales un gran
numero de trabajos han aparecido en la literatura mundial, fundamentalmente su
administracién por via epidural para tratar el dolor postoperatorio,”*? lo que ha
llevado a una descripcion detallada de sus ventajas y complicaciones.**’

La analgesia, efectos hemodinamicos y la neurotoxicidad de la clonidina un parcial
alfa 2 agonista administrado en el espacio peridural o subaracnoideo ha sido
estudiado extensamente en animales de experimentacion, indicando estos que la
clonidina produce ligeros cambios en el flujo local pero sin modificaciones
histopatoldgicas en la médula espinal.!®2¢

Otros autores como Traynor, Nalda, Mendez y Motsch?’*° han defendido los efectos
analgésicos de la clonidina peridural para el tratamiento del dolor postoperatorio, lo
que ha motivado la aparicién de innumerables investigaciones al respecto
incluyendo la asociacion opioide-anestesico local 3! y en los Gltimos afios la adicién
de otras drogas como la clonidina®*3* no solo por su efecto analgésico per se sino
también por las propiedades sinérgicas que potencializa su capacidad analgésica®® y
que al mismo tiempo disminuye los efectos adversos para el paciente.

Motivados por todo lo anteriormente expuesto realizamos el presente trabajo con el
objetivo de contribuir al acervo cultural que sobre el tema existe en nuestro medio,
comprobar la utilidad de la clonidina y el clorhidrato de morfina en el alivio del dolor
postoperatorio en combinacion con la anestesia peridural, ademas determinar la
calidad y duracion de la analgesia obtenida con el uso de la clonidina peridural y
estimar los cambios hemodinamicos que ocasiona su uso por esta via.

METODO

Se Realizé un estudio prospectivo en 75 pacientes intervenidos de histerectomia
abdominal, de forma electiva por el servicio de ginecologia del hospital Abel
Santamaria Cuadrado en pacientes con condicidn fisica I segun la clasificacién de la
sociedad Americana de Anestesiologia (ASA) durante el periodo comprendido de
Marzo de 1999 a Marzo de 2001. Los pacientes se dividieron en 5 grupos al azar
mediante sorteo de los 75 nimeros asignados a la muestra de investigacion.

« Grupo I: Conformado por 15 pacientes a los que se le realizé anestesia
peridural con bupivacaina dosificada segun el esquema de Bromage
(relaciona edad y miligramos (mg) por segmento a bloquear), previa asepsia
y antisepsia de la regiéon lumbar con trocar Touhy #17 con la gota
suspendida de Gutiérrez y siempre a nivel del espacio intervertebral lumbar
IT y III (nuestro grupo control).



+ Grupo II: Se diferencio del anterior en que a la mezcla de bupivacaina se le
anadio 5 mg de morfina.

« Grupo III:Se le anadid a la mezcla de bupivacaina 100 microgramos (mcg)
de clonidina.

+ Grupo IV: Igual que el anterior pero se aplicaron 200 mcg de clonidina.

« Grupo V: Se realizé una combinaciéon de 100 mcg de clonidina y 5 mg de
morfina.

A todos los pacientes al llegar al preoperatorio previa consulta de anestesiologia
segln el protocolo del grupo nacional se le canalizd6 una vena con la finalidad de
administrar 10 mililitros (ml) por kilogramo (kg.) de superficie corporal y por hora
(ml/kg./h) de una mezcla de dextrosa al 5 % vy solucién salina fisiolégica al 0,9 %,
por esta misma via se le administré 10 mg de diazepan y 0,5 mg de atropina 30
minutos antes de realizar la anestesia peridural.

Se tuvo en cuenta en el control hemodindmico la medicién de la frecuencia cardiaca
(FC), la tensidon arterial sistdlica (TAS) y la tension arterial diastélica (TAD) 10
minutos antes de comenzar a realizar la anestesia peridural asi como cada 5
minutos una vez realizada esta, hasta un tiempo de 30 minutos y después cada 10
minutos durante el resto del transoperatorio. A todos se le recogié la edad, sexo,
peso (Kg), talla (cm) y calidad de la analgesia, la cual fué clasificada de la siguiente
forma:

« Excelente: Analgesia por mas de 24 horas

+ Buena: Analgesia entre 16 y menos de 24 horas
+ Regular: Analgesia entre 6 y menos de 16 horas
« Mala: Analgesia por menos de 6 horas

1. Duraciéon de la analgesia. Tanto en este aspecto como en el anterior se aplicé la
escala analogo visual. Para estimar la duracion de la analgesia se procedid de la
siguiente forma:

- De 0 a menos de 6 horas - 0 - De 24 a menos de 36 horas - 5

- De 6 a menos de 12 horas - 1 - De 36 a menos de 48 horas - 6
- De 16 a menos de 20 horas - 3 - De 48 a menso de 64 horas - 7
- De 20 a menos de 24 horas - 4 - Méas de 64 horas - 8

1. Mediciones de la FC, TAS y TAD en sus valores preoperatorio antes sefialados y
relacionados con los obtenidos a los 20 minutos de comenzada la intervencion
quirdrgica teniéndose en cuenta solamente en los grupos I y IV

Criterios de exclusidon: Toda paciente a la cual se le realizd una técnica anestesia
distinta a la anestesia peridural para obtener las condiciones quirurgicas.

La informacion recogida a la muestra fue resumida en tablas de contingencia y
procesadas mediante el sistema de calculo estadistico Microstad. Las tablas se
construyeron mediante la técnica de distribuciéon de frecuencia de dicho sistema,
ademas de estas fueron empleados los métodos de Chi cuadrado y Test de Student.



RESULTADOS

La calidad de la analgesia en el grupo I fue catalogada de mala en todos los
pacientes, siendo frecuente el uso de analgésicos habituales en la mayoria de ellos,
sin embargo en el grupo II la analgesia fue excelente en el 40 % y buena en el
53,3 % de los pacientes, en el grupo III y IV se encontrd algo similar a lo ocurrido
en el grupo I ya que la calidad analgésica fue evaluada de regular a mala en el 100
% de los pacientes del grupo III y en el IV solo se catalogd de buenos resultados el
13,3 % de ellos, apreciandose dolor intenso a moderado en casi todos los
enfermos. En el grupo V se obtuvo un 86.6 % de resultados excelentes y un 13.3
% de buenos.

La duracion de la analgesia en el grupo I y III fue en el 100 % de los pacientes
menor de 6 horas, en el grupo II se prolongd el efecto analgésico en el 60 % de los
pacientes a mas de 16 horas y en el restante 40 % por encima de 20 horas, por su
parte en el grupo IV el dolor siempre comenzé antes de las 20 horas en la
generalidad de los casos. Fue notable la prolongacion de la analgesia en el grupo V
con un 86,6 % de los pacientes que manifestaron dolor en un periodo de tiempo
mayor de 24 horas y dentro de estos 6 alcanzaron una analgesia por mas de 64
horas.

Las variaciones de la FC, TAS y TAD no experimentaron diferencias significativas
entre los grupos objeto de estudio antes de la operacion, pero 20 minutos después
de comenzada esta la TAD disminuyé predominantemente en aquellos grupos que
usaron clonidina peridural pero sin crear un compromiso hemodindmico a los
pacientes.

Dentro de los efectos indeseables encontrados sobresale la hipotension arterial y la
bradicardia sinusal que se presentaron de forma similar en todos los grupos, pero la
bradicardia fue mas notable en los grupos que usaron clonidina, la nauseas y
vomitos estaban presentes proporcionalmente sobretodo en los grupos I, II y III, y
de forma muy escasa en los grupos IV con un 6,6 % y V con un 13,3 % del total de
los intervenidos. Se documentd prurito solo en los grupos II con un 33,3 % Yy grupo
V con un 20 %.

DISCUSION

Realizamos el analisis estadistico de nuestros resultados y encontramos una
homogeneidad manifiesta en los grupos estudiados, ademas todas eran féminas vy
tuvieron el mismo tipo de intervencion quirdrgica, de donde podemos inferir que el
grado de dolor postoperatorio fue muy similar en todos los grupos.

Como se puede apreciar en la tabla 1, la calidad de la analgesia en el grupo I
(control) fue catalogada de mala en el 100 % de los pacientes ya que al no utilizar
opioides ni clonidina en la mezcla anestésica peridural la intensidad del dolor
referido por los intervenidos fue severa, coincidiendo también con la duracion del
efecto analgésico que fue siempre menor de 6 horas, es por ello que fue necesaria
la administraciéon de analgésicos habituales del tipo de la dipirona, espasmoforte y
opioides parenterales para controlar el dolor encontrado, todo lo cual se
corresponde con el tiempo medio de duracion de la bupivacaina empleada en la
anestesia peridural.®®

En el grupo II donde se usé 5 mg de morfina con la dosis correspondiente de
bupivacaina para obtener anestesia peridural, 14 pacientes (93,3 %) tuvieron
analgesia excelente y buena, que coincidié también con una prolongada duracién de
la misma superior a las 16 horas.3®



En el grupo III la calidad de la analgesia fue evaluada de regular y mala en todos
los casos, que se quejaron de dolor intenso antes de las 16 horas lo que concuerda
con otros autores revisados,?®?° que sefialan ademdas que para obtener un efecto
mas potente y un grado de analgesia superior a las 6 horas recomiendan la infusiéon
continua de este medicamento a razén de 10 a 20 mcg/h y utilizando dosis de 400
a 800 mcg en bolos directos en el espacio peridural, sin embargo Bonet®” utilizando
dosis similares a las nuestras de 2 mcg/kg. de clonidina logra una analgesia inferior
a las 2 horas, aunque los criterios de clasificacion y utilizacion de la clonidina
empleados por él no se correspondieron con los nuestros puesto que nosotros
mezclamos la bupivacaina con la clonidina para alcanzar anestesia peridural.

La calidad de la analgesia en el grupo IV donde se emplearon 200 mcg de clonidina
se comportdé de forma similar al grupo III mientras que el grupo V tuvo un alto
indice de resultados excelentes y buenos, es aqui donde se hace evidente el grado
de sinergismo clonidina-morfina sefialado por otros autores (19-20,38), lo cual
permitio que el 100 % de los pacientes de este grupo cursaran con un
postoperatorio confortable; y que resulté estadisticamente significativo al
compararlo con el grupo control.

Tabla 1. Calidad de la analgesia,

Calidad de Grupos
la I 11 111 v v

Analgesia

MNo. Qi Mo, Qin Mo, Oy Mo, Oip MNo.
Exceiente = G G 4D.Ifl = = = 5 13
Buena = = g £E3.3 - = 2 13.3 2
Fegqular = x = = = £3.3 9 60.0 =
Mala 15 100 1 .6 7 46.6 4 26.6 =

Fuente: HC del Hospital aAbel Santamaria, Marzo 1999-2001 Pinar del Rio

Al comparar la duracion de la analgesia de los diferentes grupos, establecimos
intervalos de tiempo en horas, de forma que nos permitieran hacer un mejor
analisis de los resultados obtenidos (tabla 2), es apreciable en el grupo I que el 100
% de los pacientes presentaron una duracion del efecto analgésico menor de 6
horas, sin embargo en el grupo II al aplicar el clorhidrato de morfinas se logra
prolongar este afecto por un tiempo mayor de 16 horas en el 80 % de los
intervenidos pero es interesante el hecho de que en el 50 % de ellos la analgesia
fue superior a las 20 horas, aunque siempre menos de 24 horas, no coincidiendo
con lo sefialado por Banning y Joshi***° que encontraron una duracién de hasta 48
horas, pero en operaciones sobre La rodilla. Entre los grupos III y IV no
encontramos diferencias significativas en la analgesia pues practicamente son
similares los resultados obtenidos, es importante sefialar que en el grupo IV el 60
% de los pacientes refirieron dolor entre las 6 y 20 horas siguientes. Si se evidencio
una diferencia con significado estadistico entre este Gltimo grupo y el grupo II del
cual el 93.4 % presentd dolor posterior a las 12 horas. Por otra parte en el grupo V
en 13 pacientes (86.6 %) se comprueba una duracién del efecto analgésico mayor

86.6

13.3



de 24 horas entre los cuales 6 (40 %) sobrepasaron las 64 horas demostrando una
vez mas el sinergismo clonidina-morfina ya descrito.

Tabla 2. Curacion de la analgesia.

Intervalo Grupos
I II III v ¥

No. | % | Mo. 0o No. | % | MNo. | 9% | MNo. | %
] - i} 15 100 1 .0 10 a6.o i} 40.0 - -
haras
i o i = = i g 33,3 T 46,8 = =
horas
12 = 4B || = - 3 [[3d ] = = 3 6.5 - =
haras
la - 20 = ~ i} 40.0 = = 1 a.6 z2 13. 4
haras
o0 - 24 | - - & |400 | - - - - - -
haras
24 - 36 | - - - - - - - - 4 | 26.6
haras
I/ - 48 || - - - - - - - - 3 [ 200
haras
48 - 64 | - - - - - - - - - -
haras
Mas B4 | - - - - - - - - 6 | 40.0
haras

Fuente: HC del Hospital abel| Santamaria, Marzo 1999-2001 Pinar del Rio

Algunos reportes clinicos describen bradicardia severa o trastornos de la conduccién
auriculo-ventricular durante la terapia con Clonidina*'™*® y recomiendan no utilizar
la clonidina epidural en pacientes con disfuncion del nodo sinusal o trastornos de la
conduccién auriculo-ventricular asi como en aquellos que tomen drogas con efecto
cronotropo negativo. En general en la literatura revisada los datos sefialados
reflejan contradicciones pues algunos autores como Mendez. Motsch y Eisenach?®2°
apoyan lo planteado anteriormente mientras otros como Choi y Cook®?!! que
sefalan no encontrar cambios significativos con relacién a esta variable.

En nuestra investigacion segin se muestra de forma comparativa en la tabla 3, de
las variaciones de la FC, TAS y TAD respectivamente se pudo confirmar que tanto la
FC preoperatoria como a los 20 min. de comenzada la intervencién quirdrgica en los
grupos I (control) y IV (donde se us6 200 mcg de clonidina) no hubo diferencias
con significado estadistico. Es importante resaltar que en los distintos trabajos
revisados se utilizaron dosificaciones diversas de clonidina asi como enfermos no
registrados en la condicion fisica ASA I seleccionados por nosotros. En los valores
encontrados de TAS en el preoperatorio y a los 20 min. de comenzada la operacion,
las diferencias observadas pueden ser explicadas por el simple azar.



Tabla 3. Yariaciones de la frecuencia cardiaca v la tension arterial,

Grupo | Preoperatorio A los 20 minutos
Media SD Media SD

Frecuencia cardiaca I 75.0 * 4.556 71.4 * 512

I a0 2 + 3.89 74,4 + 3,73
Tensitn arterial I 121.6 * 8.79 114. 6 + 11.25
sistalica

I 122.6 + 12.08 105.6 + 17.61
Tension arterial I 20.3 + 7.18 77.3 + 8.63
diastolica

I 79.6 + 6.11 T0.3 + 11.41

Fuente: HC del Hospital abel Santamaria, Marzo 1999-2001 Pinar del Rio.

El analisis de las variaciones de la TAD en ambos grupos muestra que a los 20 min.
de iniciada la intervencidon existio un descenso significativo en el grupo IV y que
coincide con los distintos autores: Méndez, Motsch, Bonnet y Eisenach pero que a
su vez estas variaciones de la TAD no comprometieron la estabilidad hemodinamica
de los pacientes.***®

En la tabla 4 que muestra los efectos indeseables y las complicaciones encontradas
en los diferentes grupos, vemos que tanto la hipotension arterial como la
bradicardia fue muy similar en todos, aunque numéricamente algo superior en los
grupos en que se utilizé clonidina. Con relacién a la aparicion de nauseas y vomitos
al comparar los grupos I, II y III se pueden apreciar que no hay diferencia
significativa evidente entre ellos estando presentes estos efectos indeseables
predominantemente en el grupo II donde fue utilizada la morfina.

Tabla 4. Efectos indeseables y complicaciones

Grupos
Efectos I II I11 IV Y

No. 0 No. % No. | Db No. % | MNo. | O
Prurito = = 5 3.33 = = = = 3 20.0
nasal y
abdomina
Mauseas 2 NG 2 3T 1 6.6 = = 2 NG
Yamitos 2 132.3 3 20.0 2 133 1 0.6 = T
Hipotensian 3 20.0 3 20.0 4 26.6 5 33.3 5 233.3
Bradicardia 2 13.3 Z2 13.3 1 6.6 3 20.0 3 20.0

Fuente: HC del Hospital abel Santamaria, Marzo 1999-2001 Pinar del Rio



La ocurrencia de nauseas y vomitos fue muy escasa en los grupos IV y V,
recientemente un estudio encontré ademas una menor incidencia de temblores
musculares en la recuperacién anestésica con el uso de la clonidina.?’

La literatura revisada relaciona una enorme variabilidad en la incidencia de prurito,
entre un 11% y 93 %>%°3839 con la utilizacién de morfina peridural y que dentro de
nuestros casos estuvo presente en el grupo II en 5 pacientes (33.3%) y en el grupo
V en 3 pacientes para un 20%. Aunque se describen otros efectos indeseables con
la utilizacion de morfina, como retencidén de orina y depresidn respiratoria, asi como
un grado de sedacidén importante por el uso de la clonidina, estos no fueron
hallados entre nuestros casos debido a que la dosis de clonidina utilizada fue muy
inferior de forma general a la que se ha usado en la literatura revisada.

Finalmente, los autores de esta investigacién consideran haber probado la utilidad
de la asociacion de la clonidina y el clorhidrato de morfina en el alivio o abolicion
del dolor postoperatorio en combinacion con la anestesia peridural, por la calidad y
la duracién de la analgesia alcanzada en el grupo en que se usaron, ademas no se
demostraron variaciones significativas de la FC y TAS en los grupos comparados, a
pesar de que la TAD a los 20 min. de iniciada la operacién experimenté cambios
que se hacen dependientes de la utilizacion de la clonidina y que en ningun
momento comprometieron la estabilidad hemodinamica de los pacientes.
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