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INTRODUCCION. ~

EL CLORHIDRATO DE CLONIDINA ES UNA DROGA
ANTIHIFERTENSIVA DE ACCION CENTRAL, AGONISTA ALFA 2—-ADRENERGICO
DERIVADOD DE LA 2-~IMIDASOL INA:; PRODUCE ESTIMILACION DE RECEPTORES
ALFA ADRENERGICOS EN LOS CENTROS VASOMOTORES, INHIBICION DE LA
ACTIVIDAD SIMPATICA PERIFERICA, ASI COMD ACTIVACION DE RECEPTORES
PRESINAFTICOS Y SINAFTICOS PERIFERICOS ALFA-2 Y DISMINUYE ADEMAS
LA  LIBERACION DE NORADRENALINA- TIENE EFECTOS SOBRE £L SISTEMA
NERVIDSO CENTRAL, CARACTERIZADO FOR MARCADA SEDACION,
DISMINUCION DE LA ACTIVIDAD MOTORA ESPONTANEA Y DE LA TEMPERATURA
CORPORAL, INHIBICION DE LA SALIVACION INDUCIDA POR ACCION
CENTRAL, DISMINUCION DE LA ACTIVIDAD FLASMATICA DE LA RENINA Y
ALDOSTERONA Y DE LAS RESISTENCIAS VYASCULARES RENALES, MANTENIENDO

EL FLUJD SANGUINEO RENAL.

ElL EFECTO ANALGESICO DE LOS AGONISTAS ALFA
ADRENERGICOS HA SIpPD DEMOSTRADO EN ANIMALES DE EXPERIMENTACION.
EN PARTICULAR, EL EFECTD ANALGESICO DEL AGONISTA ALFA 2-
ADRENERGICO CLONIDINA, HA SIDO DESCRITO LUEGO bE suU
ADMINISTRACION SISTEMATICA 0O INTRATECAL EN ANIMALES DE
EXPERIMENTACION: ASI COMO EN HUMANOS AUNRUE EN ESTE CASO EL
EFECTO ANALGESICO DE CLINIDINA NO SIEMFRE HA PODIDO SER
DENDSTRADﬁf

EL SINDROME DE REBOTE O ABSTINENCIA SE
PRESENTA AL SUSFENDER BRUSCAMENTE LA ADMINISTRACION DE DOSIS

SUFERIORES A 1 MILIGRAMO DIARIO; AL ADMINISTRARLA CON DIGITAL SE



PUEDE - PRODUCIR TOXICIDAD DIGITALICA: SU ABSORCION THNTESTINAL ES
COMPLETA Y RAFIDA OBTENIENDQSE WIVELES FPLASMATICOS MAXIMOS EN &0

Y 90 MINUTOS.

SE HA COMFPROBADO ANDEMAS, QUE NORMALIZA LA
HIFERACTIVAD INDBUCIDA DURANTE EL SINDROME DE ABSTINENCIA FOR LA
SUSPENSION BRUSCA DE DPIACEgg. SE HA DESCRITO TAMBIEN UNA
RELACION CON LOS EFECTOS CARDIAVASCULLARES DE LA CLOMIDINA LGS
CUALES POPRIAN SER MEDIADOS EN PARTE FOR LA LIBERACION DE
ENDORF INAS; ASI COMO LA NALOXONA PUEDE EVITAR EL EFECTO
HIPOTENSOR [INDUCIDO FOR CLONIDINA, MEDIANTE EL INCRMENTO DE LA
ACTIVIDAD SIMPATICA EN EL SISTEMA ﬁERVIDSG CENTRAL corMa
CONSECUENCIA DEl. BLOQUE DE RECEFTORES DP;giggS.

coMo MENCIONAMOS PREVIAMENTE, EL EFECTO
ANALGESICO EN  HUMANOS ES A TRAVES DE DISNINUI& E& _N.A.C. DE
AGENTES HALOGENADOS Y REGUERIMIENTOS DE NARC%?;E&%?‘.Q?NHIBIENDD
ADEMAS REFLEJOS AUTONOMICOS SECUMDAR1OS A PROCEDIMIENTOS
INVASIVOS., SU ACCION DIRECTA SORRE SITTNS PFOSTSINAFTICOS CAUSA

SEDACION.

LA CLONIDINA TIENE ADEMAS EFECTOS
ANTINOCICEPTIVOS GUE NO DEFENDEN DE UNA ACCION SOBRE RECEFTORES
OPIACEOS Y QUE PROBABLEMENTE ES DFRIDA A SU ACTIVIDAD SO0OBRE EL
LOCUS COERULEUS. SE HAN IDENTIFICADD EN EL SISTEMA NERVIOSO
CENTRAL., ESTRUTURAS NEURONALES NDRADRENERGICAS QUE MODULAN 1A
TRANSMISION DE INFORMACION NOCICEFTIVA ¥ LA ESTIMULACION DE
ALGUNDS SITINS ALFA ADRENERBICOS CON NORADRENAL ITNA CAUSA

ANALGESIA DEFENDIENTE DE LA DOSIS. LA CUAL ES ANTAGONIZADA FOR

g



IMHIBICION ALFA-ADRENERGICA; SE CREE QUE LA CLONIDINA
ADMINISTRADA FOR: VIA EPIDURAL BLOQUEA LA TRANSMISI&N
NORADRENERGICA AL DOLOR., POR LA LESION DE CORDONES ESPINALEQ.
AUNBUE TAMBIEN FUEDE SER REELEVANTE LA INTERACCIDﬁ DEL. SISTEMA.

12
ADRENERGICO CON EL SISTEMA SERDTONINERGICO CEREBRAL.

SE HA FOSTULLADD OUE LA CLONIDINA ESTIMULA LA
LIBERACION DE UNA ENDORFINA DE CARAGTERISTICAS SIMILARES A LOS
OPIDIDES, EN EL SISTEMA NERVIOSD o TrbL

FOR OTRD LADO. EL PROPOFOL ES UN  AGENTE
DERIVADO DE LOS ALGUIFENOLES, COM  PROPIEDADES  HIPNOTICAS
EXCLUSIVAMENTE, NO SE HA COMPROBADD EFECTO ANALGESICD Y ES
AMPLIAMENTE UTILIZADG EN NUESTRO MEDIO PARA LA INDUCCION Y
MANTENIMIENTO DE LA ANESTESIA. ACTUA A NIVEL DE LA FORMAGION
RETICULAR, SIN CONOCERSE SU SITIO ESPECIFICO DE ACCION; ASIMISMD
EL FENTANIL MORFINOSIMIL UTILIZADO AMPLIAMENTE PARA DIVERSOS
FRACENTMIENTOS ANESTESICOS AGENTE ANALGESICO POTENTE CON SITIO DE
ACCION ESFECIFICO A NIVEL DE RECEFTORES OPIACEDS, DICHD FARMACO

SE HA EMFLEADO EN LA COMBINACION CON PROPOFOL.

ESTA ASOCIACION ES COMPATIBLE CON ESTARILIDAD
HEMODINAMICA Y ANALGESIA TRANS Y POSTOFERATORIA ADECUADAS

EN CONSECIENCIA, ES IMPORTANTE INVESTIGAR SI
LA ADMINISTRACION FREANESTESICA DE CLONIDINA REDUCE Las
REQUERIMIENTOS DE FROFOFOL Y CITRATO DE FENTANIL DURANTE LA

ANESTESIA,
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MATERIAL Y METODOS

DESPUES DE OBTEMER LA APRDBACION DEL COMITE
DE EXPERIMENTACION EN HUMANOS Y CONSENTIMIENTD INFORMADQ, EL
ESTUIDD SE REALIZO EN 31 PACIENTES; 20 DEL. SEXD FEMENINO 11 DEL
SEXD MASCULINO; CON EDADES ENTRE 20 A S6 ANOS; PESOC CORPORAL
ENTRE S0 A 92 KBS. TODOS FUERON PROGRAMADDS FARA CIRUGIA ELECTIVA

CON DIFERENTES DIAGNOSTICAOS Y RIESG0 QUIRURGICO ASA 1.

LOS FACIENTES FUERON ASIGNADOS EN FORMA
ALEATORIA A CUALQUIERA DE LOS SIGUIENTES GRUPOS, CuYns
INTEGRANTES RECIBIERON DIFERENTE MEDICACION PREANESTESICA: GRUPO
I. 12 PACIENTES. DOSIS UNICA DE CLONIDINA, 100 ug FOR VIA ORAL,
1 H. ANTES DE INGRESAR AL RAUIROFANO. GRUPO Il. 10 PACIENTES.
DOSIS UNICA DE DIACEFAN, 10 mos. POR VIA ORAL, 1 H. ANTES DE
INGRESAR AL QUIROFANG. GRUPD III. 2 PACIENTES. SIN MEDICACION

PREANESTESICA.

DURANTE LA ESTANCIA DE LOS FPACIENTES EN
QUIROFAND, SE REGISTRARON EN FORMA CONTINUA: PRESION ARTERIAL
SISTOLICA (PAS), PRESION ARTERIAL DIASTOLICA (PAL), FRECUENCIA
CARDIACA (FC) Y ELECTROCARDIOGRAMA (DERIVACION DII) SE ODBTUVIERDN
VALORES DE ESTOS FENGMENOS INMEDIATAMENTE ANTES DE INICIAR LA
ANESTESIA; 4y, 34 S Y 20 MIN. DESFUES DE LA INDUCCION, Y CADA S
MIN; DURANTE EL FPERIODO TRANSANESTESICO.

EL MANEJO ANESTESICO FUE IGUAL EN TODOS LOS
PACIENTES. PARA LA INDUCCION: CITRATO DPE FENTANIL, Jug/Ka/ive

PROPOFOL., 1-2 mgrske/iv Y BROMURO DE VECURONIO, 100 wug/ka/ivi



VENTILACION conN MASCARILLA Y O 100% DURANTE 3 MIM.
LARINGOSCORPIA E INTURACION ENDOTRADU?AL- PARA EL MANTENIMIENTO:

INFUSTION CONTINUA DE UNA SOLUCION DE PROFOFOL 2 mo/m]l EN SOLUCION
DE DEXTROXA 5% Y CITRATNO DE FENTANII, EN DOSIS DE 100 wo/iv.
REPETIDAS SEGUN REQUERIMIENTOS FARA MANTEMNER EL. FAS Y LA FAD 10%
MENOR DE 5SUS VALDRES PREVIOS AL INICIO DE LAS MAMIORRAS

ANESTESICAS.

AL TERMINO DE LA CIRUGIA SE SUSPENDIO LA
ADMINISTRACION DE PROPDFOL Y CIYRATO DE  FENTANIL, &E
ANTAGONIZARON LOS EFECTOS RESIDUALES DEL RELAJANTE HMUSCULAR
MEDIANTE NEOSTIGMINA, 1 mg Y ATRDPINA, 1 mg iv, ASI COMO, LOS
EFECTOS RESIDUALES DEL CITRATO DE FENTANIL MEDIANTE NALOXONA, I
ug/ka iv. LA RECUPERACION DE LA ANESTESIA SE EVALUD MEDIANTE LA
ESCALA DE ALDRETE Y LOS EFECTOS SECUNDARIOS DE PROFGFOL Y CITRATO
pé FENTANIL, DOLOR EN EL SITIO DE ADMINISTRACION, NAUSEA.

VOMITG, Y ERITEMA. DURANTE LOS FERIODOS TRANS Y POSTANESTESICOS.

SE COMPARARON LAS DOSIS TOTALES DE CITRATO DE
FENTANIL Y PROPOFOL EN LOS DIFERENTES BRUFNS MEDIANTE ANALISIS DE

VARIANZA DE UNA CLASIFICACION FOR RANGOS DE KRUSKALWALLIS.



CLONIDINA 'Y NARCOTICOS
REQUERIMIENTOS DE NARCOTICOS
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anenesia 1. Admininracion preanexesica de clonidina. 1L Adminiv-
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RESULTADOS

LA FIGURA I ILUSTRA LLOS RESULTADOS OBTENIDOS
EN EL FRESENTE ESTUDIO EN CUANTO A LOS REQUERIMIENTOS DE FROFOFOL
¥ CITRATO DE FENTANIL DURANTE LA ANESTESIA EN LOS DIFERENTES

GRUPOS DE PACIENTES.

PUEDE OBSERVARSE  QUE LA MERICACIOM
PREANESTESICA CON CLONIDINA REDUCE  SIGNIFICATIVAMENTE  LOS
REQUERIMIENTOS DE FROPOFOL DURANTE LA ANESTESTA EM LOS FACIENTES
DEL GRUPD I (6.29 + 1.7 mg/kash; X + ES), EN COMPARACION CON  LOS
REQUERIMIENTOS DE PROFOFOL EN LOS PACIENTES DEL GRUPO III  (14.83
+ 1.96 mo/kgs/h) QUIENES NO RECIBIERON MEDICACIAN PREANESTESICA.
UN FENOMENG SEMEJANTE SE OBSERVO EN LOS PACIENTES DEL GRUFO =2,
POR EFECTO DE LA MEDICACION FPREANESTESICA CON DIACEPAM  (8.64+
1.86 mg/kg/h). NGO HUBO DIFERENGIAS SIGNIFICATIVAS Al COMFARAR L.OS

REQUERIMIENTOS DE PROPOFDL EN LDS PACIEMTES DE LOS GRUPNDS I ¥ II.

Los PACIENTES DEL GRUFO 1 REQUIRIERGN
CANTIDADES SI1GNIFICATIVAMENTE MENORES DE CITRATO DE FENTANIL
(4.95 <+ 1.5 ug/kash) EN COMPARACION CON LOS FACIENTES DEL GRUFO
III, TAMBIEN REGUIRIERON CANTIDALDES DE CITRATO DE FENTANIL
SIGNIFICATIVAMENTE MENORES (7.2 + 1.15 ug/kas/h) EN COMPARACION
CON L.O5 PACIENTES DE GRUPD IIT. ' 0OS REQUERTMIENTOS DE CITRATO DE
FENTANJIL NO DIFTRIERCON SIGMIFICATIVAMENTE EN LOS PACIENTES DE 1.OS

GRUPOS I Y II.

LA FIGURA 2 ILUSTRA LOS VALORES PROMEDIO DE

LA PAS, PAD Y FRECUENCIA CARDIACA 1, I, S5 Y 10 MINUTOS A PARTIR
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Figura 2. Valores promedio de presién arterial sistolica, presion arte-
rial diastélica y frecuencia cardiaca a diferentes tiempos a partir del
inicio de Ja anexesia. La intubacion traqueal s efectué en el minuo
3. Cada punto corresponde a la X + ES de cada grupo. No se encon-
traron diferencias significativas.
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DEL. INICJQ DEl. FROCEDIMIENTD ANEBTESICO. PUEDE OBSERVARSE QUE LA
FAS Y LA FAD, NOD FPRESENTARON DIFERENCIAS SIGNIFICATIVAS ENTRE LODS
ERUF‘DSA ESTUDIADOS LA RESPUESTA FPRESORA FROVOCADA POR LA
LARINGOSCOPIA 2 MINUTOS DESPUES DE TERMINADO ESTE EVENTO Y SE
MANTUVO DENTRO DEL LIMITES FISIOLOGICOS DURANTE 'I:DDU EL
PROCEDIMIENTD ANESTESICO. LA FRECUENCIA CARDIACA NO PRESENTO
DIFERENCIAS SIGNIFICATIVAS ENTRE LOS GRUPOS ESTUDIADOS, EN TODGS
LOS PACIENTES SE OBSERVO INCREMENTO EN LA FRECUENCIA CARDIACA
DURANTE LA LARINGOSCOPLIA CON RECUPERACION INMEDIATA A VALORES
DENTRO DE LIMITES FISIOLOGICOS PARA PERMANECER EN ESTAS

CONDICTONES DURANTE TODO EL FROCEDIMIENTO ANESTESICO.



DISCUSION

DIVERSOS AUTORES HAN ESTUDIADO EL EFECTO DE
LA ADMINISTRACION FREOFERATORIA DE CLONIDINA SOBRE Las
REQUERIMIEMTOS DE DROGAS AMNESTESICAS ¥ ANALGESICAS DURANTE LA
ANES}ES!A Y HAN CORKELACIONADD LAS MODIFICACIOMES DE DICHDS
REQUERIMIENTDS CON LAS CARACTERISTICAS NDE LA ANESTESIA EN . EL
TRANS Y POSTOPERATORIO: INCLUYENDD LAS RESPUESTAS HEMODINAMICAS
PROVOCADAS POR LA INTUBACION TRARUEAL Y LAS MANTOBRAS
QUIRUig;EZS.

EN EL PRESENTE ESTUDID SE MUESTRA QUE LA
ADMINISTRACION PREANESTESICA DE LA CLONIDINA (100 up/vo) REDUCE
SIGNIFICATIVAMENTE LOS REQUERIMIENTOS DE CITRATO DE FENTANIL Y
PROPOFOL NECESARIOS PARA MANTENER, DURANTE LAS MANIOBRAS
QUIRURGIEAS, LA PAS Y PAD CON VALORES 10% MENQRES CON RESPECTO A
SUS VALORES PREVIOS AL INICIO DE LA ANESTESTA. ESTOS HALLAZEOS
CONFIRMAN LA EVIDENCIA OBTENIDA FOR OTROS AUTORES QUE DEMUESTRAN
QuE LA MEDICACION PREANESTESICA con CLONIDINA REDUCE
SIGNIFICATIVAMENTE LDOS REMUERIMIENTDS DE CITRATO DE FENTAMIL
DURANTE LA ANES?Z;?;.

LA REDUCCION DE LOS REQUERIMIENTOS DE
ANALGESIENS OPTOIDES Y DE ANRSTESICOS FROVOCADA POR LA CLONIDINA

PARECE DEBERSE A LOS EFECTOS DE ESTE FARMACO COMO AGONISTA ALFA
Z-ADRENERGICDO EN ESTRUCTURAS CEREBRAILES INVOLUCRADAS EN LOS
MECANISMOS DE ANALGESICOS, CON LA POSIBLE FPARTICIPACION DEL
SISTEMA OPICXDE; EN EFECTO SE HA DEMOSTRADO EL EFECTO ANALGESICO

10,27,28
DE CLONIDINA Y EL ANTAGONISMD DE ESTE EFECTO POR NAL&XD&A.
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SE HA REFPORTADO ASIMISMO BUE LA EGLONIDINMA
REDUCE Lgs REDUERIMIENTOS ANESTESICOS DE HALOTAND Y DE
!SDFLUU;AND, FENOMEMD QUE SE HA ATRIBUIDO EN PARTE A LA ACCION
INHIBIDDRA DE CLONIDINA SOBRE LOS SISTEMAS MONDAMINERG1E0S
CEREERALES INVOLUCRAEDSﬁEN LOS MECANISMOS NEURALES DEL ESTADO DE
ALERTA Y LA ANALGEE?;?9ES POSIBLE QUE UN MECANISMO SEMEJANTE
EXPLIQUE LA REDUCCION DE LOS REQUERIMIENTOS DE PROPOFOL LUEGO DE
LA ADMINISTRACION PREANESTESICA CON CLONIDINA OBSERVADA €N EL
PRESENTE ESTUDIO EL INCREMENTO DE LA LLIBERACION DE
NEURDTRANSMI SORES INHIBITORIOS £0aN REDUCC ION DE LA
EXCITABILIDAD DE LA CORTEZA CEREBRAL TAMBIEN PODRIA TENER
IMPORTANCIA PARA ESTE EFECTO DE CLDNIDIN:?
EL EFECTO INHIBITORIN SOBRE LA EXCITABILIDAD
DEL. SISTEMA NERVIOSO., PROVOCADO FPOR FARMACOS ADMINISTRADOS EN LA
MEDICACION PREANESTESICA., PUEDE DAR LUGAR A LA REDUCCION DE LOS
REQUERIMIENTOS DE ANALGESICOS Y ANESTESICOS DURANTE LA ANESTESIA.
EN ESTE CASO LA ADMINISTRACION PREANESTESICA DE DIACEPAM, CUYOS
EFECTOS EN EL SISTEMA NERVIOSO CENTRAL SE DEBEN PRINCIPALMENTE A
LA  [NHIBICTOM DE LA E/CITABILIDAD NEURAL POR INCRFMENTO DE LA
ACTIVIDAD BABAERGICA EN LAS NEURONAS QUE FORMAN PARTE DE DIVERSAS
ESTRUCTURAS CEREBRZ&E;? EN EL PRESENTE ESTUDID. LA ADMINISTRACION
PREANESTESICA DE DIACEFAM TAMBIEN REDUJO SIGNIFICATIVAMENTE LOS
REMUERIMIENTOS DE CITRATO DE FENTANIL Y PROPOFOL DURANTE LA
ANESTESIA.
SE HAN REFPORTADLD QuE LA MEDICACION
PREANESTESICA CON CLONIDINA REDEgEs4 LAS RESFUESTAS

11



29-34
CARDIOVASCULLARES PROVOCADAS POR LARINGOSCOFIA. ESTE HALLAZGD NO

FUE CONFIRMADO EN El. PRESENTE ESTUD10O. YA QUE TANTO LA MEDICACION
PREANESTESICA CON LA CLONIDINA COMO CON DIACEFAM PERMITIERON LA
OCURRENCIA RE RESPUESTAS CARDIOVASCLILARES DURANTE LA INTUBACION
TRAQUEAL SIMILARES A LAS OBSERVADAS EN 1L0S PACINETES SIN

MEDICACION PREANESTESICA.

12
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