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INTRODUCCION.-

EL CLORHIDRATO DE CLON!O!NA ES UNA DROGA 

ANT!H!PERTENSIVA DE ACC!ON CENTRAL, AGONISTA ALFA 2-ADRENERGICO 

DERIVADO DE LA 2-IM!DASOL!NA; PRODUCE ESTIMULACION DE RECEPTORES 

ALFA ADRENERG!COS EN LOS CENTROS VASOMOTORES, !NHIBIC!ON DE LA 

ACTIVIDAD S!MPATICA PERIFER!CA, AS! COMO ACTIVACION DE RECEPTORES 

PRESINAPTICOS Y SINAPTICOS PERIFERICOS ALFA-2 Y DISMINUYE ADEMAS 

LA LIBERACION DE NORADRENALINA. TIENE EFECTOS SOBRE EL SISTEMA 

NERVIOSO CENTRAL, CARACTERIZADO POR MARCADA SEDACION, 

D!SMINUC!ON DE LA ACTIVIDAD MOTORA ESPONTANEA Y DE LA TEMPERATURA 

CORPORAL, INHIBIC!ON DE LA SALIVAC!DN INDUCIDA POR ACCION 

CENTRAL, DISM!tfüCJON DE LA ACTIVIDAD PLASMATICA DE LA RENINA Y 

ALDOSTERONA Y DE LAS RESISTENCIAS VASCULARES RENALES, MANTENIENDO 

EL FLUJO SANGUINEO RENAL. 

EL EFECTO ANALGES!CO DE LOS AGONISTAS ALFA 

ADRENERGICOS HA SIDO DEMOSTRADO EN ANIMALES DE EXPERIMENTACION. 

EN PARTICULAR, EL EFECTO ANALGES!CO DEL AGONISTA ALFA 2-

ADRENERGICO CLONIDINA, HA S 1 DO DESCRITO LUEGO DE su 

ADMINISTRACION S!STEMATICA O INTRATECAL EN ANIMALES DE 

EXPERIMENTACION: AS! COMO EN HUMANOS ALJNGJUE EN ESTE CASO EL 

EFECTO ANALGESICO DE CU1N!DINA NO SIEMPRE HA PODIDO SER 
21 

DEMOSTRADO. 

EL SINDROME DE REBOTE O ABSTINENCIA SE 

PRESENTA AL SUSPENDER BRUSCAMENTE LA ADM!N!STRAC!ON DE DOSIS 

SUPERIORES A 1 MILIGRAMO DIARIO; AL ADMINISTRARLA CON DIGITAL SE 
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PUEDE PRODUCIR TOXICIDAD DIGITALICA: SU ABSOfiCION TIJTESTJNAL ES 

COMPLETA Y RAPIOA DBTENIENDOSE l~IVELES PLASMATICOS MAXIMOS EN 60 

Y 90 MINUTOS. 

SE HA COMPROBADO ADEMAS. QUE NORMALIZA LFI 

HIPERACTIVAD INDUCIDA DURANTE EL SINDRDME DE ABSTINENCIA POR LA 
22 

SUSPENSION BRUSCA DE OPIACEOS. SE HA DESCRITO TAMBIEN UNA 

RELACION CON LOS EFECTOS CAJ;·rHOVASCULARES DE LA CLONIDINA LOS 

CUALES PODRIAN SER MEDIADOS EN PARTE POR LA LIBERACION DE 

ENDORFINAS; ASI COMO LA NALOXONA PUEDE EVITAR EL EFECTfl 

HIPOTENSOR INDUCIDO POR CLONIDINA, MEDIANTE EL INCRMENTO DE LA 

ACTIVIDAD SCMPATICA EN EL SISTEMA NERVIOSO 
23.26 

CONSECUENCIA DEL 8LOGIUE DE RECEPTORES OPIO IDES. 

CENTRAL 

COMO MENCIONAMOS PREVIAl"IENTE, EL 

COMO 

EFECTO 

ANALGESICO EN HUMANOS ES A TRAVES DE DISMINUIR EL M.A.C. DE 
29, 31, 32.34 

AGENTES HALDGENADDS Y REGIUERIMIENTDS DE NARCOTICOS: INHIBIENDO 

ADEMAS REFLEJOS AUTONOM I CDS SECUMDAR IDS A PROCEDIMIENTOS 

INVASIVOS. su ACCION DIRECTA SOBRE STTTrJS POSTSINAF'TICOS c,;us,; 

SEDACION. 

LA CLONIDINA TIENE ADEMAS EFECTOS 

ANTINOCICEPTIVOS GJUE NO DEPENDEN OE UNA ACCION SOBRE RECEPTORES 

OPIACEOS Y GIUE PROBABLEMENTE ES DFBTDA A SU ACTIVIDAD SOBRE EL 

LOCUS COERULEUS. SE HAN IDENTI F l CADO EN EL SISTEMA NERVIOSO 

CENTRAL, ESTRUTURAS NEURONALES NDRADRENERGICAS GllJE MODULAN LA 

TRANSMIS!ON DE !NFORMAC!ON NOCICEPTIVA Y LA ESTIMULACION DE 

ALGUNOS SITIOS ALFA ADRENFRGICOS CON NORADRENALINA CAUSA 

ANALGESIA DEPENDIENTE DE LA DOS l S, LA CUAL ES ANTAGDN IZADA POR 
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H1HIBICION ALFA-ADRENERGICA; SE CREE OUE LA CLONIDINA 

ADMINISTRADA POR VIA EPIDURAL BLOQUEA LA TRANSMISION 

NORADRENERGICA AL DOLOR, POR LA LESION DE CORDONES ESPINALES. 

AUNOUE TAMBIEN PUEDE SER REELEVANTE LA INTERACCION DEL SISTEMA. 
12 

ADRENERGICO CON EL SISTEMA SEROTONINERGICO CEREBRAL. 

SE HA POSTULADO OUE LA CLONIDINA ESTIMULA LA 

LIBERACION DE UNA ENDORFINA DE CARACTERISTICAS SIMILARES A LOS 
10!21.27,28 

OPIOIDES, EN EL SISTEMA NERVIOSO CENTRAL. 

POR OTRO LADO. EL PROPOFOL ES UN AGENTE 

DERIVADO DE LOS ALCJU I FENOLES, CON PROPIEDADES HIPNOTICAS 

EXCLUSIVAMENTE, NO SE HA COMPROBADO EFECTO ANALGESICO Y ES 

AMPLIAMENTE UTILIZADO EN NUESTRO MEDID PARA LA INDUCCION Y 

MANTENIMIENTO DE LA ANESTESIA. ACTUA A NIVEL DE LA FORMACTDN 

RETICULAR, SIN CONOCERSE SU SITIO ESPECIFICO DE ACCION; ASIMISMO 

EL FENTANil. MORF!NOS!MIL UTILIZADO AMPLIAMENTE PARA DIVERSOS 

PPOCEOIMIENTOS ANESTESICOS AGENTE ANALGESICO POTENTE CON SITIO DE 

ACCION ESPECIFICO A NIVEL DE RECEPTORES OPIACEOS, DICHO FARMACO 

SE HA EMPLEADO EN LA COMBINACION CON PROPOFOL. 

ESTA ASOCIACION ES COMPATIBLE CON ESTABILIDAD 

HEMODINAMICA Y ANALGESIA TRANS Y POSTOPERATORIA ADECUADAS • 

EN CONSECUENCIA, ES IMPORTANTE INVESTIGAR SI 

LA ADM!NISTRACION PREANESTESICA DE CLONIDINA REDUCE LOS 

REwUERIMIENTOS DE PROPOFOL Y CITRATO DE FENTANIL DURANTE LA 

ANESTESIA. 



MATERIAL Y METODOS 

DESPUES DE OBTENER LA APROBACION DEL COMITE 

DE EXPERIMENTACION EN HUMANOS Y CONSENTIMIENTO INFORMAOO, EL 

ESTUIDD SE REALIZO EN 31 PACIENTES; 20 DEL SEXO FEMENINO 11 DEL 

SEXO MASCULINO; CON EDADES ENTRE 20 A 56 ANOS; PESO CORPORAL 

ENTRE 50 A 92 KGS. TODOS FUERON PROGRAMADOS PARA CIRUGiA ELECTIVA 

CON DIFERENTES DIAGNOSTICOS Y RIESGO GJUIRURGICO ASA l. 

LOS PACIENTES FUERON ASIGNADOS EN FORMA 

ALEArDRIA A CUAl.GIUIERA DE LOS SIGUIENTES GRUPOS, CUYOS 

INTEGRANTES RECIBIERON DIFERENTE MEDICAC!ON PREANESTESICA: GRUPO 

I. 12 PACIENTES. DOSIS UNICA DE CLDNIDINA, 100 ug POR VIA ORAL, 

H. ANTES DE INGRESAR AL í.IUIROFANO. GRUPO I l. 

DOSIS UNICA DE DIACEPAN. 10 mgs. POR VIA ORAL, 

INGRESAR AL GJUIROFANO. GRUPO 1I1. 9 PACIENTES. 

PREANESTESICA. 

10 PACIENTES. 

H. ANTES DE 

SIN MEDICACION 

DURANTE LA ESTANCIA DE LOS PACIENTES EN 

QUIRDFANO, SE REGISTRARON EN FORMA CONTINUA: PRESION ARTERIAL 

SISTOLlCA <PAS), PRESION ARTERIAL DIASTOLICA <PAU>, FRECUENCIA 

CARDIACA <FC> Y ELECTROCARDIOGRAMA (DERIVACION DI!) SE OBTUVIERON 

VALORES DE ESTOS FENOMENDS INMEDIATAMENTE ANTES DE INICIAR LA 

ANESTESIA; 1, 3, 5 V 20 MIN. DESPUES DE LA INDUCCION, Y CADA 5 

MJN. DURANTE EL PERIODO TRANSANESTESICO. 

EL MANEJO ANESTES 1 CD FUE 1 GUAL. EN TODOS LOS 

PACIENTES. PARA LA INDUCCION: CITRATO DE FENTANtL, 3ug/Kg/iv~ 

PROPOFOL, 1-2 mg/kg/iv Y BROMURO DE VECURONIO, 100 ug/kg/iv; 

6 



VENTILACION CON MASCARILLA Y O 100;: DURANTE 3 MJN.; 
2 

LARINGOSCOPIA E INTUBACION ENDOTRA!JUEAL. PARA EL MANTENIMIENTO: 

INFUSION CONTINUA DE UNA SOLlJCION DE PROPOFOL 2 mg/ml EN SOLUCION 

DE DEXTROXA s;: Y CITRATO DE FENTANIL EN DOSIS DE 100 1.10/iv. 

REPETIDAS SEGUN RE!Jl.IER I 11 I ENTOS PARA MANTENER EL F'AS Y l.A PAD l O'l. 

MENOR DE SUS VALORES PREVIOS AL INICIO DE LAS MAM!Dl'<RAS 

ANESTESICAS. 

AL TERMINO DE LA CIRUGIA SE SUSPENDIO LA 

ADMINISTRACION DE PROPOFOL Y CITRATO DE FENTANIL, SE 

ANTAGONIZARON LOS EFECTOS RESIDUALES DEL RELAJANTE MUSCULAR 

MEDIANTE NEOSTIGMINA, 1 mg Y ATROPINA, 1 mg iv, ASI COMO~ LOS 

EFECTOS RESIDUALES DEL CITRATO DE FENTANIL MEDIANTE NALOXONA. 

ug/kg iv. LA RECUPERACION DE LA ANESTESIA SE EVALUO MEDIANTE LA 

ESCALA. DE ALDRETE Y LOS EFECTOS SECUNDARIOS DE PROPOFOL Y CITRATO 

DE FENTANIL, DOLOR EN EL SITIO DE ADMIN!STRACIDN, NAUSEA. 

VOMITO, Y ERITEMA. DURANTE LOS PERIODOS TRANS Y POSTANESTESICOS. 

SE COMPARARON LAS DOSIS TOTALES DE CITRATO DE 

FENTANIL Y PROPOFOL EN LOS DIFERENTES GRUPOS MEDIANTE ANALISIS DE 
37 

VARIANZA DE UNA CLASIFICACION POR RAMGOS DE l<RUSl<ALWALLIS. 
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R E S U L T A D O S 

LA FIGURA I ILUSTRA LOS RESULTADOS OBTENIDOS 

EN EL PRESENTE ESTLID I O EN CUANTO A LOS REQUF.R I MI EN TOS DE PROPOFOL 

Y CITRATO DE FENTANIL DURANTE LA ANESTESIA EN LOS DIFERENTES 

GRUPOS DE PACIENTES. 

PUEDE OBSERVARSE QUE LA MEDICACION 

PREANESTESICA CON CLONIOINA REDUCE SIGNIFICATIVAMENTE LOS 

REQUERIMIENTOS DE PROPOFOL DURANTE LA ANESTESTA EN LOS PACIENTES 

DEL GRUPO I C6.29 ~ 1 .. 7 mg/kg/h; X~ ES), EN COMPARACION CON LOS 

REQUERTMIENTOS DE PROPOFOL EN LOS PACIENTES DEL GRUPO III <14.83 

±. l .. 96 m9/kg/h) QUIENES NO RECIBIERON MEDICACTON PREANESTESICA. 

UN FENOMENO SEMEJANTE SE OBSERVO EN LOS PACIENTES DEL GRUPO 2, 

POR EFECTO DE LA MEDICACION PREANESTESICA CON DIACEPAM <B.64:!;. 

t.86 mg/kg/h). NO HUBO DIFERENCIAS SIGNIFICATIVAS AL COMPARAR LOS 

REQUERIMIENTOS DE PROPOFOL EN LOS PACIENTES DE LOS GRUPOS I Y I I. 

LOS PACIEIHES DEL GRUPO REQUIRIERON 

CANTIDADES SIGNIFICATIVAMEtJTE MENORES DE CITRATO DE FENTANIL 

(4.95 t. 1.5 ug/kg/hl EN COMPAF:ACION CON LOS PACIENTES DEL GRUPO 

III, TAMBIEN REQUIRIERON CANTIDADES DE CITRATO DE FENTANIL 

SIGNIFICATIVAMENTE MENORES <7.2 t. 1.15 ug/kg/h) EN COMPARACION 

CON LOS Pi'tCIENTES DE GRUPO I 11. LOS REQUERIMIENTOS DE CITRATO DE 

FENTANIL NO DIFIRIERON S!GNIF !CATI\IAMENTE EN LOS PACIENTES DE 1.0S 

GRUPOS I Y II. 

LA FIGURA 2 ILUSTRA LOS VALORES PROMEDIO DE 

LA PAS, PAD Y FRECUENCIA CAROIACA 1, 3, 5 Y 10 MINUTOS A PARTIR 
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Figura 2 Valor~ promedio de presión ar1C"rial sis1ólica, presión art~· 
rial diastólica y írecucncia carcUaca a diferentes tiempos a par1ir del 

inicio de la ª""~esia. La imubadón naqueal !>C cíettuó en el minuto 
5. Cada punto corrt"sponde a la X ± ES dr cada grupo. No se cncon· 

uaron diícrcncias signiricath·.n. 



1E~1~ 
Dt. \.A 

DEI_ INICIO DEL PROCEDIMIENTO AtJESTESICO. PUEDE OBSERVARSE QUE LA 

PAS V LA F'AD, NO PRESENTARON DIFERENCIAS SIGNIFICATIVAS ENTRE LOS 

GRUPOS ESTUDIADOS LA RESPUESTA PRESORA PROVOCADA POR LA 

LARINGOSCOPIA 2 MINUTOS OESPUES DE TERMINADO ESTE EVENTO V SE 

MANTUVO DENTRO DEL LIMITES FISIOLOGICOS DURANTE TODO EL 

PROCEDIMIEIHO ANESTESICO. LA FRECUENCIA CARO !ACA NO PRESENTO 

DIFERENCIAS SIGNIFICATIVAS ENTRE LOS GRUPOS ESTUDIADOS, .EN TODOS 

LOS PACIENTES SE OBSERVO INCREMENTO EN LA FRECUENCIA CARO I ACA 

DURANTE LA LARINGOSCOPIA CON RECUPERACION INMEDIATA A VALORES 

DENTRO DE LIMITES FISIOLOGICOS PARA PERMANECER EN ESTAS 

CONIJJCJONES fJIJRANTE TODO EL PROCEDIMIENTO ANESTESICO. 
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DISCUSION 

DIVERSOS AUTORES HAN ESTUDIADO EL EFECTO DE 

LA ADM!N!STRACION PREOPERATORIA DE CLotJIDINA SOBRE LOS 

REQUERIMIEMTOS DE DROGAS ANESTESICAS Y ANALt;ESJCAS DURANTE LA 

ANESTESIA V HAN CORRELACIONADO LAS MODIFICACIONES DE DICHOS 

REOUER 1 MI EN TOS CON LAS CARACTER 1 ST I CAS DE LA ANESTES 1 A EN EL 

TRANS Y POSTOPERATORIO: INCLUYENDO LAS RESF'LIESTAS HEMODINAMICAS 

PROVOCADAS POR 
29-34 

OU IRURG I CAS. 

LA INTUBACIDN TRAQUEAL V LAS MANIOBRAS 

EN EL PRESENTE ESTUDIO SE MUESTRA QUE LA 

ADMINISTRACION PREANESTESICA DE LA CLONIDINA (100 ug/vo> REDUCE 

SIGNIFICATIVAMENTE LOS REQUERIMIENTOS DE CITRATO DE FENTANIL V 

PROPOFOL NECESAR !OS PARA MANTENER, DURANTE LAS MANIOBRAS 

OUIRURGICAS, LA PAS V PAD CON VALORES 10% MENORES CON RESPECTO A 

SUS VALORES PREVIOS AL INICIO DE LA ANESTESIA. ESTOS HALLAZGOS 

CONFIRMAN LA EVIDENCIA OBTEN IDA POR OTROS AUTORES QUE DEMUESTRAN 

OLJE LA MEDICACION PREANESTESICA CON CLONIDINA REDUCE 

SIGNIFICATIVAMENTE LOS REGltJERIMIENTOS DE CITRATO DE FENTANIL 
29-31 

DURANTE LA ANESTESIA. 

LA REDUCCION DE LOS REQUERIMIENTOS DE 

ANALGESrcns OPIOIDES V DE ANESTESICOS PROVOCADA POR LA CLONIDINA 

PARECE DEBERSE A LOS EFECTOS DE ESTE FARMACO COMO AGONISTA ALFA 

2-ADRENERGICO EN ESTRUCTURAS CEREBRALES INVOLUCRADAS EN LOS 

MECANISMOS DE ANALGESICOS, CON LA POSIBLE PARTICIPACION DEL 

SISTEMA OPIOIDE; EN EFECTO SE HA DEMOSTRADO EL EFECTO ANALGESICO 
1(1,27,28 

DE CLONIDINA V EL ANTAGONISMO DE ESTE EFECTO POR NAl .. OXONA. 
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SE HA RE"PORTADO ASIMISMO QUE LA CLONIDINA 

REDUCE LOS REQUERIMIENTOS ANESTESICOS DE HALOTANO y DE 
32-34 

ISOFLUr>RANO. FENOMENO QUE SE HA ATRIBUIDO EN PARTE A LA ACCION 

INHIBIDORA DE CLONIDINA SOBRE LOS SISTEMAS MONOAMINERGICOS 

CEREBRALES INVOLUCRADOS EN LOS MECANISMOS NEURALES DEL ESTADO DE 
38-39 

ALERTA Y LA ANALGESIA. ES POSIBLE GlUE UN MECANISMO SEMEJANTE 

EXPL!GlUE LA REDUCCION DE LOS REGlUERIMIENTOS DE PROPOFOL LUEGO DE 

LA AOMINISTRACION PREANESTESICA CON CLONIDINA OBSERVADA EN EL 

PRESENTE ESTUDIO EL INCREMEIHO DE LA LIBERACION DE 

NEUROTRANSMISORES INHIBITORIOS CON REDUCCION DE LA 

EXCITABILIDAD DE LA CORTEZA CEREBRAL TAMBIEN PODRIA 
4•) 

TENER 

IMPORTANCIA PARA ESTE EFECTO DE CLONIDINA. 

EL EFECTO INHIBITORIO SOBRE LA EXCITABILIDAD 

DEL SISTEMA NERV 1 OSO, PROVOCADO POR FARMACOS ADM 1N1 STRADOS EN LA 

MEDICACION PREANESTESICA, PUEDE DAR LUGAR A LA REDUCCION DE LOS 

REGlUERIMIENTOS 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 INHIBICJON DE LA E<CITABILIDAD NF.URAL POR INCRl"MENTD DE LA 

ACTIVIDAD GABAERGICA EN LAS NEURONAS QUE FORMAN PARTE DE DIVERSAS 
41-42 

ESTRUCTURAS CEREBRALES. EN EL PRESENTE ESTUDIO. LA ADMINISTRACION 

PREANESTESICA DE DIACEPAM TAMBIEN REDUJO SIGNIFICATIVAMENTE LOS 

REr.llJERIMIENTOS DE CITRATO DE FENTANIL Y PROPOFOL DURANTE LA 

ANESTESIA. 

SE HAN REPORTADO GllJE LA MEDICACION 

PREANESTESICA CON CLONIDINA REDUCE LAS RESPUESTAS 
29-34 
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29-34 
CAROtOVASCULARES PROVOCADAS POR LARINGOSCOPIA. ESTE HALLAZGO NO 

FUE CONFIRMADO EN EL PRESENTE ESTUDIO. VA QUE TANTO LA MEDICACION 

PREANESTES!CA CON LA CLONIDINA COMO CON DIACEPAM PERMITIERON LA 

OCURRENCIA DE RESPUESTAS CARDIOVASCIJLARES DURANTE LA INTUBACION 

TRAQUEAL SIMILARES A LAS OBSERVADAS EN L.DS PACINETES SIN 

MEDICACION PREANESTESICA. 
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