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® EFECTOS DE LA AMITRIPTILINA UTILIZADA COMO MEDICA-
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Desde 1960 y hasta ahora, l1os antidepresivos tri-
cfclicos han sido utilizados en el tratamiento de pa-
cientes con dolor crdnico, sea de etiologfa oncolégica

o no oncoldgica,

E1 efecto analgésico de los antidepresivos trici-
clicos se ha visto en pacientes que sufren diferentes
tipos de sfndromes dolorosos que se acompaiian de de-

presian (2).
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Algunos autores refieren efectos prolongados de
analgésicos opioides cuando se administran simulta-
neamente con antidepresivos tricfclicos, dismiﬁuyendo

asf, los requerimientos de éstos (3,4),

Existen reportes en donde se ha descrito la par-
ticipacidn del sistéma serotoninérgico en las vfas de
control descendente del dolor a través de mecanismos

independientes de las vfas opidceas establecidas {(2,3).

Johansson y Sicuteri sugieren que existe una dis-
funcifdn del sistema serotoninérgico en pacientes con
dolor crdnfco (2). Se han discutido ademds, las varia=
ciones que hay en los niveles de serotonina cerebral
comunes en la patogénesis de la depresion y sfndrome
de dolor cronfco; dichas variaciones son niveles re-
ducidos de serotonina cerebral, 1o cual puede incre-
mentar Ta sensibilidad a la estimulacién dolorosa (1,

2,5,8),

Diversos reportes sefialan el aumento de concen-
traciones,plasméf1cas de betaendorfinas tras la admi-
nistracién de'am1tr1pt111na en pacientes con dolor

crénico {(4),
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EY objetivo de este estudio es establecer si 1la
administracién de amitriptilina como medicacién pre-
anestésica es capaz de incrmentar la duracidén de la
analgesia postoperatoria proporcionada por bloqueo -

peridural en pacientes sometidos a cirugfa anorrectal.
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MATERIAL Y METODOS

Se estudiaron 30 pacientes divididos en dos gru-
pos, 15 para el grupo control (grupo 1} y 15 para el
grupo experimental (grupo Il), de ambos sexos, de eda-
des entre 20 y 60 afios, va]oradoé con estado fisico 1
y 2 de acuerdo a los criterios de la American Society
of Anesthesiologists, programados de manera electiva
para cirugia anorrectal {(hemorroidectomfa, fistulec-

tomfa o ambas),

La noche previa al procedimiento quirdrgico, los
pacientes del grupo I no recibieron medicacidn prea-
nestésica de ningdn tipo. Los del grupo II recibie-

ron 50 mgs, de amitriptiltina via oral.

La técnica anestésica utilizada en ambes grupos
fué bloqueo peridural a nivel L3-L4, con aguja de -
Touhy N° 16, localizando espacioc peridural con técni-
ca de Dogliotti. Se instaldé cateter caudal. Se admi-
nisfraron 150 mgs. de lidocaina al 2% simple y 150 mgs,

de lidocaina al 2% con epinefrina,
Se excluyeron 7 pacientes del grupo 1 y 4 del
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grupo II debido a que se les adminfstrd narcético o

benzodiacepina durante el procedimiento quirdrgico,.

No se incluyeron en el estﬁdio pacientes con hi-
pertensidon arterial sistémica, glaucoma, diabetes me-
114tus, hipertrofia prostética, cardiopatfa o que in-
girieran benzodifacepinas, antidepresivos tricfclicos

6 tranquilizantes de manera crénica,

Se valor§ la analgesia postoperatoria en la sala
de recuperacion postquirfirgica por medio de la Escala
Visual An&loga (EVA fig. 7), a su llegada y cada 30
min., posteriormente, hasta que refirieron dolor impor-
tante (9 a 10 de la EVA) y se les administrd analgé-

sfco intravenoso.

El! tiempo analgésico se registrd desde la {iltima
administracion de 1idocaina peridural, hasta ia valo-

racién de 9 a 10 de Ta EVA.

Los datos obtenidos se analizaron por el mé&todo
estadistico t de Student, relacionando Ta administra-
¢16n o no de am1tript111né, con la duarcién de la -

analgesia postoperatoria,



RESULTADOS

E1 tiempo promedio de ingesta de la medicacién

preanestés1ca fué de 10 hrs; previas a la cirugfa,

" Para resultados de sexo, edad, pesc y procedi- ‘!

miento quirfirgico, ver figuras 1, 2, 3 y 4,

Se administraron 150 mgs, de lidoacfna al 2% -
simple + 150 mgs. de lidocafna al 2% con epinefrina
en ambos grﬁpos. Unicamente 4 pacientes del grupo I
y 1 paciente del grupo II, requirieron dosis subse-

cuente de 100 mgs. de lidoacina al 2% simple.

. En 3 casos,del grupo I y en 2 del grupo I1I, se
registréd hipofens16n arterial que requirié manejo -
con 1fquidos y vasopresores, corrigténdose ésta, sin

complicaciones posteriores.

E1 tiempo quiriirgico promedio fué de 1:30 hrs,

para ambos grupos,

‘DURACION DE LA ANALGESIA.

E1 grupo I presenté dolor en menor tiempo que el



grupo II, ya que 3 pacientes del grupo I refirieron
dolor de 9 a 10 de la EVA entre l1a la. y la 2a. h.,
mientras que en el grupo I1 no hubo ningin paciente

con dolor en este periodo.

E1 60% de los pacientes del grubo 1 presentaron
dolor importante entre la 2a., y 3a. h, postbloqueo. .
E1 mismo porcentaje se obtuvo para el grupo II entre

la 3a, y 4a, h, postbloqueo.

E1 rango de duracidn médxima de analgesia posto-
peratoria en el grupo I fué de 3 a 4 hrs. y en el -

grupo 11 fué de 5 a 6 hrs. (fig. 5).
Los promedios fueron, para el grupo I, de 2,22%

0.6 hrs,. y para el grupo II de 3.40 + 1,15 hrs.,, -
stendo l1a diferencia significativa p<0.025 (fig., 6).
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DISCUSION

Los datos obtenidos en este estudio, coinciden
.con reportes previos que mencionan el efecto analgé-

sico de 1os antidepresivos tr1c1c11£os (1,2,3,4,5,9).

Con frecuencia, el dolor crdnfico y la depresién
se asocian en un mismo paciente (1,2,3,4). Un posible
mecanismo de esta asociacidn es;que los pacientes que
padecen uno de los subgrupos de depresidén, poseen un

nivel‘bajo de serotonina en el cerebro (3),

Sternbéch demostrd cambios en Tos niveles de -
‘neurotransmisor cerebral en pacientes con dolor cré-
niEb i eSpe§1a1mente,.n1ve1es reducidos de serotonina
en-fos nficleos medulares (2,5). Samain ha referido,
que la sensibilidad al estimu]o.do1oroéo 1nteractﬁa
con la serotonina cerebra], la cual al encontrarse -
disminﬁida, permite Ta conduccidn mis rdpida del es-

timulo doloroso (8),
‘E1 mecanismo central de accidon de los antidepre-
sivos tricfclicos es el bloqueo presindptico de sero-

tontna en los niicleos del rafé mesencefalico y en las
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neuronas adrenérgicas en el locus coerujus {6)., Los
antidepresivos tricfclicos se unen a las sinfpsis -
centrales noradrenérgicas y serotoninérgicas que es-
tdn implicadas en los sistemas enddgenos de control
del dolor. Esto estd basado en estudios clinicos y en
anima1e§, que demuestran que los antidepresivos tri-
cfclicos potencfan 1a analgesia producida por opia-

ceos (3,4).

Tura y Murat Turé han demostrado dicha potencia-
cion, utitizando bloqueadores de la sintesis de sero-
tonina, sugiriendo la posibilidad de que existan re-
ceptores optlceos sobre Tos cuales los antidepresivos

trictfclicos tienen efectos directos (2),

Es importante hacer notar que las drogas antide-
presivas son inefectivas como analgesicos Euando se
administran solas,‘pero incrementan la analgesia en
presencta de concentraciones plasmaticas de morfini-
cos, esto buede ser debido a la cinética de ambos fir-
macos (1). Tanto los antidepresivos triciclicos, como
log mogfinicos tienen un metabolismo hepético extensd;
*n1c1a1mente se unen a protefinas plasm5t1ca$, poste-
riormente se oxidan por accidon de las enzimas cromo=-

somales hepdticas y Tuego se conjugdan con el &cido -

-9-



giucurénico, Debido a2 que ambos medicamentos siguen
1a misma ruta metabdlica, pueden modificarse las con-
centraciones plasmiticas de opidceos y sus efectos

colaterales (1,6).

E1 efecto analgésico de la morfina estd correla-
cionado con la disponibilidad de la serotonina (9);
en consecuencia, ta amitriptilina al ser una droga -
que blogquea el sistéma serotoninérgico, incrementa el
efecto analgésico de 1a morfina, Debido a é&sto, hay
que ser cautos en el uso de la asociacidn de morfina
y antidepresivos triciclicos, ya que los efectos de-
seables e indeseables de los opioides pueden ser exa-

gerados (1),

No se.han efectuado estudios andlogos al empleo
de antidebresivos triciclicos para prolongar la anal-
gesia producida por bloqueo peridural; nosotros supo-
nemos ~basdndonos en las investigaciones antes men-
cionadas- , que la produccidn de endorfinas provocada
tanto por los antidepresivos triciclicos, como por el
bloqueo peridural, sea el mecanismo de accitn del au-
mento en la duracidn de Ta analgesia postbloqueo en
pacientes que recibieron medicacién preanestésica con

amitriptilina via oral.

-10-



La simple administracion de amitriptilina, pro-
duce un efecto analgésico bueno en el dolor postope-
ratorio en cuestidn de minutos; sin embargo, los efec-
tos antidepresivos de estas drogas requieren 2 a 3 se-
manas para hacerse aparentes (1,6), Existen estudios
que mencionan los efectos anralgésicos intrinsecos de
las drogas antidepresivas observados en ratas, en don-
de la respuesta analgésica se presentd de 5 a 10 mi-
nutos despué&s de la administracidn de diche antide-
presivo (10), S1vaghanan y cols,, en contraste, re-
fieren que los cambios serotoninérgicos ocurren des-
pués del tratamiento crdnico con antidepresivos tri-
cfclicos (2 a 3 semanas). Scott y Crews mencionan que
la amitriptilina y otros antidepresivos requieren de
tratamiento crdonico para disminuir 1a unién a los re-

ceptores serotoninérgicos (5).

La amitriptilina es un farmaco bien tolerado por
la mayorfa de los pacientes. La dosis administrada de
50 mgs, via oral antes de acostarse, en nuestro estu-
dio, fu& suficiente para producir mayor duracién de

la analgesia postoperatoria.

Miller menciona que dosis de 75 a 200 mgs. de -

amitriptitina suelen producir un nivel sangufneo efec-
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tivo para los efectos analgésicos y antidepresivos du-
rante 24 hrs, Las concentraciones plasmdticas llegan
al miximo en 2 a 8 hrs. posteriores a la ingesta, pu-

diendo demorarse hasta mds de 12 hrs. (3,6).

Se ha mencionado que los antidepresivos trici-
clicos mejoran el patrdn del suefio. En pacientes con
dolor crénico, se ha encontrado alterado el ritmo -
diurno, de manera que durante el dia, efectiian sies-
tas reclinados en sofds, y durante la noche, estdn -
despiertos e inquietos; 1o mismo ocurre con un pa-
ciente que va a ser sometido a una intervencidén qui=-
riirgica, La administracibn de antidepresivos trici-
clicos puede restablecer eficazmente el patrén del -
sueifio, produt1endo con frecuencia, bienestar y alivio
del dolor (3). Se menciona también la disminucién en
el nimero de despertares, el auemnto de suefio de eta-
pa 4 y 1a disminucidn notable del tiempo de suefio de

etapa REM (6).

Un sujeto normal, posterior a la administracidn
de antidepresivos tricfclicos, siente suefio y dismi-
nuye su actividad, ademds de que su presidn arterial
baja ligeramente. En ocasiones, estos medicamentos

se utilizan como sedantes (6).

-12-



Administrada como medicacidn preanestésica, la
amitriptilina reduce el estrés perioperatorio, lo -
cual serfa conveniente valorar en estudios posterio-
res, ya que nosotros no analizamos €sto, pero nota-
mos que los pacientes se encontraban mis tranquilos
y somnolientos tanto en la sala quirirgica, como en

1a de recuperacidon postoperatoria.

Los antidepresivos triciclicos potencian el -

efecto del alcohol y otros sedantes (6).

Para administrar antidepresivos tricfclicos como
medicacidon preanestésica, debe tomarse en considera-
cidon que pueden producir visidn borrosa, boca seca,
estrefiimiento y retencién urinaria, y que no es con-
veniente administrarlo en pacientes programados para
cirugfa ambulatoria, va que puede producir marcha -
inestable, el sujeto puede sentirse cansado y torpe,
ademds de que puede haber deterioro en pruebas de de-~

sempefo {(6).

E1 beneficio que proporciona el tener un perfiodo
analgésico postoperatorio mayor, ademds de disminucidn
del estrés perioperatorio con la medicacidén preanesté-
sica con amitriptilina, es de gran ayuda en pacientes
sometidos a cirugia anorrectal,
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CONCLUSION

La medicacién preanestésica con amitriptilina -
vfa oral, prolonga de manera significativa la anal-
gesia postoperatoria proporcionada por bloqueo peri-
dural, ademds de que reduce el estrés perioperatorio

en pacientes sometidos a cirugia anorrectal,
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RESUMEN

La analgesia producida por antidepresivos tri-
cfclicos en pacientes que sufren diferentes tipos de
sfndromes dolorosos, ha sido investigada en diversos

estudios.

Nosotros analizamos 2 grupos de pacientes some-
tidos a cirugfa anorrectal, manejados con blogqueo pe-
ridural, en 1os cuales a un grupo no se le administra
medicacidn preanestésica de ningin tipo, y al otro -
grupo, se le administra amitriptilina vfa oral la no-

che previa a la intervencién quirdrgica,

Se comparan ambos grupos, encontrdndose un in-
cremento significativo en la duracion de la analgesia
postoperatoria, ademds de una reduccidn del estrés -

perioperatorio,
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SUMMARY

Analgesic effect given by tricyclic antidepre-
ssants in patients who suffer of diferent kinds of -

painful syndromes have been studied in several trials.

We analysed two groups of patients who underwent
anorectal surgery managed by epidural blockade. The
first group without preanesthesic medication, the se-
cond group was medicated with amitriptyline P.O, the

nigth prior the surgycal operation,
Both group were compared, and we found signifi-

cantly {ncreased in the time of postoperative analge-

sia, furthemore a decrease of perjoperatorial stress,

-16- o
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Fig. 4
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Fig.5

DURACION DE LA ANALGESIA

CASOS
10

6 hrs.

Grupo 1
- Grypo 2

21



Fig.©6
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Figura 7
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