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RESUMO

Alves TCA, Braz JRC, Ganem EM - Influéncia da Medicagéo
Pré-Anestésica com Clonidina sobre a Associagao de Sufenta-
nil e Bupivacaina na Anestesia Subaracnoéidea

Justificativa e Objetivos - Os efeitos e o potencial sinergismo
entre clonidina, o sufentanil e bupivacaina hiperbarica ainda
ndo foram bem estudados em pacientes sob anestesia
subaracnoéidea. O objetivo desta pesquisa foi estudar a
associagéo ou ndo da clonidina, empregada por via oral como
medicagdo pré-anestésica, com o sufentanil, utilizado por via
subaracnoidea, nas caracteristicas do bloqueio subaracnoéideo
induzido pela bupivacaina hiperbarica.

Método - Participaram do estudo duplamente encoberto 60
pacientes distribuidos em quatro grupos. No grupo G1 foi
usado apenas bupivacaina hiperbarica subaracnoéidea (17,5
mg) associada a solugdo fisiolégica (2 ml); no grupo G2 foi
utilizado clonidina (1560 ug), por via oral, como medicagdo
pré-anestésica, e bupivacaina subaracnodidea (17,5 mg)
associada a solugéo fisiolégica (2 ml); no grupo G3 foi usado
sufentanil (10 ug) por via subaracnéidea, associado a
bupivacaina hiperbarica (17,5 mg); no grupo G4 os pacientes
receberam uma combinagéo de clonidina (150 ug), por via oral
e sufentanil (10 ug), por via subaracndidea, associado a
bupivacaina hiperbarica (17,5 mg). Foram avaliados os
seguintes atributos: bloqueio analgésico completo, instalagéo
do bloqueio motor, duragdo do bloqueio sensitivo, duragdo do
bloqueio motor, nivel maximo do bloqueio analgésico, nivel de
consciéncia, necessidade de analgesia e sedacéo
complementar no per-operatério, ocorréncia de hipotenséo ar-
terial e bradicardia no per e pés-operatorio, intensidade da dor
poés-operatoria, duragdo da analgesia e efeitos colaterais.

Resultados - A clonidina (150 ug) por via oral ndo influenciou a
laténcia e a duragdo dos bloqueios sensitivo e motor da
anestesia subaracnodidea. A adigdo de sufentanil também néo
interferiu nesses atributos, porém prolongou a analgesia
poés-operatoria.
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Conclusées - Nas condigbes deste estudo a clonidina ndo
alterou os principais efeitos do bloqueio subaracnéideo com
bupivacaina e sufentanil e que o sufentanil prolongou o tempo
de analgesia pos-operatoria.

UNITERMOS - ANALGESICOS, clonidina; Opidides:
sufentanil; ANESTESICOS, Local: bupivacaina; MEDICACAO
PRE-ANESTESICA: clonidina; TECNICAS ANESTESICAS,
Regional, subaracnoéidea

SUMMARY

Alves TCA, Braz JRC, Ganem EM - Influence of Pre-Anesthetic
Medication with Clonidine on the Association of Sufentanil and
Bupivacaine in Spinal Anesthesia

Background and Objectives - The effects and potential syner-
gism between clonidine, sufentanil and hyperbaric bupivacaine
have not yet been thoroughly studied in patients undergoing
spinal anesthesia. This research aimed at studying the effects
of the association or not of oral clonidine as preanesthetic medi-
cation with intrathecal sufentanil in hyperbaric bupivacaine-in-
duced spinal block.

Methods - Sixty patients of both genders participated in this
double blind study and were distributed in four groups. G1 =
intrathecal hyperbaric bupivacaine (17.5 mg) and saline (2 ml);
G2 = pre-anesthetic oral clonidine (150 ug) and intrathecal
bupivacaine (17.5 mg) associated to saline (2 ml); G3 =
intrathecal sufentanil (10 ug) associated to hyperbaric
bupivacaine (17.5 mg); G4 = oral clonidine (150 ug) and
intrathecal sufentanil (10 ug) associated to hyperbaric
bupivacaine (17.5mg). The following parameters were studied:
total analgesic block, motor block onset, sensory and motor
block duration, upper level of analgesic block, consciousness
degree, need for intraoperative analgesia and supplemental
sedation, intra and postoperative hypotension and
bradycardia, intensity of postoperative pain, analgesia duration
and side-effects.

Results - Oral clonidine (150 ug) had no influence on motor and
sensory block onset and duration during spinal anesthesia. The
same is true for sufentanil which, however, prolonged postope-
rative analgesia.

Conclusions - In our study, clonidine has not changed major
effects of spinal block with bupivacaine and sufentanil, but
sufentanil prolonged postoperative analgesia.

KEY WORDS - ANALGESICS, clonidine; Opioids: sufentanil;
ANESTHETICS, Local: bupivacaine; ANESTHETIC TECH-
NIQUES, Regional: spinal block; PRE-ANESTHETIC MEDICA-
TION: clonidine

clonidina é um agonista [;-adrenérgico com proprieda-

des ansioliticas e hipnéticas '. Estudos recentes 2* tém
demonstrado que a clonidina apresenta também importante
papel na modulagéo da dor, inibindo a condugédo nervosa
através das fibras A-Oe C.

Revista Brasileira de Anestesiologia
Vol. 49, N° 5, Setembro - Outubro, 1999



ALVES, BRAZ E GANEM

A clonidina administrada por via sistémica * ou subaracnoi-
dea®® parece apresentar propriedades analgésicas clinica-
mente significativas durante a anestesia. Quando adminis-
trada porvia oral diminui o consumo de agentes inalatérios e
de opioides ’, além de prolongar a duracdo da anestesia su-
baracnéidea realizada com tetracaina ®°, bupivacaina ° e li-
docaina'.No entanto, outros estudos ndo evidenciaram au-
mento da duragao da anestesia subaracndidea, permane-
cendo o assunto ainda controverso "2,

Recentemente, o sufentanil sem conservantes para uso es-
pinhalfoilangado comercialmente entre nés. Quando utiliza-
doporessavia, esseopioide parece sereficazcomo analgé-
sico, indicando que uma agao sobre a medula pode ser res-
ponsavel por esse efeito >4,

Foi demonstrado que a associagéo de sufentanil e bupiva-
cainahiperbarica, administrada porviasubaracndidea, para
aanalgesiade parto, prolongasignificativamenteotempode
analgesia '°. Esse resultado é condizente com alguns traba-
Ihos experimentais que demonstraram efeitos sinérgicos en-
tre os anestésicoslocais e os opidides, quando administrado
por essa via '®8,

O objetivo desse estudo foi verificar o potencial sinergismo
entre clonidina, sufentanil e bupivacaina hiperbarica, nas
caracteristicas do bloqueio subaracnéideo.

METODO

O estudo aleatdrio e duplamente encoberto foi realizado em
60 pacientes, de ambos os sexos, estado fisico ASA |, com
idadesentre 18 e 60anos, submetidosacirurgiadoabdémen
inferior ou de membros inferiores. Todos os pacientes assi-
naram otermo de consentimento de participagado, aposrece-
beram explicagdo detalhada do procedimento, o qual foi
aprovado pelos Comités de Etica do Hospital das Clinicas da
Faculdade de Medicina de Botucatu, UNESP e do Hospital
Santo Anténio das Obras Sociais Irm& Dulce de Salva-
dor-BA. Como medicacédo pré-anestésica (MPA) os pacien-
tes receberam por via oral, clonidina (150 pg) ou placebo,
uma hora antes da anestesia.
Nasaladecirurgiafoifeitaapungédovenosacom cateter 18G
para administragdo de Ringer com lactato (8 ml.kg™.h™"). A
monitorizagao constou de pressao arterial ndo invasiva, de-
terminada pelométodo de Riva Rocci, eletrocardioscopiana
derivagao Dy, utilizada também para medida da freqiiéncia
cardiaca (FC), e oximetria de pulso para medida da satura-
¢do de hemoglobina (SpO;). A pungao subaracnoéidea foi
realizada com agulha de Quincke 25G, através do espaco
L3-Ls com os pacientes sentados. Os pacientes receberam
uma das seguintes combinagdes de drogas:

Grupo G1 - Controle (n = 15): placebo, por via oral (VO) +
bupivacaina hiperbarica - 17,5 mg (3,5 ml) + solugao fi-
sioldgica a 0,9% (2 ml) por via subaracnéidea.

Grupo G2 - (n = 15): Clonidina - 150 ug (VO) + bupivacaina
hiperbarica - 17,5 mg (3,5 ml) + solugéao fisiologica a
0,9% (2 ml) por via subaracnéidea.

Revista Brasileira de Anestesiologia
Vol. 49, N° 5, Setembro - Outubro, 1999

Grupo G3 - (n =15): Placebo (VO) + bupivacaina hiperbari-
ca-17,5mg (3,5 ml) + sufentanil - 10 ug (2 ml) por via su-
baracnodidea.

Grupo G4 - (n =15): Clonidina - 150 pg (VO) + bupivacaina
hiperbarica - 17,5 mg (3,5 ml) + sufentanil - 10 ug (2 ml)
por via subaracnoidea.

Todos os pacientes receberam o mesmo volume no espago
subaracnoideo, ou seja, 3,5 ml + 2 ml, em seringas separa-
das, navelocidade de 1 ml.3s'1.Ap()sa realizagao do bloqueio,
os pacientes retornaram ao decubito dorsal horizontal.
Apo6s o término da cirurgia, os pacientes foram encaminha-
dos a Salade Recuperagao Pds-Anestésica, onde permane-
ceram até a completa recuperacgao dos bloqueios motor e
sensitivo, por um periodo nunca inferior a seis horas apds a
injecao do opidide no espacgo subaracndéideo. Nesse perio-
do,amonitorizagaofoiamesmautilizadanasaladecirurgia.
Quando o paciente se queixava de dor e solicitava medica-
¢éo analgésica foi analisada a intensidade da dor p6s-ope-
ratoria pela Escala Analdgica de Dor, sendo entéo utilizada
medicagao analgésica do grupo dos antinflamatérios
nao-hormonais, porviavenosa, comanotagao desse tempo.
Nos pacientes que ndo solicitaram analgesia, foi aplicado o
escore de dor no momento da alta da SRPA.

Os atributos estudados foram:

OBloqueio analgésico completo (tempo de laténcia): inter-
valo de tempo (min) decorrido entre o final da injecéo do
AL no espago subaracnoideo e o aparecimento de anal-
gesia cuténea progressiva em T4y, T1g € Ts, pesquisado
com o auxilio de uma pinga anatémica na linha médio
clavicular, bilateralmente, a cada minuto;

ONivel do dermatomo maximo atingido pelo bloqueio anal-
gésico;

Olnstalagdo do bloqueio motor, de acordo com o critério
proposto por Bromage 10 grau 0 = habilidade em levan-
tar os M|l sem dobrar os joelhos; grau 1= habilidade em
levantar os Ml dobrando os joelhos; grau 2 = habilidade
em flexionar apenas os pés; grau 3 = imobilidade com-
pleta dos Ml

(ODuragao do bloqueio sensitivo: desaparecimento de anal-
gesia cutanea dois metameros - (T4o) € quatro metame-
ros - (T2) do nivel analgésico (Tg):

ODuragao da analgesia (min) : Intervalo de tempo decorri-
do entre a instalagdo e 0 momento em que se utilizou
analgésico na SRPA;

ODuragao do bloqueio motor: baseado na habilidade do pa-
ciente em movimentar os M| de acordo com o critério de
Bromage;

ONivel de consciéncia: realizado de acordo com a escala
numeérica proposta por Filos e col 6: 1-acordado e nervo-
so; 2 - acordado e calmo; 3 - sonolento mas facilmente
despertavel; 4 - sonolento com despertar dificil. Este
atributo foi pesquisado 30 minutos apds a realizagéo do
bloqueio subaracndideo e antes da realizagdo da anal-
gesia ou sedacédo complementar;
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[ONecessidade de analgesia complementar no per-operatorio;

ONecessidade de sedagao no per-operatério;

OOcorréncia de hipotenséao arterial no per e pés-operato-
rio, avaliada de acordo com o critério: igual ou acima de
30% da pressao arterial sistdlica inicial ou PAS inferior a
90 mmHg;

OOcorréncia de bradicardia no per e pés-operatério, ava-
liada de acordo com o critério: menor do que 50 batimen-
tos por minuto;

OIntensidade da dor pés-operatéria avaliada de acordo
com a Escala Verbal Analégica de Dor (0 = auséncia de
dor; 10 = dor maxima);

OEfeitos colaterais foram anotados no per e pés-operato-
rio: tremor, vémitos, prurido, hipoxemia (SpO, <90%) e
depressao respiratoria (frequéncia respiratoria < 10
mov/min).

Os episddios de hipotensdo no per-operatério ou na SRPA
foram sempre anotados e tratados com aumento da infuséo
de Ringer com lactato e/ou uso de efedrina, assim como os
episodios de bradicardia (FC < 50 bat/min) e de dessatura-
¢éo (Sp0,<90%), os quais foram tratados respectivamente
com atropina (0,5mg) por via venosa e administragcao de oxi-
génio sob mascara facial.

A analise estatistica foiinicialmente realizada através de es-
tatisticadescritiva. Paraasvariaveis mensuradasemescala
nominal foi utilizado o teste do Qui-Quadrado (F). Para as
variaveis mensuradas em escala ordinal, na comparagao
entre mais de dois grupos independentes, utilizou-se o teste
nao-paramétrico de Kruskal-Wallis. Para a comparacgao en-
tre dois grupos independentes, com variaveis mensuradas
em escala ordinal, utilizou-se a prova de Mann-Whitney-

As estatisticas foram consideradas significativas quando
p < 0,05.
RESULTADOS

Osgrupos estudados naodiferiram entre sinas distribuicdes
de idade, peso, altura e sexo (tabela I).

Tabela | - Dados Demogréficos

Grupos Idade * Peso * Altura * Sexo
n (anos) (kg) (cm) M:F
G1 15 37+8,5 69+11 167 6:9
G2 15 42414 6512 165+12 9:6
G3 15 3513 167+10 167+10 9:6
G4 15 3613 65+8 16546 9:6

*Valores expressos pela Média + DP. Nao houve diferenga entre os grupos

Comrelagdoaoinicioeduragcdodobloqueioanalgésico, ndo
houve diferenga estatisticamente significante entre os gru-
pos (tabela Il), o mesmo ocorrendo com o inicio e a duragéo
do bloqueio motor (tabela II).

Nos quatro grupos estudados nao foi constatada diferenca
significante emrelagéo ao nivel maximo de bloqueio analgé-
sico, que foi de Ts (valor da mediana).

Os quatro grupos estudados foram comparados quanto ao
nivel de consciéncia, antes e apds arealizagao do bloqueio.
Quando a comparacéao foi realizada entre dois grupos inde-
pendentes, observou-se diferenca estatisticamente signifi-
cante entre os grupos G1/G2 e G2/G3, antes da realizagao
dobloqueio, e entre os grupos G1/G4 e G3 /G4, apos areali-
zagao do bloqueio.

Tabela Il - Tempo de Instalagé@o e Duragdo do Bloqueio Analgésico (Média + DP)

Grupos

Atributos G1 G2 G3 G4
Blogueio analgésico completo (min)
Dermatomo Tg 7,304 6,4 +02 6,5+25 53+17
Dermatomo Tyo 48+17 46+1,6 48+22 4,0+16
Dermatomo Ty, 3,0£1,3 2,8+01 2,8+13 26+1.2
Duragéo bloqueio analgésico (min)
Dermatomo Tyo 123 £19 131+£25 127 £ 44 146 + 36
Dermatomo T4o 155 + 31 159 + 26 146 + 47 173 £40
Nao houve diferenca significante entre os grupos (Kruskal-Wallis)
Tabela Ill - Inicio e Duragéo do Blogueio Motor (Média + DP)

Grupos
Atributos G1 G2 G3 G4
Inicio do bloqueio motor (min)
Grau 2 4417 33+1,6 3914 4121
Grau 3 15+£3,7 92+4.1 14+3,0 13+9,0
Duragao do bloqueio motor (min)
Grau 2 147 £ 32 151 £ 24 137 £27 151 £ 39
Grau 1 158 + 41 167 + 26 146 + 28 163 +43
Grau 0 174 £ 49 186 + 32 160 + 32 175+ 45

Nao houve diferenca entre os grupos (Kruskal-Wallis)
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Na comparagdo da intensidade da dor na SRPA houve dife-
renca estatisticamente significante entre os grupos (p =
0,024). Quando a comparagao foi realizada entre dois gru-
pos independentes, os grupos que receberam o sufentanil
(G3 e G4) apresentaram os menores valores de p, respecti-
vamente 0,004 e 0,029. Porém, a proporgao de pacientes
que recebeu analgesia complementar no pés-operatério foi
semelhante em todos os grupos estudados (tabela V).

Tabela IV - Proporgéo de Pacientes que Necessitou Analgesia Comple-
mentar na SRPA

Proporgéao de pacientes (%)

G1 G2 G3 G4

Necessidade de
analgesia complementar 66,7 60,0 46,7 46,7

N3o houve diferenca significante entre os grupos ()

Os quatro grupos estudados foram também comparados
quanto aduragao da analgesia no pos-operatério. Quando a
comparagao foi realizada entre dois grupos independentes,
observou-se diferenca estatisticamente significante entre
os grupos G1/G4, G1/G3 e G2/G3 (tabela V).

Tabela V - Duragéo da Analgesia (Média + DP)

Grupos Duragéo de Analgesia (min)
G1 290 + 130

G2 326 + 137

G3 531+ 175

G4 451 £ 196

G3 x G1-p =0,004 (teste de Mann-Whitney)

G3 x G2 - p = 0,022 (teste de Mann-Whitney)

Os principais efeitos colaterais observados no per e pos-
operatério sao vistos respectivamente nas tabelas VI e VII.
Nao houve diferenga significante entre os grupos, de acordo
comoteste do Qui-Quadrado, com excegao daproporgdode
prurido em G3 e G4, que foi maior do que G1 e G2 no pere
pos-operatorio.

Tabela VI - Ocorréncia de Efeitos Colaterais no Per-Operatoério

Proporgéo de pacientes (%)

Efeito Colateral G1 G2 G3 G4
Tremor 33,3 0 20 6,7
Voémito 0 0 6,7 0
Prurido 0 6,7 46,7 * 46,7*
Hipoxemia 0 6,7 20 33,3
Depresséo respiratoria 0 0 6,7 13,3

* Diferenga significante entre os grupos (p < 0,01) (Cf)

Com relagdo a ocorréncia de hipotensé&o arterial no per e
pos-operatorio, os grupos nao diferiam em suas distribui-
¢bes, porém houve diferenca estatisticamente significante
quanto a ocorréncia de bradicardia no pos-operatoério (tabe-
la VIII).
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Tabela VII - Ocorréncia de Efeitos Colaterais no Pés-Operatério

Proporgao de pacientes (%)

Efeito Colateral G1 G2 G3 G4
Tremor 33,3 6,7 13,3 6,7
Voémito 13,3 6,7 6,7 0
Prurido 0 0 73,3* 53,3*
Hipoxemia 0 6,7 13,3 0
Depressao respiratoria 0 0 6,7 13,3

* Diferenca significante entre os grupos (p < 0,001) ([F)

Tabela VIII - Ocorréncia de Bradicardia e Hipotensédo Arterial no
Poés-Operatoério
Grupos
G1 G2 G3 G4
Bradicardia 1/15 4/15* 0/15 4/15*
Hipotensao arterial 0/15 2/15 1/15 2/15

* Diferencga estatisticamente significante (p < 0,030) (Kruskal-Wallis)

DISCUSSAO

Os resultados obtidos com relagéo ao inicio do bloqueio
analgésico e motor estao de acordo com a maioria dos auto-
res 39121920 que ao utilizarem a clonidina como medicac&o
pré-anestésica, nadose de 150-300 pg por via oral, também
nao observaram alteragéo significante desses atributos, em
pacientes submetidos a anestesia subaracnoidea.
Entretanto, o efeito da clonidina, administrada por via oral,
em prolongar a duragéo da anestesia subaracndéidea ainda
permanece controverso. Utilizando a dose de 150 ug, Ota e
col® observaram aumento naduracéo da anestesia subarac-
noidea com tetracaina isobarica. Os autores acreditam que
esseresultadosedeve aagaosupraespinhaldaclonidina.
Coincidente com os resultados obtidos neste estudo e dis-
cordando do resultado anterior, Bonnet e col " hao verifica-
ram prolongamento dos bloqueio sensitivo e motor da anes-
tesia subaracnéidea em pacientes que receberam clonidina
como medicagao pré-anestésica. De acordo com esses au-
tores, somente doses muito elevadas por via oral poderiam
prolongar os bloqueios sensitivo e motor dos anestésicos lo-
cais, mas com aumento muito grande do efeito sedativo e de
outros efeitos colaterais, inviabilizando seu uso clinico.
Neste estudo, o efeito sedativo da clonidina foi evidente, po-
rém ndo uniforme nos dois grupos em que foi utilizada. Atri-
bui-se como causa desse efeito a ativagéo dos receptores
(,-adrenérgicos no SNC, com diminuigdo da liberagéo de
noradrenalina®®. Recentemente, o/ocus coeruleusfoiidenti-
ficado como a principal regido do SNC envolvida com esse
efeito 2'. Os componentes moleculares que participam na
transducao do sinal para o efeito sedativo incluem um
,-adrenoceptor pré-sinaptico e uma proteina G acoplada a
canais idnticos especificos 2.

Ousodeopidides em pacientes ansiosos pode induziransio-
lise, sonoléncia e, ocasionalmente, euforia. Esses efeitos
sdo aparentemente mediados pela agido depressoradesses
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farmacos sobre o sistemalimbico?***. Emnossa pesquisa, o
efeito sedativo do sufentanil ndo foi evidente no grupo em
quefoiutilizadoisoladamente (G3); noentanto pareceterha-
vido sinergismo com a clonidina, evidenciado pela diferenga
estatisticamente significante entre os grupos G1 e G4 e os
grupos G3 e G4.

Observou-se importante prolongamento da analgesia ape-
nas no grupo que recebeu isoladamente o sufentanil, mas
nao, como se poderia esperar, quando se utilizou também o
sufentanil em associagdo com a clonidina. Note-se que,
quando se comparou os grupos G1 e G4, o valorde p (0,087)
esteve proximo da significancia estatistica. Assim, possivel-
mente, o tamanho da amostra poderia explicar o resultado
obtido.

De maneira semelhante aos resultados encontrados com o
uso da clonidina, Goyagi e col % n3o verificaram prolonga-
mento da analgesia pos-operatdria, porém Campbel e col *°,
através de estudo clinico prospectivo, verificaram que a as-
sociacao de sufentanil a bupivacaina hiperbarica prolongou
significativamente a analgesia pos-operatéria. O mecanis-
mo dessainteragcaondo estatotalmente esclarecido, porém,
existemevidéncias de que essas drogas atuariam em canais
ibnticos diferentes, resultando em diminuigcéo da excitabili-
dadeneuronal. Nesse modelo, os anestésicoslocais bloque-
ariam os canais de sédio ?® e os opidides inibiriam os canais
de calcio dependentes de voltagem %’. Outros autores suge-
riram que a bupivacaina poderia potencializar a ligagao dos
opidides a seus receptores especificos %

Os opidides, por via subaracndéidea, produzem analgesia
por agao em varios locais, mas se considera que o principal
local de acao desses agentes ocorra nas camadas superfi-
ciais do corno dorsal da medula, onde se encontram as trés
maiores classes de receptores opidides: y, e [ Nesse lo-
cal, asfibras aferentes primarias, que recebemainformacéao
sensorial aos estimulos dolorosos, fazem sinapse com os
neurdnios que enviam as informagdes aos centros mais ele-
vados do SNC?°. Os principais neurotransmissores excitato-
rios daprimeira sinapse sao o glutamato, que atuaemrecep-
tores NMDA (N-metil-D-aspartato) e a substancia P, que
atua emreceptores das neurocininas. Assim, o opidide atua
no cornodorsaldamedulainibindo atransmissao do proces-
so doloroso através de mecanismos pré e pos sinapticos %0,
A estimulagéo dos receptores opidides diminui a liberagéo
de glutamato e de substancia P, decorrentes da estimulagao
aferente primaria. Em adigdo, os opidides inibem aresposta
dos neurdnios do corno dorsal da medula aos efeitos excita-
térios da liberagdo dos neurotransmissores da via aferente
priméria?”, indicandoummecanismo pds-sinapticode agao.
Os opidides produzem agdes inibitorias locais namedula es-
pinhal, através de varios mecanismos. Os receptores opioi-
des pertencem a uma super familia de receptores protéicos
que, ao interagirem com a proteina G, produzem alteragdes
na conducdo iénica e no segundo mensageiro intracelular.
Assim, a estimulagéo dos receptores opidides no corno pos-
terior,aoinibiraadenil-ciclase,reduzoconteudointracelular
de AMP-ciclico, promove aaberturados canais de potassioe
inibe a abertura dos canais de calcio operados por voltagem 2,
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Esses efeitos sdo responsaveis pela diminuigdo da excitabi-
lidade neuronal eredugéo daliberagédo de neurotransmisso-
res 33,34.

Os opidides também podem produzir analgesia por agdes
emreceptores dotronco cerebral, cérebro e vias periféricas.
Apos administragdo peridural, os opidides, especialmente
os lipofilicos, apresentam rapida e extensa absorgao sisté-
mica, que provoca efeitos analgésico poracéo nesseslocais
% Além disso, todos os opidides injetados por via subarac-
noéidea alcangam o sistema cerebral onde podem exercer
acaoanalgésica, através de movimentacgéo rostral noliquor.
Os opidides altamente lipofilicos t¢m menor movimentagao
rostral do que os hidrofilicos, como a morfina 36,

Assim o potencial sinergismo entre agonistas adrenérgicos
eopididesemrelagaoao efeito analgésicoainda permanece
controverso *”*. Alguns trabalhos experimentais tém verifi-
cado a existéncia de sinergismo entre eles ***°, embora Gra-
ce e col ¥ ndo conseguissem demonstra-lo no homem.
Embora a proporgéo de pacientes que necessitou analgesia
complementarfosse semelhante emtodos os grupos (tabela
IV), houve diferencga significante entre os grupos emrelacéo
aduracgdo da analgesia na SRPA, com o grupo que recebeu
sufentanil (G3) apresentando maior duragédo de analgesia
emrelagdo a G1e G2 (tabela V). O grupo em que se empre-
gou o sufentanil em associagdo com a clonidina apresentou
tendéncia para maior duragéo de analgesia em relagdo ao
grupo controle.

N&o encontramos diferenga estatisticamente significante
entre os grupos com relagéo a ocorréncia de hipotenséao ar-
terial, porém houve uma proporgéo significativamente ele-
vada de bradicardia no periodo p6s-operatério, nos grupos
que utilizaramaclonidina (tabela VIII). Abradicardia poderia
ser explicada pela ativagédo dos receptores [,-pré-sinapti-
cos das terminagdes nervosas periféricas e pelo efeito da
clonidina sobre o SNC *%*".

Nas condi¢bes deste estudo podemos concluir que a clonidi-
na ndo alterou os principais efeitos do bloqueio subaracnoi-
deo com bupivacaina hiperbarica e sufentanil e que o sufen-
tanil prolongou o tempo de analgesia pés-operatéria.

RESUMEN

Alves TCA, Braz JRC, Ganem EM - Influencia de la Medicacién
Pré-anestésica con Clonidina sobre la Asociacién de Sufenta-
nil y Bupivacaina en la Anestesia Subaracnéidea

Justificativa y Objetivos - Los efectos y el potencial
sinergismo entre clonidina, el sufentanil y bupivacaina todavia
no fueron bien estudiados en pacientes bajo anestesia
subaracnoidea. El objetivo de esta investigacion fue estudiarla
asociaciéon o no de la clonidina, usada oralmente como
medicacion pré-anestésica, con el sufentanil, utilizado por via
subaracnoidea, en las caracteristicas del bloqueo subarac-
noideo inducido por la bupivacaina hiperbarica.

Método - Participaron del estudio duplamente encubierto 60
pacientes distribuidos en cuatro grupos. En el grupo G1 se usé
apenas bupivacaina hiperbarica subaracnoidea (17,5 mg)
asociada a la solucién fisiolégica (2 ml); en el grupo G2 se usé6
clonidina (150 ug), oralmente, como medicacion pré-anes-
tésica, y bupivacaina subaracnoéidea (17,5 mg) asociada a la
solucién fisiolégica (2 ml); en el grupo G3 se usoé sufentanil (10
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Ug) porvia subaracnodidea, asociado a bupivacaina hiperbarica
(17,5 mg); en el grupo G4 los pacientes recibieron una
combinacién de clonidina (150 ug), oralmente y sufentanil (10
ug), por via subaracndidea, asociado a la bupivacaina
hiperbarica (17,5 mg). Se estimaron los atributos siguientes:
bloqueo analgésico completo, instalacion del bloqueo motor,
duracion del bloqueo sensitivo, duracion del bloqueo motor,
nivel maximo del bloqueo analgésico, nivel de la conciencia,
necesidad de la analgesia y sedacion complementar en el
per-operatorio, ocurrencia de hipotension arterial y bradicardia
en el per y pos-operatorio, intensidad del dolor pos-operatorio,
duracion de la analgesia y efectos colaterales.

Resultados - La clonidina (150 ug) por via oral no influyé en la
latencia y la duracion de los bloqueos sensitivos y motor de la
anestesia subaracndidea. La suma de sufentanil tampoco
interfiri6 en esos atributos, aun asi, prolongé la analgesia
pos-operatoria.

Conclusiones - En las condiciones de este estudio la clonidina
no alterd los efectos principales del bloqueo subaracnoéideo
con bupivacaina y sufentanil, y que el sufentanil prolongé el
tiempo de analgesia pés-operatoria.
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