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RESUMO

Alves TCA, Braz JRC, Ganem EM - Influência da Medicação
Pré-Anestésica com Clonidina sobre a Associação de Sufenta-
nil e Bupivacaína na Anestesia Subaracnóidea

Justificativa e Objetivos - Os efeitos e o potencial sinergismo
entre clonidina, o sufentanil e bupivacaína hiperbárica ainda
não foram bem estudados em pacientes sob anestesia
subaracnóidea. O objetivo desta pesquisa foi estudar a
associação ou não da clonidina, empregada por via oral como
medicação pré-anestésica, com o sufentanil, utilizado por via
subaracnóidea, nas características do bloqueio subaracnóideo
induzido pela bupivacaína hiperbárica.

Método - Participaram do estudo duplamente encoberto 60
pacientes distribuídos em quatro grupos. No grupo G1 foi
usado apenas bupivacaína hiperbárica subaracnóidea (17,5
mg) associada à solução fisiológica (2 ml); no grupo G2 foi
utilizado clonidina (150 µg), por via oral, como medicação
pré-anestésica, e bupivacaína subaracnóidea (17,5 mg)
associada à solução fisiológica (2 ml); no grupo G3 foi usado
sufentanil (10 µg) por via subaracnóidea, associado a
bupivacaína hiperbárica (17,5 mg); no grupo G4 os pacientes
receberam uma combinação de clonidina (150 µg), por via oral
e sufentanil (10 µg), por via subaracnóidea, associado a
bupivacaína hiperbárica (17,5 mg). Foram avaliados os
seguintes atributos: bloqueio analgésico completo, instalação
do bloqueio motor, duração do bloqueio sensitivo, duração do
bloqueio motor, nível máximo do bloqueio analgésico, nível de
consc iênc ia , necess idade de ana lges ia e sedação
complementar no per-operatório, ocorrência de hipotensão ar-
terial e bradicardia no per e pós-operatório, intensidade da dor
pós-operatória, duração da analgesia e efeitos colaterais.

Resultados - A clonidina (150 µg) por via oral não influenciou a
latência e a duração dos bloqueios sensitivo e motor da
anestesia subaracnóidea. A adição de sufentanil também não
interferiu nesses atributos, porém prolongou a analgesia
pós-operatória.

Conclusões - Nas condições deste estudo a clonidina não
alterou os principais efeitos do bloqueio subaracnóideo com
bupivacaína e sufentanil e que o sufentanil prolongou o tempo
de analgesia pós-operatória.
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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 µg) and intrathecal
bupivacaine (17.5 mg) associated to saline (2 ml); G3 =
intrathecal sufentanil (10 µg) associated to hyperbaric
bupivacaine (17.5 mg); G4 = oral clonidine (150 µg) and
intrathecal sufentanil (10 µg) associated to hyperbaric
bupivacaine (17.5 mg). 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
seda t ion , in t ra and pos topera t i ve hypotens ion and
bradycardia, intensity of postoperative pain, analgesia duration
and side-effects.

Results - Oral clonidine (150 µg) 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

Aclonidina é um agonista � 2-adrenérgico com proprieda-
des ansiolíticas e hipnóticas 1. Estudos recentes 2,3 têm

demonstrado que a clonidina apresenta também importante
papel na modulação da dor, inibindo a condução nervosa
através das fibras A-� e C.

320 Revista Brasileira de Anestesiologia
Vol. 49, Nº 5, Setembro - Outubro, 1999

ARTIGO CIENTÍFICO

* Pesquisa realizada nos CET/SBA do Hospital Santo Antônio das Obras

Sociais Irmã Dulce (AOSID), Salvador - BA, e do Departamento de Anes-

tesiologia da Faculdade de Medicina de Botucatu - UNESP. Trabalho

apresentado como Dissertação de Mestrado no Curso de Pós-Gradua-

ção em Anestesiologia da Faculdade de Medicina de Botucatu

(FMB-UNESP)

1. Professor Adjunto de Farmacologia da Escola de Medicina e Saúde Pú-

blica de Salvador - BA. Responsável pelo CET/SBA da AOSID

2. Professor Titular do Departamento de Anestesiologia da FMB - UNESP

3. Professora Assistente Doutora do Departamento de Anestesiologia da

FMB - UNESP

Apresentado em 08 de janeiro de 1999

Aceito para publicação em 20 de maio de 1999

Correspondência para Dr. Túlio César Azevedo Alves

Alameda dos Antúrios, 102/802 - Cidade Jardim

40285-760 Salvador, BA

� 1999, Sociedade Brasileira de Anestesiologia

Rev Bras Anestesiol
1999; 49: 5: 320 - 326



A clonidina administrada por via sistêmica 4 ou subaracnói-
dea 5,6 parece apresentar propriedades analgésicas clinica-
mente significativas durante a anestesia. Quando adminis-
trada por via oral diminui o consumo de agentes inalatórios e
de opióides 7, além de prolongar a duração da anestesia su-
baracnóidea realizada com tetracaína 8,9, bupivacaína 5 e li-
docaína 10. No entanto, outros estudos não evidenciaram au-
mento da duração da anestesia subaracnóidea, permane-
cendo o assunto ainda controverso 11,12.
Recentemente, o sufentanil sem conservantes para uso es-
pinhal foi lançado comercialmente entre nós. Quando utiliza-
do por essa via, esse opióide parece ser eficaz como analgé-
sico, indicando que uma ação sobre a medula pode ser res-
ponsável por esse efeito 13,14.
Foi demonstrado que a associação de sufentanil e bupiva-
caína hiperbárica, administrada por via subaracnóidea, para
a analgesia de parto, prolonga significativamente o tempo de
analgesia 15. Esse resultado é condizente com alguns traba-
lhos experimentais que demonstraram efeitos sinérgicos en-
tre os anestésicos locais e os opióides, quando administrado
por essa via 16-18.
O objetivo desse estudo foi verificar o potencial sinergismo
entre clonidina, sufentanil e bupivacaína hiperbárica, nas
características do bloqueio subaracnóideo.

MÉTODO

O estudo aleatório e duplamente encoberto foi realizado em
60 pacientes, de ambos os sexos, estado físico ASA I, com
idades entre 18 e 60 anos, submetidos a cirurgia do abdômen
inferior ou de membros inferiores. Todos os pacientes assi-
naram o termo de consentimento de participação, após rece-
beram explicação detalhada do procedimento, o qual foi
aprovado pelos Comitês de Ética do Hospital das Clínicas da
Faculdade de Medicina de Botucatu, UNESP e do Hospital
Santo Antônio das Obras Sociais Irmã Dulce de Salva-
dor-BA. Como medicação pré-anestésica (MPA) os pacien-
tes receberam por via oral, clonidina (150 µg) ou placebo,
uma hora antes da anestesia.
Na sala de cirurgia foi feita a punção venosa com cateter 18G
para administração de Ringer com lactato (8 ml.kg-1.h-1). A
monitorização constou de pressão arterial não invasiva, de-
terminada pelo método de Riva Rocci, eletrocardioscopia na
derivação DII, utilizada também para medida da freqüência
cardíaca (FC), e oximetria de pulso para medida da satura-
ção de hemoglobina (SpO2). A punção subaracnóidea foi
realizada com agulha de Quincke 25G, através do espaço
L3-L4, com os pacientes sentados. Os pacientes receberam
uma das seguintes combinações de drogas:

Grupo G1 - Controle (n = 15): placebo, por via oral (VO) +
bupivacaína hiperbárica - 17,5 mg (3,5 ml) + solução fi-
siológica a 0,9% (2 ml) por via subaracnóidea.

Grupo G2 - (n = 15): Clonidina - 150 µg (VO) + bupivacaína
hiperbárica - 17,5 mg (3,5 ml) + solução fisiológica a
0,9% (2 ml) por via subaracnóidea.

Grupo G3 - (n =15): Placebo (VO) + bupivacaína hiperbári-
ca - 17,5 mg (3,5 ml) + sufentanil - 10 µg (2 ml) por via su-
baracnóidea.

Grupo G4 - (n =15): Clonidina - 150 µg (VO) + bupivacaína
hiperbárica - 17,5 mg (3,5 ml) + sufentanil - 10 µg (2 ml)
por via subaracnóidea.

Todos os pacientes receberam o mesmo volume no espaço
subaracnóideo, ou seja, 3,5 ml + 2 ml, em seringas separa-
das, na velocidade de 1 ml.3s-1. Após a realização do bloqueio,
os pacientes retornaram ao decúbito dorsal horizontal.
Após o término da cirurgia, os pacientes foram encaminha-
dos à Sala de Recuperação Pós-Anestésica, onde permane-
ceram até a completa recuperação dos bloqueios motor e
sensitivo, por um período nunca inferior a seis horas após a
injeção do opióide no espaço subaracnóideo. Nesse perío-
do, a monitorização foi a mesma utilizada na sala de cirurgia.
Quando o paciente se queixava de dor e solicitava medica-
ção analgésica foi analisada a intensidade da dor pós-ope-
ratória pela Escala Analógica de Dor, sendo então utilizada
medicação analgésica do grupo dos antinflamatórios
não-hormonais, por via venosa, com anotação desse tempo.
Nos pacientes que não solicitaram analgesia, foi aplicado o
escore de dor no momento da alta da SRPA.
Os atributos estudados foram:

� Bloqueio analgésico completo (tempo de latência): inter-
valo de tempo (min) decorrido entre o final da injeção do
AL no espaço subaracnóideo e o aparecimento de anal-
gesia cutânea progressiva em T12, T10 e T8, pesquisado
com o auxílio de uma pinça anatômica na linha médio
clavicular, bilateralmente, a cada minuto;

� Nível do dermátomo máximo atingido pelo bloqueio anal-
gésico;

� Instalação do bloqueio motor, de acordo com o critério
proposto por Bromage 19: grau 0 = habilidade em levan-
tar os MI sem dobrar os joelhos; grau 1= habilidade em
levantar os MI dobrando os joelhos; grau 2 = habilidade
em flexionar apenas os pés; grau 3 = imobilidade com-
pleta dos MI;

� Duração do bloqueio sensitivo: desaparecimento de anal-
gesia cutânea dois metâmeros - (T10) e quatro metâme-
ros - (T12) do nível analgésico (T8):

� Duração da analgesia (min) : Intervalo de tempo decorri-
do entre a instalação e o momento em que se utilizou
analgésico na SRPA;

� Duração do bloqueio motor: baseado na habilidade do pa-
ciente em movimentar os MI de acordo com o critério de
Bromage;

� Nível de consciência: realizado de acordo com a escala
numérica proposta por Filos e col 6: 1 - acordado e nervo-
so; 2 - acordado e calmo; 3 - sonolento mas facilmente
despertável; 4 - sonolento com despertar difícil. Este
atributo foi pesquisado 30 minutos após a realização do
bloqueio subaracnóideo e antes da realização da anal-
gesia ou sedação complementar;
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� Necessidade de analgesia complementar no per-operatório;
� Necessidade de sedação no per-operatório;
� Ocorrência de hipotensão arterial no per e pós-operató-

rio, avaliada de acordo com o critério: igual ou acima de
30% da pressão arterial sistólica inicial ou PAS inferior a
90 mmHg;

� Ocorrência de bradicardia no per e pós-operatório, ava-
liada de acordo com o critério: menor do que 50 batimen-
tos por minuto;

� Intensidade da dor pós-operatória avaliada de acordo
com a Escala Verbal Analógica de Dor (0 = ausência de
dor; 10 = dor máxima);

� Efeitos colaterais foram anotados no per e pós-operató-
rio: tremor, vômitos, prurido, hipoxemia (SpO2 < 90%) e
depressão respiratória (freqüência respiratória < 10
mov/min).

Os episódios de hipotensão no per-operatório ou na SRPA
foram sempre anotados e tratados com aumento da infusão
de Ringer com lactato e/ou uso de efedrina, assim como os
episódios de bradicardia (FC < 50 bat/min) e de dessatura-
ção (SpO2 < 90%), os quais foram tratados respectivamente
com atropina (0,5 mg) por via venosa e administração de oxi-
gênio sob máscara facial.
A análise estatística foi inicialmente realizada através de es-
tatística descritiva. Para as variáveis mensuradas em escala
nominal foi utilizado o teste do Qui-Quadrado (� 2). Para as
variáveis mensuradas em escala ordinal, na comparação
entre mais de dois grupos independentes, utilizou-se o teste
não-paramétrico de Kruskal-Wallis. Para a comparação en-
tre dois grupos independentes, com variáveis mensuradas
em escala ordinal, utilizou-se a prova de Mann-Whitney.

As estatísticas foram consideradas significativas quando
p < 0,05.

RESULTADOS

Os grupos estudados não diferiram entre si nas distribuições
de idade, peso, altura e sexo (tabela I).

Tabela I - Dados Demográficos

Grupos Idade * Peso * Altura * Sexo

n (anos) (kg) (cm) M:F

G1 15 37±8,5 69±11 16±7 6:9

G2 15 42±14 65±12 165±12 9:6

G3 15 35±13 167±10 167±10 9:6

G4 15 36±13 65±8 165±6 9:6

* Valores expressos pela Média ± DP. Não houve diferença entre os grupos

Com relação ao início e duração do bloqueio analgésico, não
houve diferença estatisticamente significante entre os gru-
pos (tabela II), o mesmo ocorrendo com o início e a duração
do bloqueio motor (tabela III).
Nos quatro grupos estudados não foi constatada diferença
significante em relação ao nível máximo de bloqueio analgé-
sico, que foi de T5 (valor da mediana).
Os quatro grupos estudados foram comparados quanto ao
nível de consciência, antes e após a realização do bloqueio.
Quando a comparação foi realizada entre dois grupos inde-
pendentes, observou-se diferença estatisticamente signifi-
cante entre os grupos G1/G2 e G2/G3, antes da realização
do bloqueio, e entre os grupos G1 /G4 e G3 /G4, após a reali-
zação do bloqueio.

INFLUÊNCIA DA MEDICAÇÃO PRÉ-ANESTÉSICA COM CLONIDINA SOBRE A
ASSOCIAÇÃO DE SUFENTANIL E BUPIVACAÍNA NA ANESTESIA SUBARACNÓIDEA

322 Revista Brasileira de Anestesiologia
Vol. 49, Nº 5, Setembro - Outubro, 1999

Tabela II - Tempo de Instalação e Duração do Bloqueio Analgésico (Média ± DP)

Grupos

Atributos G1 G2 G3 G4

Bloqueio analgésico completo (min)

Dermátomo T8 7,3 ± 04 6,4 ± 02 6,5 ± 2,5 5,3 ± 1,7

Dermátomo T10 4,8 ± 1,7 4,6 ± 1,6 4,8 ± 2,2 4,0 ± 16

Dermátomo T12 3,0 ± 1,3 2,8 ± 01 2,8 ± 1,3 2,6 ± 1,2

Duração bloqueio analgésico (min)

Dermátomo T10 123 ± 19 131 ± 25 127 ± 44 146 ± 36

Dermátomo T10 155 ± 31 159 ± 26 146 ± 47 173 ± 40

Não houve diferença significante entre os grupos (Kruskal-Wallis)

Tabela III - Início e Duração do Bloqueio Motor (Média ± DP)

Grupos

Atributos G1 G2 G3 G4

Início do bloqueio motor (min)

Grau 2 4,4 ± 1,7 3,3 ± 1,6 3,9 ± 1,4 3,4 ± 2,1

Grau 3 15 ± 3,7 9,2 ± 4,1 14 ± 3,0 13 ± 9,0

Duração 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

Não houve diferença entre os grupos (Kruskal-Wallis)



Na comparação da intensidade da dor na SRPA houve dife-
rença estatisticamente significante entre os grupos (p =
0,024). Quando a comparação 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 proporção de pacientes
que recebeu analgesia complementar no pós-operatório foi
semelhante em todos os grupos estudados (tabela IV).

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

Proporção de pacientes (%)

G1 G2 G3 G4

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

Não houve diferença significante entre os grupos (� 2)

Os quatro grupos estudados foram também comparados
quanto a duração da analgesia no pós-operatório. Quando a
comparação foi realizada entre dois grupos independentes,
observou-se diferença estatisticamente significante entre
os grupos G1/G4, G1/G3 e G2/G3 (tabela V).

Tabela V - Duração da Analgesia (Média ± DP)

Grupos Duração 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 pós-
operatório são vistos respectivamente nas tabelas VI e VII.
Não houve diferença significante entre os grupos, de acordo
com o teste do Qui-Quadrado, com exceção da proporção de
prurido em G3 e G4, que foi maior do que G1 e G2 no per e
pós-operatório.

Tabela VI - Ocorrência de Efeitos Colaterais no Per-Operatório

Proporção de pacientes (%)

Efeito Colateral G1 G2 G3 G4

Tremor 33,3 0 20 6,7

Vômito 0 0 6,7 0

Prurido 0 6,7 46,7 * 46,7*

Hipoxemia 0 6,7 20 33,3

Depressão respiratória 0 0 6,7 13,3

* Diferença significante entre os grupos (p < 0,01) (� 2)

Com relação a ocorrência de hipotensão arterial no per e
pós-operatório, os grupos não diferiam em suas distribui-
ções, porém houve diferença estatisticamente significante
quanto à ocorrência de bradicardia no pós-operatório (tabe-
la VIII).

Tabela VII - Ocorrência de Efeitos Colaterais no Pós-Operatório

Proporção de pacientes (%)

Efeito Colateral G1 G2 G3 G4

Tremor 33,3 6,7 13,3 6,7

Vômito 13,3 6,7 6,7 0

Prurido 0 0 73,3* 53,3*

Hipoxemia 0 6,7 13,3 0

Depressão respiratória 0 0 6,7 13,3

* Diferença significante entre os grupos (p < 0,001) (� 2)

Tabela VIII - Ocorrência de Bradicardia e Hipotensão Arterial no
Pós-Operatório

Grupos

G1 G2 G3 G4

Bradicardia 1/15 4/15* 0/15 4/15*

Hipotensão arterial 0/15 2/15 1/15 2/15

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

DISCUSSÃO

Os resultados obtidos com relação ao início do bloqueio
analgésico e motor estão de acordo com a maioria dos auto-
res 5,9,12,19,20, que ao utilizarem a clonidina como medicação
pré-anestésica, na dose de 150-300 µg por via oral, também
não observaram alteração significante desses atributos, em
pacientes submetidos a anestesia subaracnóidea.
Entretanto, o efeito da clonidina, administrada por via oral,
em prolongar a duração da anestesia subaracnóidea ainda
permanece controverso. Utilizando a dose de 150 µg, Ota e
col 8 observaram aumento na duração da anestesia subarac-
nóidea com tetracaína isobárica. Os autores acreditam que
esse resultado se deve à ação supraespinhal da clonidina .
Coincidente com os resultados obtidos neste estudo e dis-
cordando do resultado anterior, Bonnet e col 11 não verifica-
ram prolongamento dos bloqueio sensitivo e motor da anes-
tesia subaracnóidea em pacientes que receberam clonidina
como medicação 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 clínico.
Neste estudo, o efeito sedativo da clonidina foi evidente, po-
rém não uniforme nos dois grupos em que foi utilizada. Atri-
bui-se como causa desse efeito a ativação dos receptores
� 2-adrenérgicos no SNC, com diminuição da liberação de
noradrenalina 20. Recentemente, o locus coeruleus foi identi-
ficado como a principal região do SNC envolvida com esse
efeito 21. Os componentes moleculares que participam na
transdução do sinal para o efeito sedativo incluem um
� 2-adrenoceptor pré-sináptico e uma proteína G acoplada a
canais iônticos específicos 20-22.
O uso de opióides em pacientes ansiosos pode induzir ansió-
lise, sonolência e, ocasionalmente, euforia. Esses efeitos
são aparentemente mediados pela ação depressora desses
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fármacos sobre o sistema límbico 23,24. Em nossa pesquisa, o
efeito sedativo do sufentanil não foi evidente no grupo em
que foi utilizado isoladamente (G3); no entanto parece ter ha-
vido sinergismo com a clonidina, evidenciado pela diferença
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
não, como se poderia esperar, quando se utilizou também o
sufentanil em associação com a clonidina. Note-se que,
quando se comparou os grupos G1 e G4, o valor de p (0,087)
esteve próximo da significância estatística. 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 25 não verificaram prolonga-
mento da analgesia pós-operatória, porém Campbel e col 15,
através de estudo clínico prospectivo, verificaram que a as-
sociação de sufentanil à bupivacaína hiperbárica prolongou
significativamente a analgesia pós-operatória. O mecanis-
mo dessa interação não está totalmente esclarecido, porém,
existem evidências de que essas drogas atuariam em canais
iônticos diferentes, resultando em diminuição da excitabili-
dade neuronal. Nesse modelo, os anestésicos locais bloque-
ariam os canais de sódio 26 e os opióides inibiriam os canais
de cálcio dependentes de voltagem 27. Outros autores suge-
riram que a bupivacaína poderia potencializar a ligação dos
opióides a seus receptores específicos 28.
Os opióides, por via subaracnóidea, produzem analgesia
por ação em vários locais, mas se considera que o principal
local de ação desses agentes ocorra nas camadas superfi-
ciais do corno dorsal da medula, onde se encontram as três
maiores classes de receptores opióides: µ, � e � . Nesse lo-
cal, as fibras aferentes primárias, que recebem a informação
sensorial aos estímulos dolorosos, fazem sinapse com os
neurônios que enviam as informações aos centros mais ele-
vados do SNC 29. Os principais neurotransmissores excitató-
rios da primeira sinapse são o glutamato, que atua em recep-
tores NMDA (N-metil-D-aspartato) e a substância P, que
atua em receptores das neurocininas. Assim, o opióide atua
no corno dorsal da medula inibindo a transmissão do proces-
so doloroso através de mecanismos pré e pós sinápticos 30.
A estimulação dos receptores opióides diminui a liberação
de glutamato e de substância P, decorrentes da estimulação
aferente primária. Em adição, os opióides inibem a resposta
dos neurônios do corno dorsal da medula aos efeitos excita-
tórios da liberação dos neurotransmissores da via aferente
primária 31, indicando um mecanismo pós-sináptico de ação.
Os opióides produzem ações inibitórias locais na medula es-
pinhal, através de vários mecanismos. Os receptores opiói-
des pertencem a uma super família de receptores protéicos
que, ao interagirem com a proteína G, produzem alterações
na condução iônica e no segundo mensageiro intracelular.
Assim, a estimulação dos receptores opióides no corno pos-
terior, ao inibir a adenil-ciclase, reduz o conteúdo intracelular
de AMP-cíclico, promove a abertura dos canais de potássio e
inibe a abertura dos canais de cálcio operados por voltagem 32.

Esses efeitos são responsáveis pela diminuição da excitabi-
lidade neuronal e redução da liberação de neurotransmisso-
res 33,34.
Os opióides também podem produzir analgesia por ações
em receptores do tronco cerebral, cérebro e vias periféricas.
Após administração peridural, os opióides, especialmente
os lipofílicos, apresentam rápida e extensa absorção sistê-
mica, que provoca efeitos analgésico por ação nesses locais
35. Além disso, todos os opióides injetados por via subarac-
nóidea alcançam o sistema cerebral onde podem exercer
ação analgésica, através de movimentação rostral no líquor.
Os opióides altamente lipofílicos têm menor movimentação
rostral do que os hidrofílicos, como a morfina 36.
Assim o potencial sinergismo entre agonistas adrenérgicos
e opióides em relação ao efeito analgésico ainda permanece
controverso 37,38. Alguns trabalhos experimentais têm verifi-
cado a existência de sinergismo entre eles 39,40, embora Gra-
ce e col 37 não conseguissem demonstrá-lo no homem.
Embora a proporção de pacientes que necessitou analgesia
complementar fosse semelhante em todos os grupos (tabela
IV), houve diferença significante entre os grupos em relação
à duração da analgesia na SRPA, com o grupo que recebeu
sufentanil (G3) apresentando maior duração de analgesia
em relação a G1 e G2 (tabela V). O grupo em que se empre-
gou o sufentanil em associação com a clonidina apresentou
tendência para maior duração de analgesia em relação ao
grupo controle.
Não encontramos diferença estatisticamente significante
entre os grupos com relação a ocorrência de hipotensão ar-
terial, porém houve uma proporção significativamente ele-
vada de bradicardia no período pós-operatório, nos grupos
que utilizaram a clonidina (tabela VIII). A bradicardia poderia
ser explicada pela ativação dos receptores � 2-pré-sinápti-
cos das terminações nervosas periféricas e pelo efeito da
clonidina sobre o SNC 40,41.
Nas condições deste estudo podemos concluir que a clonidi-
na não alterou os principais efeitos do bloqueio subaracnói-
deo com bupivacaína hiperbárica e sufentanil e que o sufen-
tanil prolongou o tempo de analgesia pós-operatória.

RESUMEN

Alves TCA, Braz JRC, Ganem EM - Influencia de la Medicación
Pré-anestésica con Clonidina sobre la Asociación de Sufenta-
nil y Bupivacaína en la Anestesia Subaracnóidea

Justificativa y Objetivos - Los efectos y el potencial
sinergismo entre clonidina, el sufentanil y bupivacaína todavía
no fueron bien estudiados en pacientes bajo anestesia
subaracnóidea. El objetivo de esta investigación fue estudiar la
asociación o no de la clonidina, usada oralmente como
medicación pré-anestésica, con el sufentanil, utilizado por vía
subaracnóidea, en las características del bloqueo subarac-
nóideo inducido por la bupivacaína hiperbárica.

Método - Participaron del estudio duplamente encubierto 60
pacientes distribuidos en cuatro grupos. En el grupo G1 se usó
apenas bupivacaína hiperbárica subaracnoídea (17,5 mg)
asociada a la solución fisiológica (2 ml); en el grupo G2 se usó
clonidina (150 µg), oralmente, como medicación pré-anes-
tésica, y bupivacaína subaracnóidea (17,5 mg) asociada a la
solución fisiológica (2 ml); en el grupo G3 se usó sufentanil (10
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µg) por vía subaracnóidea, asociado a bupivacaína hiperbárica
(17,5 mg); en el grupo G4 los pacientes recibieron una
combinación de clonidina (150 µg), oralmente y sufentanil (10
µg), por via subaracnóidea, asociado a la bupivacaína
hiperbárica (17,5 mg). Se estimaron los atributos siguientes:
bloqueo analgésico completo, instalación del bloqueo motor,
duración del bloqueo sensitivo, duración del bloqueo motor,
nivel máximo del bloqueo analgésico, nivel de la conciencia,
necesidad de la analgesia y sedación complementar en el
per-operatorio, ocurrencia de hipotensión arterial y bradicardia
en el per y pos-operatorio, intensidad del dolor pos-operatorio,
duración de la analgesia y efectos colaterales.

Resultados - La clonidina (150 µg) por vía oral no influyó en la
latencia y la duración de los bloqueos sensitivos y motor de la
anestesia subaracnóidea. La suma de sufentanil tampoco
interfirió en esos atributos, aun así, prolongó la analgesia
pós-operatoria.

Conclusiones - En las condiciones de este estudio la clonidina
no alteró los efectos principales del bloqueo subaracnóideo
con bupivacaína y sufentanil, y que el sufentanil prolongó el
tiempo de analgesia pós-operatoria.
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