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RESUMEN

En los anos 80 surge en el mercado europeo un anestésico local cuya presentacion en crema representd una gran ventaja
para los procedimientos de cirugia menor. Este medicamento llamado EMLA (Eutetic Mixture of Local Anesthetics) es una
mezcla a partes iguales de lidocaina y prilocaina que se aplica sobre la piel integra y ha mostrado buena tolerancia, evitando
la dolorosa infiltracién subcutanea de los anestésicos en vehiculos hidrosolubles. La presente es una revision de la
literatura reciente acerca de sus aplicaciones, asi como de sus efectos colaterales y sus contraindicaciones.
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ABSTRACT

In the years 80 arises in the european market a local anesthetic whose presentation cream represented a great advantage for
the procedures of minor surgery. This medication called EMLA (Eutetic Mixture of Local Anesthetics) is a mixture to same
parts of lidocaine an prilocaine that is applied in the entire skin and it have shown good tolerance, avoiding the painful
subcutaneous infiltration of the anesthetics in hidrophilic vehicles.
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INTRODUCCION

Los anestésicos locales son drogas que bloquean la
conduccion nerviosa cuando se aplican localmente al
tejido nervioso y sobre cualquier tipo de fibra nerviosa.
La gran ventaja de los anestésicos locales es que su
accion es reversible; su uso esta seguido de recupera-
cion total de la funcion nerviosa sin evidencias de da-
fios estructurales de las fibras o células nerviosas.

En los afios 80, sale al mercado europeo un anesté-
sico en crema llamado EMLA (Eutetic Mixture of Local
Anesthetics), una mezcla de lidocaina 25 mg/dL y
prilocaina 25 mg/dL, dentro de un vehiculo (Carbopol
934) el cual permite su absorcion en piel integra y pro-
vee de analgesia/anestesia dérmica subsecuente a la
aplicacion topica.t?

Son multiples las aplicaciones que se le han dado
dentro de la cirugia menor, ya que muestra la ventaja
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de una aplicacion topica que evita la infiltracién subcu-
tanea, la cual suele ser dolorosa para el paciente.

En el presente articulo se revisaran las aplicaciones
de este medicamento, segun lo referido en la literatura,
asi como sus efectos colaterales y contraindicaciones
y se hara un analisis de las ventajas reales que ofrece
en comparacion con los otros anestésicos locales exis-
tentes en el mercado.

FARMACOLOGIA GENERAL DE LOS
ANESTESICOS LOCALES

Mecanismo de accion. Los anestésicos locales impiden la
produccién y la conduccién del impulso nervioso. Su princi-
pal sitio de accion es la membrana celular, y al parecer hay
poca accion directa de importancia fisiolégica sobre el
axoplasma en la concentracién empleada para producir
anestesia local. Los anestésicos locales y otras clases de
agentes (alcoholes y barbitaricos) bloquean la conduccion
disminuyendo o impidiendo al gran aumento transitorio de
la permeabilidad de la membrana a los iones sodio que se
produce por una ligera despolarizacion de membrana. A
medida que la accién anestésica se desarrolla progresiva-
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mente en un nervio, el umbral de excitabilidad eléctrica au-
menta gradualmente y el factor de seguridad de la conduc-
cion disminuye, cuando esta accién esta lo suficientemente
bien desarrollada, se produce el bloqueo de la conduccion.

Acciones farmacolégicas. Ademas de bloquear la con-
duccidn en los axones del sistema nervioso periférico, los
anestésicos locales intervienen en la funcion de todos los
organos en los cuales hay conduccion o transmision de
impulsos y por eso tienen importantes efectos sobre el
sistema nervioso central (SNC), los ganglios autébnomos,
la unién neuromuscular y todas las formas de fibras mus-
culares. El peligro de estas reacciones adversas es direc-
tamente proporcional a la concentracion de anestésico local
gue se alcanza en la circulacion. Esto depende mucho del
agente administrado, la dosis empleada y del sitio y la
técnica anestésica.

Destino de los anestésicos locales. El destino meta-
bdlico de los anestésicos locales tiene gran importancia
practica porque su toxicidad depende en gran parte del
equilibrio entre su velocidad de absorcion y de destruc-
cion. La velocidad de absorcion de los agentes anestésicos
puede reducirse considerablemente con la incorporacion
de un agente vasoconstrictor en la solucion anestésica.
Sin embargo, la velocidad a la que se destruyen es varia-
ble, y éste es un factor importante para determinar la
inocuidad de un agente anestésico dado.

Muchos anestésicos locales comunes (procaina,
tetracaina) son ésteres y su toxicidad se pierde general-
mente por la hidrdlisis, que en su mayor parte esta a car-
go de una esterasa plasmatica que seria la colinesterasa,
aunque también participa el higado. En vista de que el
liquido cefalorraquideo contiene poco o nada de esterasa,
la anestesia obtenida mediante una inyeccion intratecal
de un anestésico persiste hasta que el agente anestésico
ha llegado hasta la sangre.

Los agentes anestésicos con enlace amidico suelen
ser degradados por el reticulo endoplasmico hepatico en
reacciones iniciales en las que participan N-desalquilacion
y luego hidrdlisis, pero en la degradacion de la prilocaina
el primer paso es hidrolitico, con formacion de metabolitos
de O-toluidina que pueden ocasionar metahemo-
globinemia. Como los animales experimentales con dafio
hepético son mucho mas susceptibles a la accién téxica
de los anestésicos locales, en pacientes con lesion hepa-
tica severa se debe evitar el empleo extenso de
anestésicos locales con enlaces amidicos, ya que éstos
se fijan mucho (55 a 95%) a las proteinas plasmaticas, en
particular la glucoproteina &cida alfa. Muchos factores
aumentan (cancer, traumatismo, infarto de miocardio,
uremia) o reducen (anticonceptivos orales) la concentra-
cion de esta proteina en el plasma y esto acarrea altera-
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ciones en la cantidad de anestésico que se entrega al hi-
gado para su metabolismo, con la consiguiente influencia
sobre la toxicidad sistémica.t

FARMACOLOGIA DEL EMLA

Farmacodinamia. Los estudios a dosis-respuesta han de-
mostrado que la concentracion ideal de la crema de EMLA
debe ser al 5%. A esta concentracion la magnitud del efecto
anestésico fue relativamente constante.

La duracion de la aplicacion del EMLA es muy impor-
tante. El tiempo de aplicacién depende de la estructura de
la piel a la cual se aplica, debido a que el anestésico debe
penetrar a través de la epidermis, para posteriormente di-
fundirse por la dermis y llegar a la membrana de las célu-
las nerviosas antes de producir el efecto anestésico.

En contraste con la piel, las membranas mucosas ofre-
cen menor proteccion de las terminaciones nerviosas y
por lo tanto, hay una penetracién mas rapida de los anes-
tésicos locales.

Absorcion sistémica. La razon de utilizar anestésicos
topicos es obtener una alta concentracion de las sustan-
cias activas en el sitio de interés, teniendo la menor expo-
sicion sistémica posible. Esta Ultima esta directamente
relacionada con la dosis y la biodisponibilidad es inversa-
mente proporcional a la tasa de aclaramiento.

La lidocaina y la prilocaina han sido usadas por mu-
chos afios y los efectos adversos de ambos anestésicos
estan bien establecidos.

La prilocaina puede inducir metahemoglobinemia por
la via de su metabolito O-Toluidina. La lidocaina puede
ser utilizada terapéuticamente para el tratamiento de la
disritmia cardiaca y puede inducir fibrilacién ventricular en
sobredosis.

La absorcion en piel es variable, dependiendo de la
localizacion y del estado de la barrera. La absorcién de
lidocaina y prilocaina después de la aplicacién dérmica
de la crema de EMLA en la piel normal es baja y general-
mente las concentraciones plasmaticas de estos dos me-
dicamentos no producen efectos toxicoldgicos.

Niveles toxicos de prilocaina y lidocaina no parecen
haber sido encontrados hasta el momento en los estudios
reportados con EMLA. La Unica complicacién reportada
ha sido metahemoglobinemia en infantes.®

PROPIEDADES DEL EMLA

La crema eutética de lidocaina/prilocaina al 5% es una
mezcla de los anestésicos lidocaina 25 mg/dL y prilocaina
25 mg/dL, dentro de un vehiculo (Carbopol 934) el cual le
da una consistencia cremosa y provee de anestesia/anal-
gesia dérmica subsecuente a la aplicacion topica.
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Una gran desventaja de los anestésicos locales es que
son poco solubles y la mayoria vienen en presentacion de
solucion inyectable para su aplicacion.

Esto implica una aplicacion del anestésico dolorosa,
sobre todo a nivel de piel integra.

El EMLA ofrece la ventaja de una absorcion a través
de la piel integra, por ser un anestésico soluble, no re-
quiere de inyeccion subcutédnea, ademas de ser un medi-
camento bien tolerado.**

USOS CLINICOS

EIEMLA, aligual que el resto de los anestésicos locales,
es un medicamento con diversas indicaciones. En el te-
rreno de la pediatria, este farmaco ha sido bien acogido,
debido a que su aplicaciéon es menos dolorosa que la
infiltracion subcutanea que ofrecen otros anestésicos lo-
cales.

Una de sus principales aplicaciones ha sido descrita
por Casinello y cols. para la realizacion de venopun-
ciones, con relativo éxito en infantes premedicados con
midazolam.*

Otras aplicaciones dentro de la pediatria incluyen la
colocacion de canulas intravenosas, la circuncision en
neonatos asi como el tratamiento del dolor posterior a este
procedimiento.>®

Dentro del terreno de la anestesiologia, Elson y Paech
reportan buenos resultados en la realizacién de puncio-
nes epidurales electivas.”

Gotsis y cols. realizaron cirugia de parpados con bue-
nos resultados, siendo ésta otra de las indicaciones en-
contradas en este anestésico.®

Dentro del terreno de la dermatologia, son multiples las
aplicaciones que se le han dado a este medicamento con
una variabilidad enorme en los resultados obtenidos.**?

Dentro de la literatura se refiere de igual manera su uso
en procedimientos que incluyen la fotocoagulacion, la rea-
lizacion de biopsias, tratamiento de condilomas acumi-
nados, asi como el curetaje de verrugas vulgares y mo-
lusco contagioso.

Se refiere ademas, su utilidad como analgésico en el
tratamiento de Ulceras dolorosas,'*!® asi como en el trata-
miento de la neuralgia posherpética y la inhibicién del pru-
rito y ardor en pacientes con quemaduras y en el trata-
miento de otros procesos dolorosos en piel. 1%

MODO DE EMPLEO

Su aplicacion se lleva a cabo aplicando la crema en el
area en la que nos interesa inducir anestesia, cubriéndola
posteriormente con una oclusion plastica impermeable
(Tegaderm 3M)

El tiempo necesario para la obtenciéon de anestesia
es en promedio de 60 a 90 minutos obteniéndose un
tiempo de anestesia hasta de 120 minutos. Se ha ob-
servado una absorcién mas rapida en la piel anormal
(psoriasis, eccema), asi como en los nifios con derma-
titis atépica.

En las mucosas el tiempo que se espera para realizar
procedimientos oscila entre 5y 15 minutos, sin necesidad
de cubrir el area.’*®

EFECTOS COLATERALES

Se han reportado minimos, los cuales incluyen eritema
leve, asi como prurito, ardor y edema.

Van Den Hove y cols. reportan un caso de dermatitis
por contacto alérgica a la prilocaina en un paciente
geriatrico, mencionando que esta reaccién es muy rara
en pacientes en este grupo de edad.’®

Otro efecto indeseable producido también por la
prilocaina es la produccién de metahemoglobinemia. Como
se recordara, existe una reaccion inicial de hidrdlisis en el
metabolismo de esta sustancia, obteniéndose como uno
de sus metabolitos la O-Toluidina, la cual inhibe ala NADH-
Transferasa.!

Gotsis y cols. reportaron metahemoglobinemia en
neonatos prematuros sin observar niveles toxicos, sin
embargo los infantes en este grupo de edad poseen una
actividad baja de la NADH-Transferasa, por lo que hay
gue tenerlo en cuenta en la aplicacion de EMLA en los
servicios de neonatologia.®

Otro efecto local observado es un blanquecimiento de
la piel secundario a una vasoconstriccion el cual suele
dificultar algunos procedimientos.*®

CONTRAINDICACIONES

El EMLA en un anestésico local que generalmente es bien
tolerado, con relativamente pocos efectos colaterales.
Dentro de las contraindicaciones que pudieran existir en-
contramos:

» Sensibilidad a alguno de los componentes.

« Aplicacion en prematuros menores a 30 semanas
de edad gestacional.®

 Funcién hepatica muy comprometida.

Ademas, es importante considerar los estados como
uremia, cancer e infarto del miocardio, asi como el uso
de anticonceptivos orales, ya que como se menciono,
estos estados pueden influir en la toxicidad de los
anestésicos locales.!
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DISCUSION

Existen miltiples estudios comparativos en cuanto a la
eficacia de EMLA con respecto a otros anestésicos lo-
cales, asi como revisiones de la literatura y estudios
preliminares. Las conclusiones varian de acuerdo a los
autores, encontrandose una gran diferencia de opinio-
nes al respecto.®1112

Llama la atencion el estudio realizado por Lander y
cols. en donde se analizan los factores determinantes
en la eficacia del EMLA.*°

Ellos observan que existen 3 principales:

1. El procedimiento a realizarse. Observandose que
entre mas complejo sea éste, menor sera el efecto anes-
tésico del EMLA.

2. La duracion de la aplicacion, la cual como se ha
mencionado antes, se recomienda sea de 60 a 90 mi-
nutos.

3. El grado de ansiedad que experimente el paciente.

CONCLUSIONES

De acuerdo con lo comentado, podemos darnos cuenta
gue la crema de EMLA representa una nueva alternati-
va dada su versatilidad, ofreciendo la ventaja principal
de ser un anestésico de aplicacion sobre piel integra.

Sin embargo, en el momento actual no hay disponibi-
lidad del medicamento en el mercado nacional y por ser
un producto que debe importarse, los costos se elevan.

El tiempo requerido es de 60 a 90 minutos posterior
a su aplicacion para ejercer su efecto maximo, resulta
poco practico para el paciente externo. Sin embargo, la
presentacion en parches individuales puede facilitar que
el paciente los coloque en la regién a intervenir antes
de trasladarse al consultorio.?

El EMLA representa una buena opcién, tomando en
cuenta todas las consideraciones mencionadas a fin de
seleccionar al paciente de manera adecuada para asi
obtener el maximo beneficio posible.
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