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Estudio comparativo de meperidina epidural en infusion
intermitente versus continua a través de un sistema de
Port-A-Cath en el manejo de dolor por cancer

J. R. Herndndez Santos*, A. Gémez Mera**, J. Duran Aguilar *** J. Alfaro Ceja***

RESUMEN

Antecedentes: La primera aplicacién clinica de morfina intratecal fue reportada en el afio 1 979, a partir de este hecho se ha reportado la
utilizacién de diversos opioides por via espinal con resultados que indican la clara ventaja de la via epidural en comparacién con la via oral y
parenteral. En el mercado mexicano no se cuenta con la presentacién de morfina libre de conservadores para aplicaci6n epidural o subaracnoidea,
por lo que la meperidina es una alternativa en el manejo del dolor crénico oncolégico. Material y métodos: Se estudiaron 20 pacientes con
diagnostico oncolégico y metdstasis 6seas multiples con dolor 6seo multifocal que no respondian satisfactoriamente o presentaban efectos
secundarios importantes al manejo farmacolégico acorde a los escalones de la O.M.S. se realizo una prueba de una semana para determinar dosis
de meperidina epidural diaria, se implantaron sistemas de Port-A-Cath y se dividieron en dos grupos en forma aleatoria: grupo 1 con infusién
continua de meperidina epidural con bomba de infusién PCA y el grupo 2 con infusién intermitente de meperidina epidural con jeringa de 1 0
ml y con administracién cada 6 horas, ambos grupos con rescates del 10 % de la dosis diaria a libre demanda, con ajuste de dosis semanalmente.
Resultados: En ambos grupos no se encontraron diferencias demogréficas significativas, las dosis de meperidina epidural promedio inicial al
termino de la semana de prueba, no fue estadisticamente significativa. Con relacién al tiempo de tratamiento la tendencia de incremento de dosis
en el grupo 2 fue mayor en comparacién al grupo 1. La disminucién de intensidad del dolor en ambos grupos fue satisfactoria con EVA en
promedio de 2, las complicaciones en relacién con la meperidina se presentaron en un 50% en el grupo 1 y en un 10% en el grupo 2. Los efectos
secundarios de la administracién epidural de meperidina son mas frecuentes en los pacientes con infusién intermitente; clinicamente coinciden
con la aplicacién en bolo de 1a meperidina, igualmente se observo la presencia de dolor en el momento de la aplicaci6n lo cual se determino como
efecto balén. Conclusiones: El control del dolor fue satisfactorio en ambos grupos, la administracién de meperidina epidural en infusién
continua a través de un sistema de Port-A-Cath presenta mayores ventajas para €l manejo del dolor crénico por cancer en comparacién con
infusién intermitente, con respecto a la presentacion de complicaciones. La utilizacién de meperidina epidural representa una alternativa
adecuada ante la inexistencia de morfina libre de conservadores de uso epidural en el pais (Rev Mex Anest, 1998;21:25-29).
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ABSTRACT
Epidural Meperidine Infusion versus Intermittent Administration, Using a Port-A-Cath System in the Management of Cancer Pain.
Introduction: The epidural route has many advantages over the oral or intravenous route in the treatment of cancer pain. Methods: 20 oncological
patients were randomly assigned to receive epidural meperidine infusion or intermittent meperidine using a Port — A- Cath system for the
treatment of cancer pain. In both groups a rescue dose (10% of the initial dose) was assigned on a free demand, and adjusted weekly. Results:
Both groups of patients (n=10 each) were similar in demography,
clinical conditions and diagnostics. In the patients with meperidine
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DuranTE MILES de afios se habfa aceptado que el alivio
del dolor solo podia obtenerse a cambio de depresién
profunda del sistema nervioso central, lo cual se pone
de manifiesto en la China antigua con la utilizacién
de mandrégora, vino y el opio, la mandrégora y la
adormidera en el antiguo Egipto, Roma y Grecia, y
el uso de atropina, opio, cocaina y alucinégenos en la
cultura Incal3.

En 1884 Karl Koller demostré que podia
obtenerse alivio del dolor con la aplicacién de un anes-
tésico local, de tal forma que los efectos sobre el siste-
ma nervioso central y otros 6rganos fueran minimos o
nulos. Este fue el primer intento farmacolégico dirigi-
do a un blanco especifico para el control del dolor3. En
1899 Bier realiz6 una anestesia intrarraquidea y tres
afios mas tarde en 1901 Siccard y Cathelin introduje-
ron la anestesia epidurall-3,

Las técnicas de anestesia intrarraquidea y
epidural producen una anestesia regional adecuada;
sin embargo presentan efectos secundarios impor-
tantes cuando se trata de pacientes con dolor créni-
co oncolégico o no oncolégico, como son bloqueo sim-
patico, sensitivo y/o motor, los cuales no son selecti-
vos en especial para el manejo del dolor crénico del
paciente terminal oncologico®4.

Uno de los m4s apasionantes progresos en la
medicina, fue el descubrimiento de los receptores
opiaceos y su farmacologia. La identificacién de es-
tos receptores en el cerebro y en la sustancia gelati-
nosa de Rolando en la medula espinal, llevaron al
desarrollo experimental en ratas, donde se asocié la
administracién intratecal de morfina, con el poten-
te efecto analgésico, la duracién de accién, la res-
puesta dosis-dependiente y la reversibilidad con
naloxonals,

La primera aplicacién clinica de morfina
intratecal para el manejo del dolor oncolégico fue
descrita por Wang, Nauss y Thomas en 1979. Pocas
semanas después se utilizé morfina epidural por
Behar, Magora y Olshwang en pequeiias dosis para
el manejo del dolor crénico. En este mismo aifio,
Cousins, Mather y Cols, describieron el uso de 100
mg de meperidina epidural para el alivio del dolor
postoperatorio, en donde el inicio de la analgesia fue
rapido, con duracién aproximada de seis horas, y sin
evidencia de bloqueo sensitivo, motor o simpé4tico?-
8, Estas comunicaciones desencadenaron una gran
serie de estudios internacionales, en los cuales se
destaca la analgesia segmentaria prolongada, poten-
te, libre de efectos sedantes, sin el riesgo de depre-
si6n respiratoria o cardiovascular, por lo que actual-
mente no exista la duda de las ventajas y diferen-

cias en comparacién con la administracién parenteral
de opiaceos.

Se han publicado una gran serie de trabajos
con la utilizacién de fArmacos opidceos y no opiéceos.
La eleccién de un farmaco para aplicacién epidural
ointratecal depende principalmente del conocimien-
to de la farmacocinética y farmacodinamia, inicio y
duracién de accién y perfil de efectos adversos. En
México no contamos con morfina parenteral y en
especial libre de conservadores para aplicacién
epidural. Por lo cual la meperidina es una opci6én
que se debe de tener en cuenta para su valoracién
como farmaco de aplicacién en el pafs.

La meperidina es un derivado de la
fenilpiperidina, fdrmaco narcético agonista puro, con
efecto predominante 1 agonista. En general se ab-
sorbe adecuadamente por todas las vias de adminis-
tracién; en el caso de la via intramuscular la absor-
cién suele ser impredecible. La biodisponibilidad por
la via oral es del 50%, con inicio de accién a los 15
minutos, la concentracién pico plasmatica es usual-
mente observada de 1 a 2 horas, la vida media
plasmatica de 3 a 4 horas, presenta unién a proteinas
del 60%. La duracién de accién es de 4 a 6 horas. El
metabolismo de 1a meperidina se realiza a nivel hepa-
tico en donde por medio de hidrolizacién se transfor-
ma en 4cido meperidinico y a su vez parcialmente con-
jugado a través de desmetilacién a normeperidina, la
normeperidina presenta efectos biol6gicos y tiene una
vida media plasmatica de 15 a 20 horas, por lo que
presenta efecto acumulativo responsable de los fené-
menos neuro-exitatorios®®. Los niveles plasméticos
requeridos para analgesia sistemica fluctiian entre 100
ng/ml a 800 ng/ml, con promedio de 500 ng/m15:10,

En un estudio comparativo entre morfina y
meperidina epidural se observé que las concentracio-
nes de morfina en el liquido cefalorraquideo, se detec-
taron entre 60 y 90 minutos y en el caso de la
meperidina entre 15y 30 minutos. Esta variacién estd
dada por la velocidad de difusién a través de la
duramadre, que con relacién ala meperidina es de 2.7
a 14 minutos. Lo que demostré que la meperidina es
mas lipofilica que la morfina®10.11,

Estas caracteristicas y su afinidad por los recep-
tores opioides principalmente en la lamina II de Rexed
en el asta dorsal de la medula espinal, favorecen el
uso el uso de 1a meperidina epidural a través de un
catéter epidural?310.11 especialmente en paises don-
de no se cuenta con morfina libre de conservadores
para uso intraespinal.

Los objetivos del presente trabajo fueron deter-
minar la eficacia y eficiencia de la administracién de
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Cuadro L Variables en los pacientes bajo infusién continua epidural de meperidina

Diagnédstico Edad Sexo Peso (kg) Talla (cm) Dosis  Dosis final Evolucibn  Complicaciones
(aiios) inicial

CaCu 53 F 67 158 200 600 12

CaCu 32 F 68 156 200 350 30

LNH 68 F 62 154 190 200 4

Ca mama 39 F 50 150 150 280 2.5 Rechazo

Ca prostata 72 M 80 165 300 500 8

CaCu 49 F 90 175 280 420 7

CaCu 47 F 35 145 100 160 4

Ca prostata 67 M 50 163 150 450 6

Ca pulmén 54 M 57 170 180 270 12

Ca pincreas 63 M 70 180 210 450 3 Sedacién
54.4 F6/M4 629 161.6 196 368 8.85

meperidina epidural en infusién continua versus in-
termitente a través de un sistema de Port-A-Cath, y
de determinar si existen diferencias en la dosifica-
ci6n de meperidina epidural en infusién continua
versus intermitente en el control del dolor oncolégico.

MATERIAL Y METODOS

Se incluyen 20 pacientes derechohabientes del
ISSSTE, referidos a la Clinica del Dolor del Centro
Médico Nacional “20 de Noviembre”, con dolor cré-
nico oncolégico secundario a metastasis 6seas y con
presencia de dolor 6seo multifocal, con examen cli-

nico, psicolégico, de laboratorio y gabinete que no
contraindicaran la utilizacién de meperidina y la co-
locacién del sistema de Port-A-Cath.

Alos pacientes se les colocé un catéter epidural
percutaneo en el nivel metamerico medio del origen
del dolor m4s importante, y se determiné la dosis de
meperidina epidural mfnima necesaria para obtener
la disminucién del dolor equivalente a la Escala Vi-
sual Andloga (EVA) de 2 0 menos. Establecida la do-
sis diaria en el término de una semana, se procedi6
a la colocacién de un sistema de Port-A-Cath en el
nivel medio metamerico del dolor principal y con
implantacién de la membrana multipunci6n en la cara

Cuadro II. Variables en los pacientes bajo administracién intermitente epidural de meperidina

Diagnéstico Edad Sexo Peso Talla Dosis Dosis Evolucién Complicaciones
(aiios) (kg) (cm) inicial final
CaCu 25 F 67 126 200 500 2 Dolor
CaCu 78 F 65 148 200 300 3 Sedacién
CaCu 37 F 35 146 100 180 4
Ca prostata 49 M 66 165 200 260 3 Néusea
Ca mama 54 F 50 164 150 210 4 Dolor
Ca mama 64 F 72 160 230 350 5
CaCu 56 F 70 163 230 330 4 Sedacién
CaCu 31 M 60 162 180 750 13 Dolor, paresia
Ca estomago 76 M 60 160 120 400 5
Ca mama 28 F 50 154 150 340 13
49.8 FI/M3 59.5 154.8 176 362 5.6
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Figura 1. Comparacién de dosis inicial versus dosis final en pacientes
con infusién continua

anterior del hemitérax correspondiente, el cual de-
pende de la capacidad del paciente de tolerar el deci-
bito lateral derecho o izquierdo, en la linea medio
clavicular por debajo de la mama.

Los pacientes se distribuyeron en dos grupos
aleatoriameénte, conformado cada uno por diez pa-
cientes. El grupo I, con infusién continua de
meperidina epidural con una bomba de perfusién elec-
trénica PCA, con carga semanal en un cassette de 50
ml, a través de un sistema de Port-A-Cath. El grupo
I1, con infusién intermitente de meperidina epidural
con una jeringa de 10 ml con carga diaria y adminis-
tracién horaria.

En ambos grupos, se utiliz6 una dosis de resca-
te del 10% de la dosis diaria correspondiente, sin limi-
te en el niimero de dosis por dia. La valoracién clinica
se realiz6 semanalmente en ambos grupos y determi-
nacién del dolor con base ala EVA, en donde reportes
de dolor calificados con 3 o ma4s, se incrementaba la
dosis en un 50% mas de la dosis diaria de meperidina
administrada, con registro mensual.

RESULTADOS

Se estudiaron veinte pacientes divididos en dos
grupos de 10 cada uno. El grupo I, con predominio de
sexo de 6 mujeres y 4 hombres, promedio de edad de
54.4 afios de edad (rango 32-72), con talla promedio
de 163.9 cm.(rango de 145-180 ), con diagnéstico del
céncer primario: CaCu 40%, Ca de préstata 20%, Ca
de pulmén 10%, Ca de pancreas 10%, Ca de mama
del 10% y Linfoma no Hodgkin 10%, con dosis pro-
medio inicial de meperidina epidural de 196 mgs/

dia(rango 100-280), tiempo promedio de la infusién
continua de meperidina epidural de 8.8 meses ( ran-
g0 2.5-30 meses), con dosis promedio final de 348 mg/
dia(160-600). La frecuencia de complicaciones fue del
20%, que correspondi6 a un rechazo de la membrana
multipuncién y un caso de sedaci6én. La Escala Vi-
sual Anéloga de dolor fue en promedio de 2 (Cuadro
I). El grupo II, con predominio de sexo de 7 mujeres
y 3 hombres, promedio de edad de 49.8 afios(rango
25-78), con talla promedio de 158.6 cm (rango
148-165), con frecuencia del cancer primario: CaCu
50%, Ca de mama 30%, Ca de préstata 10% y Ca de
estomago 10%, con dosis promedio inicial de 186 mg/
dfa( rango 120-230), tiempo promedio de infusién in-
termitente de meperidina epidural de 5 meses( ran-
g0 2-13), con dosis promedio final de 362 mg/dia( ran-
go 180-750). La frecuencia de complicaciones fue de
70%, que correspondi6 a 30% dolor a la aplicacién
del bolo horario de meperidina, sedacién 20%, nausea
10% y parestesia de miembros pélvicos en 10%. La
Escala Visual An4loga para dolor fue en promedio de
2 (Cuadro II).

La dosis inicial de meperidina epidural en in-
fusién continua en comparacién con la dosis inicial
de meperidina en infusién intermitente no fue
estadisticamente significativa (p < 0.05, figura 1), 1a
dosis final de meperidina epidural en infusién conti-
nua en comparacién con infusién intermitente de
meperidina epidural fue estadisticamente significa-
tiva (p <0.05, figura 2).

El alivio del dolor fue similar en ambos gru-
pos. La frecuencia de complicaciones atribuibles a la
infusién de meperidina epidural continua en compa-
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Figura 1. Comparaci6n de dosis inicial versus dosis final en pacientes
con infusi6n intermitente
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racién con la infusién de meperidina epidural inter-
mitente fue estadisticamente significativa (p<0.05).
Las complicaciones atribuibles al sistema de
Port-A-Cath fueron del 10%.

DISCUSION

Los efectos secundarios de la administracién
de meperidina epidural intermitente a través de un
sistema de Port-A-Cath, son mas frecuentes debido
a la dosis mayor de meperidina infundida con rela-
cién al tiempo de duracién del inicio de la infusién y
a la aplicacién en bolos que condicionan picos mas
altos en el liquido cefalorraquideo a nivel espinal.
Los efectos secundarios se observaron que coincidian
con la aplicacién del bolo de meperidina epidural, que
en el caso donde se present6 dolor y parestesia, fue
condicionado por el efecto balén, que consiste en la
formacién de una bolsa fibrosa que al ser distendida
por la presencia del volumen de la infusién intermi-
tente provocaba compresién medular transitoria.

La selecci6én de administracién epidural de
meperidina en infusién continua o intermitente a
través de un sistema de Port-A-Cath, no influyé en
el adecuado control del dolor, en pacientes oncolégicos
con dolor 6seo metastasico multifocal.

La administracién de meperidina epidural en
infusién continua ofrece ventajas en comparacién con
la administracién epidural intermitente, caracteri-
zado por la menor frecuencia de complicaciones y
disminuir la tendencia de incremento de dosis de
meperidina.

La utilizacién de meperidina epidural en el
manejo del dolor crénico oncolégico es una alterna-
tiva adecuada, ante la inexistencia de morfina libre
de conservadores en el mercado nacional para apli-
caci6n epidural
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