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Labour analgesia with Remifentanil by PCIA

SUMMARY
Objective

To assess the analgesic efficacy of patient-controlled in-
travenous analgesia with remifentanil and its potential side ef-
fects during labour.

Method

We analyzed 25 healthy nulliparas at full term pregnancy,
in established uncomplicated labour, who demanded pain re-
lief.

Results

All the patients experienced a significant pain relief du-
ring the first hour of treatment which was maintained on un-
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til delivery on 80%. The other 20% required additional regio-
nal anaesthesia at the end of second stage. The level of se-
dation was mild to moderate and treatment was well tolerated
except for two, who presented heavy sedation. No maternal
or neonatal side effects were registered.

Conclusions

Patient-controlled intravenous analgesia with remifentanil
is effective for labour pain relief and produces no major ma-
ternal and neonatal side effects.

Key Words: Analgesia; Labor; PCI; Remifentanil.

RESUMEN
Objetivo

Valorar la eficacia analgésica y seguridad en el parto de
Remifentanilo por via intravenosa mediante un sistema de
analgesia controlada por la paciente.

Material y Método

El grupo de estudio lo componen 25 gestantes sanas, pri-
migestas a término, con parto eutécico instaurado, que soli-
citan analgesia durante el trabajo de parto.

Resultados

Se produce un alivio significativo del dolor desde la pri-
mera hora de tratamiento en todos los casos. La analgesia
se mantiene hasta el final en el 80% de los casos. El 20%
restante solicité anestesia regional en el periodo expulsivo.
Se produjo un grado de sedacién de leve a moderado du-
rante todo el estudio, que las pacientes valoraron positiva-
mente. Solo en dos casos el grado de sedacion fue
moderado-severo, a pesar de lo cual las gestantes decidie-
ron continuar en el estudio. No se registraron efectos ad-
versos materno-fetales.
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Conclusiones

La analgesia del parto con Remifentanilo por via intrave-
nosa controlada por la paciente es un método efectivo y pre-
senta un aceptable perfil de seguridad materno vy fetal.

Palabras Clave: Analgesia; Trabajo de parto; PCA; Remi-
fentanilo.

INTRODUCCION

El método de eleccion para el alivio del dolor de
parto es sin lugar a dudas la analgesia epidural conti-
nua por su eficacia y seguridad. No obstante, puede
estar en ocasiones contraindicada en pacientes que re-
chazan técnicas de analgesia regional, o que presen-
tan alteraciones de la hemostasia o sepsis, y puede ser
técnicamente dificil de aplicar o con pobres resulta-
dos en casos de cirugia de columna lumbar. Cuando
la analgesia epidural no estd disponible o estd con-
traindicada, el manejo del dolor de parto se convier-
te muchas veces en una dificil tarea que apenas
satisface las expectativas de la gestante. De manera
ideal debemos intentar proporcionar alternativas efec-
tivas y seguras para el control del dolor de parto. La
analgesia del dolor de parto con farmacos opioides
por via parenteral, muy popular hace unos afios, cayo
en desuso con el desarrollo de las técnicas de aneste-
sia regional y apenas ha evolucionado, siendo consi-
derada actualmente una terapia de segunda linea. El
farmaco mds popularizado es la meperidina por via
intramuscular seguido de Fentanilo administrado por
via intravenosa (1) .

La introduccién en anestesia de nuevos farmacos
opioides como remifentanilo (2), mds potente que
otros farmacos de su grupo, junto a la espectacular
evolucion que ha tenido lugar en el campo de los sis-
temas electrénicos de administracion de farmacos, que
ofrecen mayor precision y seguridad (3), nos lleva a
reconsiderar la analgesia del parto por via endoveno-
sa como una alternativa consistente a las técnicas de
analgesia regional. Remifentanilo es un opioide sinté-
tico que proporciona una analgesia rdpida y potente de
una duracidn ultracorta. Su perfil farmacocinético uni-
co se debe a la rdpida hidrélisis por esterasas plasma-
ticas y titulares no especificas maternas y fetales (4).
Estas propiedades lo convierten en un farmaco ideal
para analgesia del parto. Presentamos una serie de 25
gestantes a término que solicitaron analgesia para el

alivio del dolor de parto pero rechazaron la analgesia
epidural, y a quienes ofrecimos analgesia con Remi-
fentanilo mediante un sistema de analgesia intraveno-
sa controlada por la paciente.

Las pacientes experimentaron una analgesia sufi-
ciente durante todo el parto, en ausencia de efectos
adversos materno-fetales.

Se trata de una experiencia piloto llevada a cabo
como paso previo a un estudio mds amplio que se ha
desarrollado recientemente en nuestro centro hospi-
talario y que intenta potenciar las terapias analgési-
cas alternativas a la analgesia regional en el parto.

OBJETIVOS

El estudio pretende evaluar la eficacia analgésica
de remifentanilo (Ultiva®) administrado por via en-
dovenosa continua mediante un sistema de analgesia
controlada por la paciente para el alivio del dolor del
trabajo de parto. Otro objetivo secundario es la valo-
racion de la seguridad de la técnica mediante la re-
cogida de los efectos indeseables materno-fetales que
pudieran aparecer.

PACIENTES Y METODO

El estudio fue aprobado por el Comité Etico Lo-
cal de Investigacion dentro de un proyecto de inves-
tigacion sobre analgesia del dolor de parto con
remifentanilo. Todas las gestantes firmaron un con-
sentimiento informado escrito para el estudio. Se se-
leccionaron de forma consecutiva 25 pacientes, ASA
I-1I de entre las gestantes de parto que habian solici-
tado analgesia y rechazaron cualquier técnica de
analgesia regional para ofrecerles analgesia intrave-
nosa con remifentanilo como alternativa a la pauta
habitual ofrecida en estos casos por el equipo de obs-
tetricia que consiste en meperidina, haloperidol y es-
copolamina butilbromuro por via parenteral. Se
proporciond informacidn sobre el método de analge-
sia y el funcionamiento del dispositivo de analgesia
controlada por la paciente. La situacidn obstétrica fue
determinada por el ginec6logo de guardia. Aquellas
pacientes que cumplieron todos los criterios de in-
clusién y ninguno de exclusidn fueron seleccionadas.
A todas las gestantes se les ofrecid la posibilidad de
abandonar el estudio y recibir analgesia regional si
el control del dolor no era adecuado o cuando lo de-
searan.

La situacion de parto instaurado, definida como
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una dilatacion cervical igual o mayor de a 2 cm y con-
tracciones uterinas cada 3 min o menos, fue estable-
cida por el obstetra del equipo de direccidn de parto.

Los criterios de inclusién y exclusion aplicados se
recogen en la Tabla I.

Tabla I

CRITERIOS DE INCLUSION
* Primigestas a término
e Gestacion no mdltiple y no complicada
* Presentacion cefalica y parto no inducido
e ASA I-lI

CRITERIOS DE EXCLUSION
e \Menores de edad

* Peso inferior a 50 kg o superior a
85 pregestacion

* Alto riesgo obstétrico

« Historial de adiccion a drogas

e Tratamiento con farmacos depresores del SNC
* Incapacidad para entender y/o colaborar

Se obtuvo un registro cardiotocogrdfico normal de
todas las pacientes antes del comienzo del estudio.
Con la paciente en ligero decubito lateral izquierdo,
se canaliz6 una via periférica en la regién antebra-
quial y se inici6 una infusién de S. Ringer simple a
150 ml/hora. Se administré oxigenoterapia suple-
mentaria mediante gafas nasales a 4.5 I/min y se pro-
cedié a la monitorizaciéon materno-fetal continua:
PANI (cada 15°), FC, EKG, SpO2, CTG y FCF. Se re-
alizé una primera evaluacién de la gestante y se ini-
cio el registro de las variables principales del estudio,
que se repitié cada 30 min hasta el parto:

¢ Intensidad del dolor mediante EVA de 10 puntos

* Nivel de sedacién mediante una escala de 5 pun-
tos (Tabla II)

* Eventos adversos materno-fetales. Se defini6 co-
mo efecto adverso una frecuencia respiratoria <
8 respiraciones/min, SpO2 < 90% mantenida mds
de 15 segundos, presion arterial media < 75% de
la presion basal, frecuencia cardiaca materna <
50 latidos/min, frecuencia cardiaca fetal mante-
nida < 110 latidos/min, o nivel de sedacién > 2.
El estudio fue interrumpido ante la persistencia
de cualquier efecto adverso, se proporciond el
correspondiente tratamiento y la paciente fue ex-
cluida del estudio.

Tabla II. Escala de Sedacidn

0 alerta

1 ocasionalmente dormido

2 dormido de facil despertar
3 dormido de dificil despertar
4 no responde a la llamada

Inmediatamente después del parto se obtuvieron
los siguientes registros:

¢ Vitalidad del recién nacido mediante el Test de
Apgar 1, 5y 10 minutos.

* pH de sangre venosa fetal obtenida de un seg-
mento aislado de cordon.

Por dltimo, se realizé una valoracién general del
estado fisico de la madre a las cuatro horas del parto
y una evaluacidn del nivel de satisfaccién mediante
una escala verbal (insatisfecha = 0, satisfecha = 1,
muy satisfecha = 2). Asimismo, se practicé una ex-
ploracién neurolégica neonatal a las 24 horas me-
diante el Test de Valoracion de la Capacidad
Adaptativa y Neurolégica. Esta valoracion se repeti-
ria si la puntuacion obtenida fuera inferior a 35.

Pauta de Analgesia: Remifentanilo (ULTIVA®) en
solucidn salina fisioldgica a 50 mcg/ml. Preparacidn:
4 mg de remifentanilo (Ultiva®) en 80 ml de S. Salino
Fisiol6gico. Dosis basal a 0.05 mcg/kg/min. Dosis bo-
lo de 30 mcg a demanda. Tiempo de cierre 4 minutos.

Sistema de Infusion: Bomba de PCA modelo I-
Pump® (Baxter Inc.).

Para el andlisis estadistico (5) se aplico el Test de
U de Mann-Whitney para datos no apareados o el Test
de Chi-cuadrado segtin el caso. Se considerd estadis-
ticamente significativo un valor de p < 0.05. Se utili-
z6 el programa estadistico SPSS versiéon 10 en
castellano para Windows Xp.

RESULTADOS

La Tabla III muestra los datos antropométricos y
obstétricos de las gestantes seleccionadas. La mues-
tra es homogénea y similar a la poblacién que se
atiende habitualmente en la maternidad de nuestro
centro en datos demograficos y de paridad. La dura-
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cion del parto y la tasa de instrumentaciones son in-
feriores en nuestra serie a la media del centro, siendo
la diferencia estadisticamente significativa. Asimis-
mo, la tasa de cesdreas es también sensiblemente in-
ferior (18%). El 20% de las pacientes solicitaron
analgesia regional adicional en el momento del ex-
pulsivo, siendo éstas las que requirieron instrumenta-
cion del parto. Sin embargo ninguna de ellas decidié
abandonar el estudio durante la fase de dilatacidn.

Tabla III. Datos antropométricos de los pacientes del
estudio.

Edad® (afios) 29.7+1.3
Altura® (cm) 157.4£1.2
Peso® (kg) 78.1+3.0
Paridad (%) 49.2
Duracion parto® (h)

* 1% fase 6.9+1.1

2% fase 1.1£0.3
Tipo de parto

* espontaneo 18

e instrumental 5

Cesareas (%) 8
Analgesia adicional (%) 20
Test de Apgar®

o1 9(7-9)

°5 9(9-10)
Nivel Satisfaccion® 1.48 £ 0.1

(Fig. 2). Las gestantes podian autoadministrarse un
mdximo de 15 bolos cada hora, sin embargo, al inicio
de la terapia la demanda fue de mds del doble. A lo
largo del parto la Tasa de Utilizacion del Sistema (bo-
los administrados/bolos demandados) se fue aproxi-
mando a 1, a pesar de lo cual el nivel de analgesia se
mantuvo constante. Los datos que aparecen en los
gréaficos representan valores medios.

No se produjeron eventos adversos relacionados
con el tratamiento analgésico y los pardmetros de mo-
nitorizacién materno-fetal se mantuvieron dentro de
la normalidad.

El grado de sedaciéon medio a lo largo del estudio
se representa en la Fig. 1. La sedacién fue leve-mo-
derada y establece una relacién directa con el grado
de analgesia proporcionada a las gestantes.

Fig. 1. Evolucion del Grado de Sedacién y la Intensidad
del Dolor.
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El grado de analgesia alcanzado por las pacientes
fue aceptable con una reduccidn significativa de la in-
tensidad del dolor medida mediante una escala anald-
gico-visual de 10 puntos (Fig.1). La reduccion mds
importante del dolor tuvo lugar después de la prime-
ra hora de iniciada la analgesia y se mantuvo estable
hasta el final. La dosis mdxima administrada de re-
mifentanilo fue de 2940 mcg en un trabajo de parto
de 7 horas. La dosis media de Remifentanilo fue de
444 mcg/h a lo largo del estudio. Teniendo en cuenta
que la dosis mdxima posible era de 684.3 mcg/h se
observa una reduccidn considerable de dosis de Re-
mifentanilo con este método de administracién. Se
produjo un elevado nimero de demandas de analge-
sia no atendidas en particular al principio del estudio,
que llegé a ser inferior a 0.5 durante la primera hora

El nivel de sedacién se mantuvo estable hasta el
final del parto. Tan sélo dos pacientes alcanzaron un
nivel de sedacidn excesivo aunque transitorio, a pe-
sar de lo cual decidieron continuar en el estudio (Fig.
1) y lo valoraron como “muy satisfactorio” al final
del parto.

Fig. 2. Demandas desatendidas.

® n° demanda:

= tiempo (h;
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La vitalidad de los recién nacidos evaluada me-
diante el Test de Apgar y el pH de sangre venosa de
corddn fue 6ptima en el momento del parto y la ex-
ploracion neuroldgica realizada mediante el NACS
(Neurologic and Adaptive Capacity Score) a las 24
horas resulté dentro de la normalidad. No se registra-
ron efectos adversos materno-fetales.

Por dltimo es de destacar el elevado nivel de sa-
tisfaccion mostrado por las pacientes al ser encuesta-
das en el drea de postparto una hora después del
mismo.

DISCUSION

La analgesia proporcionada por remifentanilo ad-
ministrado por via endovenosa mediante un sistema
de analgesia controlada por la paciente (PCIA) es
efectiva y proporciona un elevado nivel de satisfac-
cion a las gestantes. En este estudio hemos estableci-
do una dosis media de infusion basal ajustada al peso
(6,7,8) basado en estudios anteriores y una dosis bo-
lo fija a demanda de la paciente de tamafio medio con
un volumen de cierre ajustado a la semivida plasmd-
tica de Remifentanilo. La relacion entre fraccion de
la dosis controlable por la gestante y la dosis total ho-
raria posible de remifentanilo es tal que posibilita una
utilizacion en régimen de analgesia controlada por la
paciente ya que la dosis basal no excede del 30% de
la dosis total. El alivio del dolor ha sido significati-
vo, si bien el nivel de utilizacion resultd inadecuado
durante los primeros minutos de analgesia posible-
mente debido a la inexperiencia inicial de la gestante
con el dispositivo y la dificultad para sincronizar la
administracion del bolo con el acmé de la contrac-
cion. Pudimos observar que con el transcurso del par-
to la utilizacion se optimiza pues la tasa de utilizacién
se aproxima a 1 y el nivel de analgesia se mantiene.
Al contrario de lo que podria esperarse, el desarrollo
de tolerancia a remifentanilo no determina una tasa de
utilizacidn inadecuada aunque si parece ser que el ni-
vel de analgesia proporcionado se estabiliza y no me-
jora. Esto nos hace pensar que es posiblemente la
dosis de infusion basal y no el volumen del bolo la
que se hace insuficiente con el paso del tiempo. El
modo de administracién en PCA permite una reduc-
cion de la dosis total de fairmaco con un nivel de anal-
gesia similar cuando se compara con los regimenes de
infusién continua. Este efecto de reduccién de dosis
no siempre se ha evidenciado pues depende de la pro-
porcion de la dosis total que constituye la dosis de in-
fusion basal, del tamafio del bolo y del periodo de

cierre. En nuestro caso se produce una reduccidn
aproximada del 25% de la dosis total de remifentani-
lo. Otro efecto atribuible al método de administracién
en PCA que se ha puesto de manifiesto es el elevado
nivel de satisfaccién mostrado por las gestantes in-
cluso a pesar de que el nivel de analgesia no siempre
fue el deseado como se pone de manifiesto por el nui-
mero de demandas insatisfechas. La PCA permite al
paciente participar de la terapia, aumenta el nivel de
atencidn de esta sobre el proceso del parto, mejora la
capacidad de autocontrol del paciente, eleva el nivel
de motivacién y reduce el componente subjetivo del
dolor. Ademds, al componente de reduccion de ansie-
dad que todo ello aporta a la gestante, tenemos que
afiadir el efecto ansiolitico de remifentanilo. La ver-
satilidad de los modernos sistemas de administraciéon
programables permite que la gestante establezca in-
dividualmente una pauta de analgesia adaptada al pa-
tron de dolor que experimenta. Y esto es ademds
variable a lo largo del parto, quedando bien estable-
cidas dos fases de necesidades de analgesia bien di-
ferenciadas, la fase de dilatacién y el periodo
expulsivo. A la vista de los resultados en otros estu-
dios publicados al respecto tal vez pudiéramos opti-
mizar la técnica si acortamos el tiempo de cierre y
aumentamos el tamafio de la dosis bolo para, de una
parte adaptarnos mejor al patrén de la contraccion, es-
pecialmente cuando éstas son intensificadas farmaco-
l6gicamente, y de otro proporcionar un mayor grado
de alivio en cada dosis bolo, pues parece ser que es
éste un factor primordial para aumentar la eficacia de
este tipo de técnicas (9,10).

No se produjeron efectos adversos y en los casos
en los que se produjo un grado de sedacion moderada
las gestantes lo valoraron positivamente. Los episo-
dios de desaturacion (SpO2 < 90%) fueron mds fre-
cuentes al inicio de la analgesia pero siempre de
duracion breve y recuperacion espontdnea. No se pro-
dujo ningtn signo o sintoma de acumulacidon del far-
maco a pesar de combinar una infusién continua
durante varias horas con la administracién frecuente
de bolos como corresponde al perfil farmacocinético
de remifentanilo. La vitalidad de los recién nacidos
fue excelente a juzgar por la puntuacién obtenida en
el Test de Apgar y el la valoracion neurolégica poste-
rior. Se sabe que Remifentanilo atraviesa facilmente
la placenta y que aparentemente se biotransforma rd-
pidamente en el feto: en comparacioén con la sangre
materna (MA) la concentracion de remifentanilo en la
sangre venosa umbilical (UV) y con ello el paso a la
placenta es de un 82% (UV/MA = 0,82). En el feto en
si la concentracion de Remifentanilo entre la vena
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umbilical (UV) y la arteria umbilical (UA) se reduce
enun 71% (UA/UV = 0,29), lo que se corresponde
con una eliminacion corporal fetal total de un 71%.
En la actualidad se desconoce la medida en la que la
utilizacion de Remifentanilo durante el parto influye
sobre los procesos de adaptacion del neonato inme-
diatamente después del parto y constituye un objeti-
vo para futuros estudios. El uso de remifentanilo en
las condiciones del estudio se presenta como un mé-
todo seguro para la analgesia del dolor de parto.

La facilidad de administracion, simplicidad de ma-
nejo, operatividad y rapidez de instauracion del tra-
tamiento son factores que aunque no se han valorado
objetivamente si han sido valorados positivamente.

Aunque es preciso realizar estudios controlados,
doble ciego mds amplios, asi como utilizando otros
patrones de PCA con este farmaco, podemos concluir
que la analgesia del trabajo de parto por via endove-
nosa con remifentanilo mediante un sistema de anal-
gesia controlada por la paciente constituye un método
efectivo y seguro tanto para la madre como para el fe-
to. Podria considerarse una alternativa vdlida en aque-
llos casos en los que la analgesia regional esté
contraindicada, sea rechazada por la paciente o para
trabajos de parto de corta duracidn.
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