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RESUMEN

TORRES BRICEND A., PINAMONTI CANEPA F., ACOSTA SAAL C. vy VIGO RAMOS }. Experiencia Clinica
con un analgésice inyectahle: Clonixinato de Lisina, Rev Farmacol Terap (Lima) 1(2): 51-54, 1951, La administracién
endovenosa de Clonixinato de Lisina en dosis de 200 2 300 mg a pacicntes con dolores moderados y severos de diferente
etiologia, comao los originados por explosiones de granadas de guerra, accidentes de transito, post operatorio v céncer,
consiguié un control analgésico precoz, eficaz y duradere. Las evaluaciones desde tos 30 minutos a las 6 horas de su
administracién demostraron efecto analgésico significativo, y en Ja cuarta bora el 100% de pacientes se encontraban sin
dotor o con dolor leve, Bl Clonixinato de Lisina no modificd la presion arterial ni Ia temperatura corporal normal,
Palabras clave: Clonixinato de Lisina. Analgésico. Dorixina.

-ABSTRACT

TORRES BRICENO A., FINAMONTI CANEPA F., ACOSTA SAAL C. and VIGO RAMOS | Clinical experience
with a parenteral analpesic: Lysine Clenixinate. Rev Farmacol Terap {Lima) 1(2). 51-54, 1991, The intravenous
administration of Lysine Clonixinate in doses of 200 to 304 mg to paticnts with moderate to severe pain of different
cticlogy, such as traffic accidents, explosion of hand-grenades, cancer and surgery, obtained an carly and adequate
control of pain. Evaluation from thirty minutes to six hours of Lysine Clonixinate administration showed a significant
analgesic effect and in the fourth hour 100% of patients were free of pain or with slight pain. Lysine Clonixinate did not
change the blood pressure and the normal body temperaturc.
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El Clonixinato de Lisina® ¢s un derivado sin-
tético del 4cido antranilico, con intenso efecto
analgésico, antiinflamatorio y antipirético, ac-
tuando a través de la inhibicion de la sintesis de
prostaglandinas y cuyas propiedades farmacodi-
namicas han side evaluadas exhaustivamente'™.
Su relevante efecto analgésico ha sido demos-
trado en ensayos clinico-terapéuticos en diver-
sos sindromes dolorosos, incluyendo el aparato
urogenital® ¥ e! post operatorio ginecoldgico®,
encontrandosele ademds buena tolerancia.

El objeto del presente estudio clinico abierto
fue estudiar la latencia, eficacia y duracién de ac-
cion de una dosis de 200 mg de Clonixinato de

“Lisina® por via endovenosa a pacientes con do-
lores moderados v severos de diversa etiologfa.

PACIENTES Y METODOS

Fueron incorporados al estudio en Ja Unidad
Shock-Trauma del Hospital Central de Sanidad

de las Fuerzas Policiales de Lima, 50 pacientes
internados tanto de sexo masculino como de sexo
femenino, cuyas caracteristicas se consignan en
la Tabla }. Los pacientes presentaban sindromes
delorosos de etiologia diversa, e intensidad es-
pecialmente moderada a severa, no habiendo re-
cibido medicacién analgésica dentro de las seis
horas previas a la hospitalizacion. Los diagnos-
ticos se encuentran en la Tabla 2.

Fueron excluidos del ensayo aguellos pacien-
tes con antecedentes alérgicos o hipersensibili-
dad a los agentes antiinflamatorios no esteroides
o al Clonixinato de Lisina, gestantes o que estu-
vieran lactando, pacientes en tratamiento con
psicofirmacos, o quienes estuvieran imposibili-
tados de expresar la intensidad de su dolor. Los
pacientes o sus familiares en los casos que co-
rrespondia, fueron informados sobre las carac-
teristicas del estudic y dieron su conformidad
para participar en el mismo.

*Clonixinato de Lisina es DORIXINA, Marca Registrada de Laboratorios ROEMMERS.
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Tabla 1. Eficacia analgésica del Clonixinato de Lisina.
Caracteristicas de la muestra estudiada,

CARACTERISTICAS VALORES

Pacientes : Namero 30

Sexe Masculino 40
Femenino 10

- Edaad (aftos) .. Media + DS 156=18,9

Rango 10 - 86

Peso (kg) : Media £ DS 65,2117
Rango 32 -84

Talla {cm) - Media + DS 165,6+ 7.8
Rango 140 - 178

Tabla 2. Eficacia analgésica del Clonixinato de Lisina,
Diggndsticos de los cayos ineluidos.

DIAGNOSTICOS CASOS
Politravmatismos: Por explosion de granada 22
Por accideates de tringito 17
Contusiones mitltiples 4
Cdético renal §
Cefalea 1
Angina de pecho |
Post operatorio cirugia de abdomen 2
Cancer: 'De pulmon :

Gastrico

En cada paciente se evalud Ia intensidad del
dolor mediante una escala cualitativade 0 a 4 (0
= ausente, 1 = leve, 2 = moderado, 3 = severo y
4 = desgarrante), realizdndose ademds los con-
troles de presion arterial, frecuencia cardiaca y
temperatura corporal.

Para el tratamiento de los sindromes doloro-
sos se utilizé 200 mg de Clonixinato de Lisina*
{una ampolla) por via endovenosa. La intensi-
dad del dolor fue evaluado antes de la adminis-
tracién del Clonixinato de Lisina mediante la
escala cualitativa y la evaluacién se repitié des-
pués de treinta minutos, 1,2, 3, 4, 5 v 6 horas
después de dicha administracidn, Los pacientes
que luego del primer control a los treinta minu-
tos no disminuyeron la intensidad de su dolor en
por lo menos un nivel en la escala, recibieron
upa segunda dosis endovenosa de 200 mg de
Clonixinato de Lisina.
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La modificacion en la intensidad del dolor
fue evaluada mediante puntaje para cada trata-
miento a lo largo de las 6 horas de seguimiento
mediante ANOVA no paramétrice de Friedman.
Las comparaciones entre la intensidad basal y Ia
de cada control mediante fesr de Wilcoxon pa-
reado, El andlisis de la distribucion del porcen-
taje de pacientes de acuerdo al puntaje de dolor
obtenido en cada control y la incidencia de efec-
tos adversos mediante fesr de Chi cuadrado. En
todos los casos se considerd una diférencia
estadisticamente significativa cuando ¢l valor
obtenido p fue menor o igual al 5 por ciento.

RESULTADOS

El anélisis de la intensidad del dolor evalua-
do en la cscala sefialada, demostrd que a partir
del primer control a los treinta minutos de admi-
nistrado e} Clonixinato de Lisina, se prodnjo un
descenso del dolor altamente significativo, al-
canzando més del 50% de los valores basales o
iniciales (2,83 £ 0,6 a 1,24 + 0,8), halldndose su
maximo efecto analgésico a la cuarta hora (0,12
+ 0,3) cen p< 0,00001 (Tabla 3).

1.4 analgesia se mantuvo durante las 6 horas
de duracién del estudio, disminuyendo discreta-
mente pero sin significado estadistico en el con-
trol de las horas 5 y 6, como se aprecia en la
Figura 1.
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Figura L. Efecto del Clonixinato de Lising sobre ia in-
tensidad del dolor durante seis horas. La flecha indica
el momento de la administracién dei medicamento,
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Tabla 3. Modificaciones por Closixinato de Lising de Io intenstdad del dolor evaluado medione escala de 6 a 4 durante § horas

TRATAMIENTO CONTROLES*

Y YA BASAL 310 min i Hora 2 Horas 3 Horas 4 Horas 5 Horas 6 Horas
CLONIXINATO | » * N + N N - R
DE LISINA 2.82+0.6{12420,8 [0,84+0,7|0,44+0,5(0,26+0,5[0,12+0,3]0,26%0,6| 0,28« 0,6
Endovenoso

*Comparacién entre los controles mediante el test de Wilcaxon pareado, p< 0,0000].

El analisis del porcentaje de pacientes agru-
pados por la intensidad det dolor en cada uno de
los controles, demostré diferencia estadistica-
mente significativa desde los 30 minutos hasta
las 6 horas después de la administracién. Asi,
mientras un 66% de los pacientes presentaban
dolor "severo” y "desgarrante” al inicio del estu-
dio, después del Clonixinato de Lisina y en el
primer conirol a los 30 minutos, en el 60% de
ellos ya el dolor se habia extinguido estando asin-

ral, no evidenciaron en los controles diferencias
estadisticas significativas, 1o mismo puede de-
cirse de la frecuencia cardiaca con excepcion del
control de Ta sexta hora en que ocarri6 una dis-
minucion, come se¢ aprecia en la Tabla 4. El con-
sumo promedio de Clonixinato de Lisina fue de
360 mg (1,5 ampollas).

Tabla 4 .Pardmetros hemodindmicosy temperatiura corporal

tomnaticos o habfa pasado a ser "leve”. Ademis, Pardmetros| BASAL | 2 HORAS | 6 HORASY.
en los sucesivos controles el efecto analgésico Presion
persistio v se intensificé, alcanzando al 100% de sistdlica 119,92 24,8 | 1186 19,3 [116,4 £ Ldu)
los pacientes en la cuarta hora, en que la mayo- Presidn
X P . R a - dinstolica 73343431 735121 72,7+ 105
ria se encontraban asintorndticos y los restantes Frecuencia _
con dolor "leve”, como se aprecia en la Fipura 2. cardizca 96,1+ 184 ] BRE+IS | B4+ 14,6*
Temperatura
Los valores de presion arterial, tanto sistélica corporal 36703 ) 367+ 063 367+ 0,24
como diastélica, asi como la temperatura corpo- *Test "" pareado de Student. p< 0,01
100
Test de Chi cuadrado, p< 0,00001
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Figura 2. Distribucion porceiitual de pacientes por Ia intensidad del dolor en cada control,'y sus modificaciones por el
Clonixinato de Lising, La flecha indica el momento de administracion del medicamento.
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DISCUSION

Los resultados del presente estudio demos-
traron que desde el primer control a los 30 mi-
nutos de la administracién endovenosa del me-
dicamento, se produjo efecto analgésico altamen-
te significativo. Este corto periodo de latencia
analgésica coincide con otros ensayos clinicos
ciego simple y doble ciego de afecciones dolo-
rosas del aparato locomotor tratados con Clonixi-
nato de Lisina’, donde se encontraron periodos
de latencia analgésicos de alrededor de 20 mi-
nutos, no sélo por via parenteral® sino también
oral. Disefiado el estudio para durar 6 horas, se
encontré que la analgesia de la primera media
hoq,no solo se profundizaba hasta la cuarta hora
sino que se prolongaba significativamente hasta
M4 sexta hora. Ello coincide con otros ensayos
clinicos doble ciego® en pacientes con dolores
bost operatorios en proctologia, donde la dura-
tion analgésica del Clonixinato de Lisina paren-
‘teral se prolongd algo mas de 6 horas y media'®.

El andlisis del efecto del medicamento sobre
los tipos de dolor demostré que es significati-
vamente eficaz en ellos desde los 30 minutos,
incluyendo los dolores "severos" y "desgarran-
tes", llevando a los pacientes a estar asintomati-
cos en su mayoria y el resto con dolor "leve" so-
" bre la cuarta hora, en que se alcanzo6 el maximo
efecto. Ese resultado evidenci6 la intensa efica-
cia analgésica del Clonixinato de Lisina, demos-
trada en afecciones dolorosas de la patologia
tumoral maligna, donde en un ensayo doble cie-
g0 por via parenteral se mostré similarmente
analgésica a Meperidina, pudiendo reemplazar
a hipnoanalgésicos y analgésicos anélogos sin
los inconvenientes desastrosos de éstos''. De otro
lado, por vias no parenterales ya mostr6 eficacia
amalgésica'>'*, Diversos trabajos mostraron que
el Clonixinato de Lisina no varia la presion
arterial, por via parenteral™' u oral', El haber

resultado en nuestro trabajo una disminucién de’

frecugncia cardiaca en el control de la sexta hora,
pue,de explicarse por una disminucién de la des-
~ carga adrenérgica asociada al efecto analgésico.
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Como conclusién, Clonixinato de Lisina* de-
nrostré eficacia y duracién analgésica altamente
significativas, un efecto analgésico de iristalacion
répida, y ausencia de modificacién de la presién
arterial y de la temperatura corporal normai
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