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. ESTUDIO COMPARATIVO SOBRE ATENOLOL MAS ISDFL.ORAND VS ISOFLORANO
PARA INDUCIR BaAJA EN LA FRESION ARTERIAL Y MENORES PERDIDAS
SANGUINEAS EN CIRUGIA DE OTORRINDLARINGOLOGIA

DR. MARCD ANTONID GARCIA MORA #%#&

DR ABDIEL ANTONIO DCAMPC Ens
DRA., IRENE CHAVEZ CARRILLO L1
DR JOAQUIN ANTONIO GUZMAN e
DR. TOMAS DECTOR JIMENEZ ]

ANTECEDENTES:

Con el obuetivo de disminuir el sangrado transoperaterio y eoh
ello facilitar la visibilidad y abardaje del campo operatorijo.
unag de las recursos mas comunes empleados en anestesiologia lo
canstituye la hipotension inducida, tecnica cuya practica se
inicio en la decada de los cvarenta, vutilizandose diversos
metodos, asi. Cohistadt y Pase en 1944 proponen la hemporragia W
posterior reinfysion para lograr la hipotensian controlada

Gilles en 1948 la llevo a efecto con raquianestesjia total.

La hipotension farmacologica se efeectuo por primera vez en 1949
por Randall ytilizando Pentoliniag y en 1952 Endeverry mediante el
uso de Trimefan (1),

En logs a“~os cincuenta. Mamptomn y Cols. Infarmaron de las
complicaciones de este procedimiento. de entre las cuyales se
mencionaba; Hemorragia rebelde v tardia., diplaopia, trombosis,
insuficiencia renal. lesion hepatica, transtornos neurologicos.
colapso cardiovascular, e inclusive pare cardiaco. Ademas
mencionaron, que de cada 32 pacientes uno presentaba algun tipo
de complicacion, y de cada 500 una defuncian, las cuales se
atribuian a la fase hipotensiva, el grado de hipotension

arterial, y & los efectos farmacolagicos de las medicamaentos
vtilizados (2,32,

Con la aplicacion posterior del Nitroprusiato de sodio como
farmaco hipotensor. surgieron nuevos riesgds, como intoxicacien
par cianuro y Tiocinato. aumente ep el nymero de catecalamines
endogenass acidosis metabolica. metahemoglobinemia ¢ hipertension
de rebote. Todas estas Telacionadas con dosificacion elevada.
ademas taquifilaxia y estimulacion del sistema Renina
Angiotensiva, (4.3,

#s3a% Medica Residente Tercer A~o Anestesialo
ans Coordinader Epidemiclogia

L1 Medico Ascrito al Servicio Anestesiolo

L] Medico Ascrito al Servicio Anestesialo

] Medico Jefe del Servicio Anestesiologia
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Entre lo. avances mas importantes de la tacnica de hipotensian
inducida. esta la que es dada por Parmacos vasodilatadores coma
el . Mitroprusiate de sodio. asi mismo aunada a esta tecnica la
intraduyccion  'de . farmacos bestabloquoadares adrenergices coma
areparacion:: medicamentosa previa al acto anestesico-quirurgico
can *;1g. cval- se logreg abatir en forma significativa 1los
‘requerimientos de Nitroprusiato de sadig. asi como ia
presentacion de las complicaciones de las sltas dosis de este,
v.las cuales se mencionan como minimas en la actualidad (6.7.8).

En Mexico en la decada de los setentas. se inicia el empleo dea
Nitroprusiato de sodio. v en 1981 se premedica a lox pacientes
canpropancelol para disminvir los requerimientos de Mitroprusiata
de sodio (9>, en el mismp 3~0 en el Hospital Central Militar de
la ciudad de Mexico se inicia el manejo con Atenolel coma
medicacion preanestesica, la cual demostro que disminuye hasta en
un 334 los requerimientos de Nitroprusiato de sodio en
tomparacion que @l Propanoclol, asi mismo en este estudio. se
demostro que los requerimientos de Nitroprusiato de sadic tambien
disminuian con el uso de Isoflurano #n comparacion de Enflurana a
dosis equipotentes (10),

ATENOLODL: En el estudio clasico de Ahlquist en 1948, examino las
efectos de 13 Adrenalina., la Noradrenalina y el Isoproterencl en
diversos tejidos efectores. llegande @ la conclusion que la
diferencia de accion de ¢stas drogas (catecolaminas) podrianm
explicarse por la presenclia de 2 tipos de receptores en tetal
beta2:; Los receptores betal prodominan en laos tesidos cardiacos
u su estimulacion incrementa la frecuencla cardiaca, la fuerza de
cantraccion ¢ la velocidad de conduccion., mientras que los
receptores betad estan presentes principalmente en el musculo
liso v las celuvlas glandulares. Sin embargo diferentes tesidos
Pueden tener ambos receptores de manera v cantidad wvariable. Los
llamados alfal predominan en los sitips efectores alfa2 que se
supcnen existen en las terminasciones nerviosas, se consideran
medladores de la inhibiciaon presinaptica por retroalimentacion de
la liberacion neural de la Norepinefrina v quiza acetilcolina
€15, 16,192,

La accion de la catecolaminas en el carazon se hace atraves de
receptores adrenergicos sin estructura morfologica situados en la
menbrana celular atraves del cual el transmisor wewvaca la
respuesta sfectora (1%5).

En 1962 Black y Stephensan descubrieron un medicamento con accion
bloqueadora de los receptores betaadrenergicos con capacidad para
impedir 1la accion de las catecolaminas sobre el corazon. al cual
se le dencmino Pronetalol el] cual se vutilizo en arritmias
cardjacas, hasta sy desusd por poseer propiedades cancerigenas
demostradas (19,20).



En 1964. Black. y Co! demostraron que el Propanolal tenia las
mismas propiedades que el Pronetalol, pero diez veces mas potente
v sin los efectos cancerigencs de ‘este ultimo., Desde entonces se
han  desarrollado’ compuestos  similares al Propanolol y mas
recientemente - bloqueadores especificos del grupo betal, cuyas
prototipos san: el Metoprolol v el Atenolol.

El Atrnolol'nﬁ’sp]abibrprtotalmontc cuando se administra por via

aral y se -exreta ipor. 1la orina en gran parte en farma no
modificada; ' tiene 'Una vida media plamatica de 6~8 horas, pero su
efecto. .anthipertensivo parece durar mas tiempo. No se ha

demostrado i que . potencialize la hiroglicemia induycida por la
insulina, = a 'diferencia de los blogueadores no especificos que si
originan glucogenolisis hepatica v muscular, por lo que el
Atenolol se puede usar en pacientes diabeticos (15,18),

ISOFLURANG: El {soflurano es un 1-cloro~2,2,2 trifluoroetil
difluorometil eter y un isometrec de Enflurana, fue preparado por
el Dr. R.C. Terrel en 1965 (22:26),

Fue intraducida por primera vez a anestesia en el a~o 1971.

Sus propliedades fisicas: Es un liquido clare incolora, con un
punta de ebullicion de 48.35 grados C. su presian de vapor a R0
grados C. es de 250 mmHg. no es flamable en alre, N20 v oxigeno
sus coeficientes de solubilidad son: Aceite/Gas a 37 grados €
99. SangresGas a 37 grados C. 1.4 AguasGes a 37 grados C
0.61.

Es un compuesto myy estable y no se desdobla en presencia de cal
sodada o de luz fuverte, ni precisa estabilizadores (24)

La cancentracion alveolar minima (MAC) es de aproximadamente 1.15
cuando ol coeficiente de solubilidad Sangre/Gas tienme un valor
tan bajo como 1.4, esto indica que la induccion y la recuperacion
de la anestesia deben ser rapidos (25),

FARMACODINAMIA:

1.- Sistema Nerviaso Central (SNC>; Las propiedades del
Isoflurans an relacion con el SNC. sugieren que pudiera ser el
anestesico volatil preferible para neuracirupfia. pues a

diferencia de su isomera el Enflurano. no provaca actividad
convulsiva en relacion a la hipocagnla, la estimulacion auvditiva
o las concentraciones altas del anestesico. A un MAC de 1 O
menos: el Isoflurano tiene efectos minimos sobhre el flujo
sanguineo cerebral. Esta tecnics se ha usado con seguridad en
pacientes con lesiones intracranealss expansivas (27).



La baja sensibilidad en la sangre del Isoflurana. permite wuna
rapida recuperacion y por tanto. una evaluacion postoperatoria
mas precaoz de la funcion neurolagica. En teoria el Isoflurane
puede protejer al cerebro durante la hipoxia (28).

2.- Sistema Respiratorio: Al jgual que los demas anestesicos
inhalatorios, el [Isoflurano causa depresion de la ventjilacion
relacionada cen la dosis. En sujetes normales amortigua o anula
las respuestas a la hipercapnia v )la hipoxemia. La disminucion
de la capacidad residual funcional gy de distensibilidad es minima
a concentraciones bajac. La presion arterial pulmonar u la
resistencia vascular pulmonar na  se afectan en farma
significativa. Na se conoce bien el efecto del Isoflurano sobre
la wvasoconstriccion wvascular hipoxica: sin embargpo no parece
exfistir diferencia significativa entre el Isofluranc y otros
anestesicos inhalatorios a este respecto (29.30).

3.- Sistema Cardiovascular: Al igual que otros anestesicos. el
Isoflurano exhibe efectas depresores Jdirectos sabre el muscule
papilar C(an wvitro) (31). Al aumentar la concentracion del

Isoflurano existe una reduccion dasis dependiente en la velocidad
maxima de acortamiento v en la fuerza maxima de contraccion del
corazaon normal.

El gasto cardjaco se mantiene mejor que can Isoflyranc debido a
la mayor reduccion de 1la resistencia vascular sistemica v el
avmento ligeramente superior da la frecuencia cardiaca. Estudios
previgs en raclientes wvoluntarios sanos svglieren ave a
concentracion de 1 a 2 MAC de Isoflurano causa escasa o hula de
la funcion miacardica

Los estudios <clinicos y en animales demuestran el Iscflurano
tisne 1la capacidad wunica de reducir la resistencia wvascular
sistemica en relacion a otros anestesicos, en tanta que mantiene
el gasto cardiaco y el flujo sanguinec regional a organos vitales
(23.36), conforme cae el gasta cardiaca. muchos de esocs organcs
reciban realmente un mavor parcentaJe del gasto cardiace durante
12 anestesia con Isoflurano. La disminucion de la presion
arterial media dosis dapendiente no es significativamente
diferente al Ralotano o Enflurano.

4.- Funcion Hepatica: El Isoflurano ha sido evaluadoc tanta en
animales como en seres humanos y no parece cauvsar 1lesion
hepatica, La administracion cronica de concentraciones
subanestesicas, 1a anestesia prolongada, la indutcion enzimatica
4 18 hipoxisa leve no producen lesion hepatica. 1incluso baJo
circunstancias en las que resultan hepatotoxicos otros agentes
volatiles (40,42).



S.~ Funcion Renal: Los efectos del Isaoflurano los ri™anes son
comparables a 1los de otros agentes volatiles usados, todes
disminuven el flujso urinario, la tasa de filtracion glomerular y
el fluJo sanguinea renal. mas son temporales u desapareceh en el
pastaperatoria. No . se ha demastrado nefrotoxicidad con ¢l
Isoflurano por farmacion de iones fluoruro 1libres debido &
biotransfarmacioen,

Metabolitos y Excresian: De todos 1los agentes inhalatorios
paotentes que se& manesan, el Isoflurana es el aque menos se
metaboliza [ el mas estable, Su resistencia a la

biotransformacion esta documentada en el humano.

E] 95% del 1Isofluranc se recupera en los gases espirTados sin
cambio.

La excresion urinaria postoperatoria de floruro tante organico
como inorpanico y de otros compuestos fluorados es de menos del
0.2% en contraste del 2.4 del Enfluranc ¢ 15-20% del Halotano
42>,

La cirugia de QOtorrinolaringelopio s de comun maneyo en astos
dias y en esxta el ciruvjano dispone de un campo quirurgies muv
reducido para efectvar sus tecnicas. la hemorragta profusa
dificulta la wvisibilidad del campo operatorio, por lo que el
anestesiolago debe procurar un campo quirurgico relativamente
exangue con el objeto de facilitar dichas tecnicas. Por otra
parte es practica comun en este tipo de cirygia, la infiltracion
de farmacos anestesicos locales adicionados con adrenalina para
coadyubar a4 13 anestesia arritmias cuvandc se combinan con
anestesicos inhalateorios halogenados para el mantenimiento del
acto anestesico. esto es debido a la sensibilidad del miccardio a
las catecolaminas circulantes gue estos farmaces propician (22).



MATERIAL Y METQODOS.

El' presente estudio se realizo durante los meses de octubre
noviembre u diciembre de 1993 en los Quirofancs del Hospital de
Especialidades " Dr. Bernarda Sepulveda " del Centro Medica
Nacional Siglo XXI. en el Servicia de Otorrinolaringolagia para
lo cual se eligieron 54 pacientes al azar

Se dividieron en 2 grunos, el Grupo I del! cval fue tomadao camo
cantral (N=2B), con edad de 18 a 42 a~os (x 2.9 =+ 7.5 10
mujeres y 18 hombres con peso de 52 a 82 ka. (x 63.6 + 6.89).
El @Grupo II tomada como problema se les administro Atenolol
100mg. via oral 60 minutos previos a la induccion del plano
anestesico-quirurgico tn=26) con edad de 19 a 44 a~as (X% 31.69 =+
&.4), 17 hambres y 9 muj eres con peso de SO a 78 HKag, (3 65.6
6.9) no existiendo significancia estadistica en relacion a edad y
pesa, cuvadro 1, 2 y 3 )

La induccion del plano anestesico—-quirurgica para ambos grupos
fue a base de tiopentalzodico, wvecuronio y citrato de fentanul a
daosis equipotentes <(cyadro 4. Lo mismo el mantenimiento del
plano anestesico-quirurgica el cual se efectuc con mezcla de
okigeno e isaflorano y citrato de fentanyl a dosis egquiparables
(cuadra 5.

En relacion a los Sipnas Vitales como son Frecuencia Cardiaca.
Tension Arterial. (Sistolica ¢y Diastolica>., asi como tiempo
quirurgico, sangrado y aldrete se les determina rango, media,
desviacion estandar, y al estudio comparative para determinar el
valor de P se efectuo por medio de la formula de T de Students.



RESULTADDS.

Se estudiaron 5S4 pacientes divididos en 2 grupos. los cuales
fueren intervenidos por el Servico de Dtorrincolaringolagia
durante los meses octubre, noviembre y diciembre de 1993, en las
quirefancs del Hospital de Espacialidades "Dr. Bernardo
Sepulveda" del Centro Medico Nacional Sigla XXI.

El grupo I el cual fue tamado como cantrel (N=2B) cen edad de I8
a 42 a~os (% 21,96 + 7,5) 10 mugeres y 18 hombres con peso de 52
a B2 HKg. (¥ 63.6 + 6.8) y el grupo Il el cual fue tomado como
problema <(N=26) recibio como mediacien preoperataria Atenolel
10mg. y via oral 60 minutes previo a la cirvopia can el fin de
reducir Signos Vitales y sangrado transoperatorio ¢on edad de 19
a 44 a~os (% 31.6% + 6.4) 17 hombres y 9 mujeres con pesa de 50 a
78 HKpg. (X 65.6 + 6,9) al efectuar el estudio comparativo entre
edad y pesn., no existe diferencia astadisticamente significativa,
(cuadro 1, 2 y 3.

La induccion del planag anestesico-quirurgico,. fue a base de
tiopental sodico: vecyronio y citrato de fentanyl a dosis
equiparables y sin diferencia estadisticamente significativa (P<
0.05), <(cuadro 5.

En relacion a frecuencia cardiaca se les determino 1a basal al
llegar a quirpfanp posterior a la induccion anestesica. posterigr
a la intubacion, el promedio de la misma y en recuperacion.
mostrando una diferencia clinica ¢y estadisticamente significativa
para el grupe II en ralacion al grupe control P<C 0.001 (cuadro 6
fig. D,

En relacion a presion arterial sistolica y diastolica axiste algo
similar a frecuencia cardiaca, existiendo una mayor estabilidad
para el grupo 11 con disminucion de las mismas y con diferencia
tanto clinica como estadisticamente significativa en relacion al
grupo I PC 0.001, (cuadra 7 u 8 figuras 2 y 3.

En relacion al Tiempo Quirurgica v al tiempo
anestesico~quirurgico se vutilizo menos para el gruso 2 en
camparacion al grupa II P< Q,001. El sangrade para el grupe I
fue de 50 a 200 ml. (k 125 % 36) y para el grupo Il de S a 120
ml. (%3 40.1 27N existiendo diferencia clinica 'l
estadisticamente significativa PC 0,001, (cvadrs 9).



CONCLUSIONES:

1.~ El uso de Atenalol 100 mg. via oral 60 minutos previos a ci—
rugia proporcionan vna estabilidad hemodinamica cantrolada —-
asi como reduccion de los signos vitales dentre de rangos ~ -
normales,

2.~ El uso de Atenolol reduce en forma importante ¢l sangrade - -
transoperatorio proporcionando un campe quiryrgica exangue —-—
paras el cirujano

3,- E1 vtilizar Atenolal y al reducir el sangrade reduce ¢l sdema
postaperatorio, asi mismo el tiempo anestesico—quirurgice em=-
sleados para este procedimiento con una mesor evolucion en -

los pacientes de Rinoseptumplastia estudiadaos en el presente~
trabajo.



DISCUSION

Basados en los resultados obtenidos., se puede afirmar que 1la
combinacian de Atenolol mas Iscfluranc es efitaz para lagrar
mantener una hipotension sostenida y contralable en las cirvgias
de otorrinolaringalogia y especialmente como se demuestra en este
trabajo en rinoseptumplastia.

Los resultados obtenidos se encuentran acordes con los
registrados en la Literatura hasta la fecha existente y mas eh
expresp con los trabasos de Villareal y col. asi comc el de Toro
v ecol.

Sin embargo el prasente estudic no demostro una disminucion en el
uso de Isoflurano con la adicion de Atenclol. le cval cantradice
los trabajas de Houben y cols

No es concluyente el estudio para trabajsos posteriores: pero se
padra tomar <como marco de referencia dado que son pocos los
trabajos resalizados utilizando unicamente Atenolol mas Isoflurano
sin 1la adicion de Nitroprusiato de Sadio. Se sugiere ademas 1la
realizacion a posterjor de trabajos realizados en pacientes no de
atorrinolaringolagia sino de angiologia con un dise~o de
pratocalo diferente dada que los pacientes de este estudio fueron
estado fisico I,



USO ATENCLDL EN CIRUBIA

DE ORL PARA REDUCIR

TRANSP~DPERATORIO.

SANGRADO
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CUADRD 1



UNIVERSO DE TRABAJO
N = 34 PACIENTES
GRUPQ ].- CONTROL N = 20

GRUPD II.~ PROBLEMA N = 26
ATENOLOL 100 MG U.D. Cc/V
60 ANTES INDUCCION

CUADRO
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FRECUENCIA CARDIACA
LATIDOS PAR MINUTO

{RECUPERACION

H
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CUADRO 6
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TENSION ARTERIAL SISTOLICA

mm 1 MG

{ RECUPERACIDN

| -POST. IND. : PAST. INT.
t

BASAL

GRUPO!

100

i
10.9 t 124

i

3
6.4

1

H

+ B.&6 1! 97 -
1 +

92
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. i
120+ 10.1 |
1
9 + a.8 |
1
!

+ 9.9 1
62 % 8.9t

i
i
i
H
!
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! <. 001

<.001
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€. 001
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