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EFECTO8 DE LA OXIMETAZIOLINA TOPICA NASAL EN PACIENTES
IIPERTENSOE CONTROLADOS

INTRODUCCION

El usc de vasoconstrictores tépicos nasales es un procedimiento
de uso universal en la evaluacién de los pacientes con patologia
rinoldgica, en la cirugia nasosinusal y afin en la exploracién

habitual cotorrinolaringolégica.

ANTECEDENTES

FarmacolSgicamente se sabe que los vasoconstrictores tépicos
nasales tienen una minima posibilidad de producir bradicardia,
elevacién de las cifras tensionales y afin crisis hipertensivas,
a pesar de esto, no se aplican en pacientes hipertensocs. Cuando
se utilizan a dosis adecuadas se considera que los riesgos
mencionados son excepcionales y los casos informados de
complicacién se han relacionado a sobredosificacién y combinacisn

de fArmacos de riesgo cardiovascular.

El vasoconstrictor tépico nasal de mayor uso en el servicio de
otorrinolaringologia es ‘la oximetazolina al 0.05% que es un
derivado de los imidazoles con efecto alfa-2 adrenérgico
altamente selectivo que ademds de ser un descongestivo eficaz
reduce el flujo sanguineo de la mucosa nasal por un periodo de
6 a 8 horas seglin el estudio de Bende'. Diversos estudios han
mostrado gque como agonista alfa-2 selectivo no tiene efecto sobre
la contractilidad miocirdica de manera directaz, no tiene efecto

inotrépico positivo y ademis de esto tiene un efecto
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bradicardizante por supresién del componente simpatico
cardiaco”*. La dosis que han utilizado diversos autores en
estudios para medir el efecto de la oxymetazolina tépica nasal
es de 60 microgramos, con lo que se cbtiene una reduccién de la
resistencia al paso de aire de 49% aproximadamente, a

. . B
consecuencia de vasocontriccién de los vasos de la mucosa nasal .

En un estudio realizado por Riegle en el que compard diversos
vasoconstricotres para cirugfa endoscépica funcicnal de nariz y
senos paranasales, con evaluacién de la frecuencia cardlaca,
tensidn arterial y cambios en la mucosa nasal 5 y 10 minutos
posteriores a la aplicacién de estos, encontrd que 1la
oximefazolina reduce la frecuencia cardiaca a los 10 minutos

(4.5 _+ 9.1%) y no provoca elevacidn de la tensién arterial ni

causa arritmias’.

Las complicaciones encontradas por el uso de la oximetazolina se
basan en casos aislados; unicamente, se han documentado dos
pacientes, el primero con oclusién de una rama de la arteria
central de la retina secundarioc a hipersensibilidad plaguetaria
al medicamento y el segunde gue presentaba crisis hipertensiva
con cardiomegalia e insuficiencia cardiaco congestiva por un usc
indiscriminado del fé&rmaco, asociado a ingesta de efedrina y
aplicacién de fenilefrina, los tres en sobredosis; ademis,
asociado a la ingesta de inhibidores de la moncaminoxidasa®’.
Otros cascs reportados mencionan efecto hipnético, crisis

epileptiforme, exitacién, 1insomnio, sedacién, wvasodilatacién

periférica, taguicardia, ansiedad y alucinaciones’. A dosis de



80 mcg/Kg de peso corporal en perros, se han reportado también
bradicardia, hipotensién y sincope, esto secundario a
estimulacién de los alfa-receptores adrenérgicos a nivel del

sistema nervioso central®,

La hipertensién arterial es quizid el problema de salud pGblica
mas importante en los paises desarrcollados. Aungue no existe una
linea divisoria entre presién arterial normal y elevada, se han
establecido niveles arbitrarios para definir a los pacientes con
riesgo elevado para desarrollar un procesc patolégico
cardiovascular © a 1los que se pueden beneficiar con el
tratanmiento mé&édico. En el varén adulto, una tensién arterial
diastblica <85 mmHg se considera normal; entre 85 y 89 se
encuentra en niveles normales altos, entre 90 y 104 se trata de
hipertensidn arterial leve, entre 105 y 114 es hipertensién
moderada y > de 115 es hipertensién grave. En cuanto a la tensién
arterial sistélica se considera que los pacientes con mediciones
mayores de 158 mmHg tienen una probabilidad des veces y media
mayor de trastornos cardiovasculares en comparacién con
individuos que tienen tensién arterial sistélica y diastélica
normales. En la mayoria de los casos la causa de la hipertensién
arterial no se conoce. Es decir, el 92 al 94% de los casos
corresponden a hipertensos esenciales; el resto de los pacientes
presentan hipertensién secundaria a alteraciones renales
parenquimatosas o renovasculares, endocrinas como aldosteronismo
secundario, sindrome de Cushing, feocromocitoma, wuso de
anticonceptivos orales, etc. La edad de presentacién de la

hipertensién arterial es muy variable, sin embargo, cuanto més



joven es el paciente peor es el pronéstico. Para el control de
la hipertensién arterial se cuenta con una amplia gama de
medicamentos, dentro de los que destacan: los diuréticos, agentes
antiadrenérgicos, vasodilatadores e inhibidores de la enzina

< s M
convertidora de la angiotensina .

PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

El uso de la oximetazolina tépica nasal durante la exploracién
rinclégica en pacientes hipertensos se ha limitado por el temor
de producir crisis hipertensivas ¢ aumento de la frecuencia
cardiaca, sin embargo, en la revisién de la literatura no se
encontrd algln estudio clinico que documente a este respecto. Por
tal motivo se pretende establecer si la oximetazolina tépica

nasal tiene algGn efecto en este grupo de pacientes.

OBJETIVO

El objetivo de este estudio es evaluar si la oximetazolina tépica
nasal (60 microgramos) utilizada como descongestivo para la
exploracién otorrinclaringolégica causa incremento de la tensién
arterial o incremento de la frecuencia cardiaca en pacientes

hipertensos contreolados.

HIPOTESIS

El uso de oximetazelina tépica nasal en pacientes hipertensos
controlados, a dosis de 60 microgramos, no tiene efectos
indeseables sobre la tensién arterial ni en la frecuencia

cardiaca.
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TIPO DE ESTUDIO
El estudio prospectivo, 1longitudinal y comparativo, con

asignacién aleatoria.

UNIVERBO DE POBLACION
Se efectud en pacientes hipertensos controlados del Hospital

entral Sur de Alta Especialidad de Petrélecs Mexicanos.

CRITERIOS DE INCLUBION
1. Pacientes hipertensos controlados con medicamento y/0 dieta.
2. Cualgquier edad, sexo, gue requieran valoracién integral

otorrinclaringol6gica por patclogia nasal u otolaringolégica.

CRITERIOS DE EXCLUBION
1. Descompensacién de la tensi6tn arterial al momento de la

determinacién previa a la aplicacién del farmaco o placebo.

UBICACION ESPACIO TEMPORAL
Estudio realizado en el Hospital Central Sur de Alta Especialidad
de Petrlleocs Mexicanos del 17 de noviembre de 1993 al 14 de enero

de 1594.
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VARIABLEB

Tratamiento: Medicamento Placebo
Edad
Sexo: Masculino Femenino

Tiempo de evolucién de la hipertensién
Control de la hipertensién: Bueno Malo

Medicamento antihipertensive

Frecuencia cardiaca: Antes-5 min-10 min
Tensidn arterial sistdlica: Antes-5 min-10 min
Tensidn arterial diastélica: Antes~5 min-10 min
PROCEDIMIENTO

Se aplicé oximetazolina 0.05% tépica nasal a dosis de 60 mcg y
placebo con asignacién de los pacientes en forma aleatoria, se
midié frecuencia cardfaca y tensién arterial antes y a los 5 y
10 minutos de 1la aplicacién. Se estudiaron 39 pacientes
hipertensos controlados divididos en dos grupos (A oximetazolina
Y B placebo) con edades de 19 a 75 afios (54.5 promedio). El grupo
A con 21 pacientes (53.8%), 12 mujeres, 9 hombres, con promedio
de duracién de la hipertensidén de 5.76 afios, el B con 18
pacientes (46.2%), 12 mujeres y 6 hombres con de duracién de la
hipertensi&én promedic de 4.83 afios.

Para determinar la dosis exacta del fa&rmacc se determiné que si
100 ml del vehiculo contienen 50mg de oxymetazolina, 0.12 ml
contendrén 60 mcg, de la misma manera se determiné que si cada
20 gotas forman 1 ml; la dosis total para obtener 60 mcqg serla

de 2.4 gotas lo cual resulta impréctico. Con el aspersor de las
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unidades de uso mas comn ({Sklar, Atmos, Midmark 498 y Cavsa) con
el que se requiere de 30 segundos a una presién de 1.5 Rg/2
para obtener un mililitro, por lo tanto la dosis de 60 mcg (0.12
ml) requiere de 3.6 segundos de aplicacién, lo cual se acerca mas
a la realidad de nuestra préctica diaria. Debido a lo anterior
se aplicé aspersién del medicamento y del placebo por igual
durante 2 segundos en cada fosa nasal.

La frecuencia cardiaca fue medida por medio del pulso en la
arteria radial del braze izquierde durante todo un minuto y la
tensién arterial por esfigmomanometria con un esfigmomanémetro
aneroide (siempre el mismo) con el paciente sentado Y en el brazo
izquierdo.

Los datos cbtenidos se registraron-en la hoja de captura que se
anexa.

El anflisis estadistico se realizé describiendo frecuencias y
porcentajes para las variables cualitativas y promedios vy
desviacién estdndar para las cuantitativas. En la fase analitica
del estudio se determiné las diferencias con la prueba de X° (Chi
cuadrada) con la correccién de Mantel-Haenszel y la prueba exacta
de Fisher para las variables cualitativas y la T-student para las
variables cuantitativas.

Loa resultados se considerarcn significativos con una P menor a

0.05.



RESULTADOS

Se estudiaron 39 ©pacientes hipertensos controlados con
medicamentos y/o dieta (Tabla 1) con edades comprendidas entre
19 y 75 afios, el promedio de edad fue 54.54 afios, divididos en
dos grupos. El primero (grupoc A), se formé con 21 pacientes
(53.8%) de los cuales 12 fueron del sexo femenino y 9 del
masculino (Ver tabla 2)}. El promedioc de edad fue 55.3 afios y el
tiempo de evolucién promedio de la hipertensién fue de 5.76 afios;
a este grupe se le aplicé oximetazolina a dosis de 60
microgramos. El grupc B consté de 18 pacientes, 12 mujeres y 6
hombres (Tabla 2), la edad promedio fue de 53.66 afios y tiempo
de evolucién de la hipertensién fue de 4.83 afios, a quienes se
aplicé placebo (solucién salina iscoténica). Todos los pacientes
estudiados se encontraban en buen control de su hipertensién. En
relacidn al sexo, edad y tiempo de evolucién de la hipertensién
no hubc diferencias estadisticamente significativas para cada
grupo de tratamiento (p=0.54, 0.67 y 0.54 respectivamente) lo
cual indicé que fueron grupos semejantes y por lo tanto la
comparacién se vAlida. Los tratamientos antihipertensivos
utilizados fuercn variados, predominando el captopril en 25.6%
Y el enalapril en 17.9% de 1los pacientes (Tabla 3), los
diferentes tratamientos no permitieron establecer diferencias
significativas por estudios de X,

A todos los pacientes se les determind la frecuencia cardiaca y
tensién arterial, antes de, a los 5 y a los 10 minutos de la
aplicacidn del medicamento y el placebo. La determinacién de la
frecuencia cardiaca previa a la aplicacién de la sustancia mostré

en promedio 80.47 pulsaciones por minuto en el grupo A y 75.83



pulsaciones por minuto para el qrupe B, lo cual no fue diferencia
estadisticamente significativa (p=0.08). La frecuencia cardiaca
a los 5 minutos de la aplicacién promedio para el grupe A 80 por
minuto y 75.4 para el grupc B sin diferencias estadisticamente
significativas (p=0.61). A los 10 minutos de la aplicacién las
frecuencias cardlacas dieron un promedioc de 79.6 y 74.7 por
minuto para los grupo A y B res.pectivamente con una p=0.048
estadisticamente significativa aunque la diferencia fue de 5
pulsaciones por minuto (Tabla 4).

En cuanto a la tensibén arterial sistélica, en la determinacisn
pretratamiento se encontraron promedios de 136.6 mmHg en el grupo
A y de 151.3 mmHg en el grupo B, una diferencia estadisticamente
significativa, p=0.002. A los 5 minutos el grupe A dio un
promedio de 138.3 mmHg ¥y el B promedié 147.5 mmHg, no se observé
diferencia estadisticamente significativa (p=0.061). En la Gltima
determinacién a los 10 minutos los promedios fueron de 137.61 y
de 148.3 mmHg para los grupos A y B respectivamente con un valor
de p=0.013, diferencia estadisticamente significativa.

La tensién arterial diastélica inicial (previa al tratamiento)
dio promedios de 87.1 y 91.1 mmHg en los grupos A y B con una
p=0.16, sin diferencia estadisticamente significatjva. En la
primera determinacién de la tensién arterial diast$lica posterior
a la aplicacitn de la sustancia mostr6 promedioc de 88.0 para el
grupo A Y de 91.6 para el grupoe B, sin encontrarse diferencia
estadisticamente significativa (p=0.20). A los 10 minutos los
promedios fueron: en el grupo A 88.3 mmHg y en el B 91.3 con una

p=0.26, la cual no es estadisticamente significativa (Ver Tabla).
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DIBCUBION

- En el estudio realizado la aplicacién de oximetazolina tépica
nasal a dosis de 60 microgramos vs placebo, en grupos comparables
de hipertensos controlados demuestra la hipbtesis establecida.
En la determinacién de la frecuencia cardiaca se encontrd una
p=0.048 a los 10 minutos, estadisticamente significativa, sin
embargo clinicamente la diferencia entre los grupos fue de 5
pulsaciones por minuto, que no traduce alteraciones clinicas en
los pacientes. Esta diferencia en la frecuencia cardiaca es
similar a la encontrada por Riegle en pacientes pedidtricos
sometidos a cirugia endoscédpica nasosinusal, sin embarge, en este
estudio las mediciones se realizaron bajo anestesia general gue
"per se"™ causan alteraciones cardiovasculares.

En la tensién arterial sistélica se encontré que el grupe placehbo
presentd cifras mis altas desde la determinaciédn previa al
tratamiento, esto a pesar de la asignacién aleatoria de los
pacientes. En la determinacién a los 5 minutos se encontré una
reduccién de 3 mmHg promedio entre los grupes gque no es
clinicamente importante. Las diferencias encontradas en cuanto
a las cifras de tensién arterial sistélica desde el inicio no
responden a efectos del medicamento © del placebo, pues se
mantienen estables después de la aplicacién de estos, sinmplemente
se trata de un hallazgo sin traduccién clinica.

Las deternminaciones de la tensién arterial diastélica no
mostraron ninguna diferencia significativa en las tres
determinaciones, como era esperado.

Los resultados obtenidos eran esperables por el efecto alfa-2

adrenérgico del medicamento y la dosis aplicada, pensando que en
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el estudio de Glazener se requirieron 80 mcg/kg en perros para

obtener efectos téxicos.

con estos resultados se llegd a las siguientes conclusiones.

CONCLUBIONES

1.

El uso de oximetazolina tépica nasal en pacientes
hipertensos controlados a dosis de 60 microgramos no causa
alteraciones clinicamente significativas en la frecuencia
cardiaca, la tensién arterial sistélica ni en la tensitn
arterial diastélica.

La oximetazolina tépica nasal a dosis de 60 nicrogramos
puede ser utilizada en forma segura en paciéntes sanos y en
pacientes hipertensos controlados para la exploracibn
rinolégica adecuada.

La oximetazolina t6pica nasal puede utilizarse en pacientes
hipertenscs controlados, independientenente del sexo, edad,
tiempo de evolucién de 1la hipertensién, diagnéstico
otorrinolaringoldgico y tratamiento antihipertensivo.

No se encontraron complicaciones en los pacientes estudiados

an amhos grupos.
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obtener efectos téxicos.

Con estos resultados se llegd a las siguientes conclusiones.
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1.

El uso de oximetazolina tépica nasal en pacientes
hipertensos controlados a dosis de 60 microgramos no causa
alteraciones clinicamente significativas en la frecuencia
cardiaca, la tensién arterial sist6lica ni en la tensién
arterial diastélica.

La oximetazolina tépica nasal a dosis de 60 microgrameos
puede ser utilizada en forma segura en paciéntes sanos y en
pacientes hipertensos controlados para la exploracidn
rinolégica adecuada.

La oximetazolina tépica nasal puede utilizarse en pacientes
hipertensos controlados, independientemente del sexo, edad,
tiempo de evolucién de 1la hipertensién, diagnéstico
otorrinolaringolégico y tratamiento antihipertensive.

No se encontraron complicaciones en los pacientes estudiados

en ambos grupos.
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USO DE OXIMETABOLINMA EN PACIENTEE
HIPERTENBOS

HOJA DE CAPTURA DE DATOS

NOMBRE: FICHA:
EDAD: SEXO: FECHA:
DX. O.R.L.:
GRUPO:
HIPERTENSOS:
Tiempo de evolucién: Medicamento:
Dosis:

Contreol: (Durante el Gltimo mes)

Bueno Malo

CONTROL PRE-APLICACION:
Frecuencia cardiaca: (Sentado, art. radial izq)

Tensién arterial: (Sentado, brazo izq)

PRIMER CONTROL (5 minutos post-aplicacién)
Frecuencia cardfaca: (Sentado, art. radial izq)

Tensién arterial: (Sentado, brazo izq)

SEGUNDO CONTROL (10 minutos post-aplicacidn)
Frecuencia cardiaca: (Sentado, art. radial izq)

Tensién arterial: (Sentado, brazo izq)
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