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ANTAGONISTAS H1 Y H2 EN LA MEDICACION PREANESTESICA
- (ALFAMINO-PIRIDINA Y CIMETIDINA)

+ Dr. Eliseo Martinez Ortiz

++ Dra., Juana Mufioz Lépez

++ Dra. Guadalupe Bada Pére=z
+++ Dr, Luis Pérez Tamayo

Las veacciones anafildcticas y anafilactoides ocurren frecuente
.mente an anestesia, principalmente con agentes inductores y ha-
bitualmente no se toman medidas preventivas para tratar de evi-

tarlas, Se reportan 0.5 ¥ de dichas reacciones en pacientes so-

1

metidos a procedimientos ancstésicos y hasta el 2 % en pacien-

tes que 8o les adminigtra medios de contraste, aumentia el por--

centaje del 17 al 36 % en quienes sufrieron reacciones anafildc

ticns o anafilactoides previas.2'3

De las drogas mds cominmente utilizadas para la induccién de la
anestesia se encuentra el tiopental sddico, con el cual Lorenz
y Cols. , encontruron niveles plasmiticos de histamina después
de su aplicacidn intravenosa, ademds se reportan casos de erite

ma generalizado, hipotensidn y broncoespasmo durante su uso, El

4

mecanismo estimulante de liberuacidén de histamina no estd claro
De los relujantes musculares causanles de reacciones alérgican

0 pseudoalergicas, a cuyo grupo amonio-cuuaternario se atribuye

5

dicha acecidn”, se cncuentra la guceinilceolina como fdvmaco wis
v

utilivado, aunque se refiere gue cl suxamstonio es responsable

+ licsidente de 2o. afio de Anesiesiologia HL.E.C.M. K.
++ Médice adscrito ul Departamento de Anestesniologia H.E.CQ.M.R.
+++ Jef'e del Departamento de Anestesiclogia H.E.C.M.R.



de reaccionea_aiérgicas en lata proporcidén de pacientes

Tos efectos generales y sobre drganos especificos de la hista--
mina pueden ser suprimidos por blogueadores farmacoldgicos de -
receptores de la histamina, Estudios previos han demostirado que
los efectos cutdneos y cardiovasculares inducidos . por libera---
¢ién de histamina, disminuyen o suprimen efectivamente con la -
aplicacibén previa de antagonisias de receptores H1 y H2 y que -
la combinacién de éstos es necesaria para lbgrar un blogueo com
pleto1'6.

1 objetivo de nuestro estudio fue demostrar la efectividad del
uso de antagonistas de receptores H1 y H2 en la medicacidén prea
nestésica, aplicados i.v,, con el fin de disminuir los efectos
cutdneos y cardiovasculares ocacionados por la histamina livers

da durante la induccidn de la anestesia,

MATHRIAL Y MITODOS

Se estudinron 60 paciente, 35 mujeres y 25 hombres, con edad ~-=
promedio de 33.5 + 13,1, con rango de 15 a 60 afios, estado fisi
co (ASA) 1 a %, sometidos a cirugia de urgencia, se excluyeron
los pocientes que huviesen tenido o tienen traztamiento inmunosu
presor. Le dividieren en dos grupes: grupo I, control, sin medi
cucién preancstdévicu, grupo 1T, en cstudio, se utilizé come me-
dicnecidn preuncstésica, blogueadores de receptores Hi y H2, ---
siendo éstos: alfumino-piridina {antagonista 1) a dosis de 20

mg. i.v. y cimetidina (antagonista H2) 300 mg. i.v,, ambos apli



cados una hora éntes de la inducecidn a la anestesia, cuidando -
que existiera un intervalo de 10 minutos entre la aplicacién de
uno y otro medicamenteo, evitando asi reacciones moleétas para -
el paciente, Minutos antes de la induccidn se monitorizd a los

pacientes para el registro de trazo electrocardiogridfico y fre-
cuencia cardiaca, esfigmomandémetro para toma de presidén arte---
rial, 5 minutos antes de la induccidn se aplied narcosis de ba-
se con citrato de fentanil 2 mecg. Kg/peso y diazepam 5 mg. 1i.v.
a ambos grupos,., La induccidn se llevd a cabo con tiopental sédi
co 5 mg. Kg/peso y suceinilcolina 1 mg Kg/peso i.v., ventila=---
cidn bajo mascarilla con oxigeno al 100 ¥%. Se observd si se pre
gentaron reacciones anafildcticas o anafilactoides durante la -
indueceidn, se clusificd la severidad de cada caso: en leve, mo-
deruda y severa, La presidén arterial y frecuencia cardiaca fue-
ron tomadas en 4 tlempog diferentes: cifras basales, post-narco
sis de base, post-induccién (una vez que hubiesen pasado las fa
ciculaciones) y post-intubacion. En el andlisis estadistico co-

2

rrespondiente se utilizd X y t de Student, conciderandose con

sipgnificaneia cstad{stica P 0.05 .

RESULTADOS

lin ambos grupos se presenturon manifestaciones anafildcticas o
analilactoides caracterizadas por: eritema cutdneo en cara cue-
1lo y parte superior del tdérax, hipotensidn severa y broncoes--

pasmo (ver cuadro I). &n el grupo I hubo 8 casos; 5 leves, 1 mo



derado y 2 severos, Léa manifestaciones de las reacciones leves
cedieron esponténeamente, no asi el caso moderado que por su du
racién e intensidad ameritd tratamiento con antihistaminicos y
corticoidea} los casos severos, ademds de lo anterior, recibis-
ron tratamiento para contrarrestar los efectos de broncoespasmo
e hipotensiédn severa. En el grupo II, se presentaron 5 reaccio-
nes: 4 leves y 1 moderada, ameritando tratamlento de apoyo esta
dltima,

Los valores iniciales de la frecuencia cardiaca fueron simila--
res en ambo® grupos, inorementandose estosvalores en forma para
lela enlos siguientes tiempos. Resultados gue se concideran no
significativos estad{sticamente. n el grupo I la presién sisté
lica tuvo una disminueidn de un 12 ¥ en relacidén a las cifras -
inciales, contra una disminuoidén del 4 % en el grupe II, la pre
816n diastdélica observd disminucidn del 11.9 % en el grupo I =~-
contra 2 % del grupo II (P< 0.001), Las ocifras posteriores a la
intubaecidn se vieron incrementadas en forma peralela en rela---
cién a las cifras posteriores a la induccidn, pero significati-

vomonte diferentes eon relacidén a las cifras basales {(P<0,001).

DISCUSILON
Tia liboruacién de histamina occaciona diforentes efectos en el --
orgeaniamo, pequeflos incrementos en la concentracién plasmitica

de histamina (menos de 1 ng/ml) ocaclonurd sélo sintomas cutde~

neos, con Indices mayores de histamina (mayor de 1 ng/ml) se ==~



se presentarin éfectos sistémicos, como incremento en la fre---
cuencia cardiaca, altas concentraciones de histamina determina-
rén disminucidn de la presién arterial, en relacidn directa a -
la concentracidén plasmitica, como resuliado de la vasodilata---
¢cién generalizeda de arteriolas terminales .
En nuestro estudio observamos, posterior & la induccidn, reac--
ciones cuténeas en diferenies grados de intencidad, aumento de
la frecucncia cardiaca, promedic de 8.3 latidos/min., observan-
dose un aumento mayor después de la intubacidn, 17 latidos/min,
(en ambos grupos), disminucidn significativa de la presidn arte
rial y presenciua de broncoespasmo en dos casos (grupo I). Queda
de manifiesto que hubo liberacidn de histamina, inducida por --
los fArmacos utilizados durante la induccidn, De acuerdo al mo~
mento de presentacidn de los signos clinicos mencicnados se -=-
crec que el tiopuental sea el causante principal, sin descartar
el relajante mugcular utilizado, en esie caso, la succinilcoli-
na, llirshman y Cols., demuestran en un estudio in vitiro, la li-
beracion de histamina por parte del tiopental y el tiamilal, --
eoto debido probublemente @ un mecanismo de degranulacidn de --
mustocitog. Pueden uer relevantes las caracteristicas de la dro
(i come : ou golubilidad en lipidos, grado de ionizacidn, aci--
déy ndends de un diomo de asutre que reemplaza a uno de oxigeno
que le du lu particularidad de ser mayor liberador de histamina
gque oirou barbitdricos,

Un mecanismo por el cual muchos relajuntes musculares producen



efectos cardiovasculares, es por liberacidn de histamina, aun--
que los compuestos amonio-cuaternarios son habitualmente débi--
les liberadores de histamina, en relacidn a las aminas-tercia--
rias {morfina), sinembargo si se inyectan rdpidamente pueden a-
parecer eritema en cara, cuello y parte superior de tdérax, jun-
to con leve disminucidn de la presidn arterial y aumento de la

frecuencia cardiaca, el broncoespasmo es raro. Estos efectos -~-
son generalmente de corta duracidn (1 a 5 minutos)T.

Ia succinilecolina y el atracurio se les consldera liberadores -
de histamina en forma modecrada, en relacidn a la d-tubocurari--
nas.

Los efectos cutdneocs y cardiovasculares observados en nuestro -
estudio se atribuyen principulmente a la liberacidn de histami-
na, ocacionada por log fdrmacos utilizados en la induccién, efe
ctos manifestados fundamentalmente en el grupo I y evidentemen-
te blogqueados total o parcialmente en el grupo II, por antago--
nistas de receptores H1 y H2. El bloquec se manifiesta en las -
diferencias estadisticamente significativas (P< 0.001) en las -
cifras de presidn arterial postericres a la inducecidn y que wa-
nifiestan estabilidad en relacidén a la reduccidn significativa

del grupo I, al menor nimero de casos con reaccidn anafildctica
o anafilactioide y a la ausencia de casos severos {con broncoes-
pasme e hipotensidén gevera,

La vasodilatacidn es lu accidn mdu carscteristica de la higtami

na sobre el A4rbol vascular, esto determina el rubor, menor re--



éistencié‘periférica.totﬁl yicéida_de la pfeéiéh artgiial:aisfé
_mica, Léa racebtdfes'ﬂi;tiéﬁgnfia méyb#iafinidiad por la hista-
.miha,‘;on_aéﬁiQadosiéén'bdhééntfacibnes menores y median una --
respuééfé;diiafadoré que es de comienzo relativamente répi&o y
'cortaldgiééién;VEﬁ_cdntréste, la activacién de los receptores -
H21céusé ﬁné:dilatacién que se desarrclla mids lentamente y es -
: mééssﬁéféﬁida._ia’ﬁermeabilidad capilar estd mediada por recep-
.téraérﬁ1;‘Ei-aﬁmento de la secrecién gédstrica es atribulble a
"-rééeﬁtdfes H2, al igual que la mayor parte de los efectos direc
fos sobferel corazén, como aumento de la contractilidad y fre--
cuencia cardiaca. Bl espasmo bronquial es resultado de activa~-
cidén de receptores H1, Los efectos de altas dosis de histamina
sélo son bloqueados totalmente por la combinacidn de antagonis-

tas H1 y H21'6'8'9
En conclucidén, el uso de antagonistas de receptores H1 y H2 i.v,

en la mediacaciédn preanestesica es efectivo, ya que previenen -
efectos cutdneos y cardiovasculares, ocacionados por la histami
na liverada por agentes inductores de la anestesia, Es recomen-
dable su usc sobre todo en pacienies con alta riesgo de sufrir

reacciones alérgicaes o pseudoalergicas, ademds de evitar, en es
tog paclentes, el utilizar drogas conocidas como capaces de de-

desencadenar dichas reacciones,



RESUMEN _

Se plantea el uso de antagonistas de receptores H1 y HZ en la -
medicacidén preanestésica, con el fin de prevenir reacciones ana
fildcticas o anafilactoides durante la induccidn de la aneate--
sia. Para 1o cuzl se estudiaron 60 pacientes: grupe I (n=%0) -
control, sin medicacién preanestésica; grupo II (n=30) en estu-
dio, medicados con antagonistas Hi1 y HZ una hora antes de la in
duccién (alfamino-piridina 20 mg. y cimetidina 300 mg. i.v.), -
se aplicd narcosis de base con fentanil 2 mecg. Kg/peso y diage-
pam 5 mg i.v., la induccidn se llevé a cabo con tiopental 5 mg.
Kg/peso y succinilcolina 1 mg. Kg/peso i.v., ventilacidn bajo =~
mascurilla con oxigeno al 100 %. Se observd la presencia de re-
accionés cutineas y cardiovasculares durante la induccidn. Los
efoctos culineos y cardiovasculares se presentaron con mayor --
frecuencia en el grupo I que en el grupe IL. El grupo II presen
t4 cierta estabilidad en la presién arterial contra disminucidn

" significativa en el grupo I (P<0,001),

SUMMALY

The use U1 and 12 reeeptor antagonists in premedication has ~--
teen proposed in order prevent cardiovascular and allergic reag
tion.

A group of sixty adult putients who underwent clective surgery
wag gtdiced in order “o evaluate the eiffect of cimetidine and al

pha-piridine i.v. (%00 mg, and 20 mg. respeclively).
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Basal néfcdsié was*inducéd with fentanyl (2 meg. bw) and diaze-

‘pam (5 mg.) 1. v, and the induotion with tiopenthal and succinil

'choline. The incidence of cutaneous reaction was higher in pa~--

,tients of- group I (no medioation) Blood pressure was more sta-

“ble in group II (P<0 001)
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CUADRO I

PRESENTACION DE REACCIONES ANAFILACTICAS

O ANAFILACTOIDES

INDICE DE GRUPO I GRUPO II
RESPUESTA (CONTROL) {ESTUDIO)
LEVE 5 {16.6 %) 4 {13.3%)
MODERADA 1 ( 3.3%) | { 3.3%)
SEVERA 2 { 6.6 %) 0
TOTAL a {26.6 %) 5 {(16.6 %)
n= 60 X2z Significativa

DR. MARTINEZ

H.E.C.M.R.



No. Casos

FIGURA 1

REACCIONES ANAFILACTICAS O
ANAFILACTOIDES
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CUADRO II

Frecusncia cordiaca (FC), presicn artarial sistdlica {PAS) presicn artarlal
dlasiglica (PAD) . En cuatro tlempos ; basal posi-norcoala, post-tnduccich y
post-intubacion.

BASAL POST - NARC. POST~INDUC, POST~ INTUB,
FG
CONTROL 82.8 * 14.6 80.47 * 15,2 90,5 * 13,9 97.3 15,4
H1 H2 78.2 * 13.4 79.43 ¥ 15.2 86.4 * 13.56 57.3 t13.8
PAS (mmHg)
CONTROL. 120.7 * 19.3 111.5 * 12.5 106.0 £ 18,5 125,2 ¥ 25,0
Hi H2 119.0 * 11,6 113.3 * 2.2 ns.7 % 16.2 135.0 * 21.3
PAD {mmHg.)
CONTROL.. 79.3 * B4 72.5 * 8,4 €9.8 *11.4 85.8 £ 16,6
H! HZ 795 * 85 755 ¥ 9.3 77.3 *2.9 93.5 *16.8
DR. MARTINEZ

H.E,C.M.R.




LATIDOS /NMINUTO

FIGURA 2
CAMBIOS COMPARATIVOS DE LA FRECUENCIA
CARDIACA
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FIGURA 3

CAMBIOS COMPARATIVOS DE LA PRESION
ARTERIAL SISTOLICA
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FIGURA 4

CAMBIOS COMPARATIVOS DE LA PRESION
ARTERIAL DIASTOLICA
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