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RESUMEN

La presion arerial es el producto del gasto cardiaco y la msSistencla vascular penfénca.
Hipertensién se define de manera convencional como presion arterdal mayor o lgual a
140/90, eslo caracterza a un grupo de pacentes con resgo de enfermedad
cardiovascular relacionada & hiperension y que amenlan atencidn meédica. La
hipertension potencialmente fatal se puede producir en &l curse de cualquier enfermedad
hipenensiva, incluyendo circunstancias quinirgicas. Se puede disminuir la presion artedal
por efectos famacoldgicos sobre la resistencia vascular periférica, el gasto candiaco o
ambos. La Mifedipina es una dihidropiridina que pusde adminisirarse por via sublingual,
oral o intranasal, con dosificaciones que van desde 10 hasta 60 mg de acuerdo a la via
elegida. La disminucidn de la presidn arfenal se acompaiia de un incremento del gasto
cardiaco en el paciente despierto, durante la anestesia con fentanil a dosis elevadas, la
nifedipina aumenta &l gasto cerdiaco aungue | vasodilalacidn asociada provoca una
systancial hipotension.

SUMMARY

The arterial pressure is the produdct of the cardlac expense and the peripheral vascular
resistance. Hyperension is defined in a conventional way as pressure arnenal greater or
equal to 14080, this characterizes to a group of palient 81 the nisk of ilnéss cardiavascular
relatad 1o hypertension and that needs medical sttention. The potentially fatal
hyperiension can be produced in the course of any hypertensive iliness, including surical
circumstances, Phammacological effects upon the perpheral vascular resistance; the
cardiac expense or both can diminish the arterial pressure. The Nifedipine is 2
dinidropinidin thal can be administered for sublingual, oral or inlranasal way, with
dosification that they go since 10 until 80 mg according o the chosen way. The decrease
of the arterial pressure is accompanied of an increment of the cardiac expense in the
patient awake one, during the anesthesia with fentanyl 1o high dose; the nifedipine
enlarges ihe cardfac expense although the vascdilatation assoccialed provokes a
substantial hypotansion.



ANTECEDENTES.

La presidn arenal es el producto del gasto cardieco y |a resistencia vascular penfénca.
La hiperensidn es la enfermedad cardiovascular mas frecuente, &5 capaz de Qenerar
cambios patolégicos en la vasculsiura e hipedrofie del ventriculg izquiendo, conduce a
enfeénnedad coronana y &5 un contibuyente impanante de insuficiencia cardiaca y renal,
m
Mo existe una linea divisorla entre a presion arftenal nomal ¥ la afta, se hen establecido
valares arbitrardos para definir 4 los pacientes con resgoe de desamoliar cnsis
cardiovasculanes.

Hipenensitn se define de manera convencional como presion arteral mayor o lgual a
140/80; esto sive para caracterzar a un gripd de pacientes que tiensn nesgo de
enfermedad cardiovascular relacionade con hiperension, que &% suficentemente ailo
como para ameritar atencldén médica, Si bien én Muchos de los estudios dinicos se
clasifica la gravedad de @ hiperfensldn por la presion digstdlics, el aumanto progresao de
la presion sisitlica es similamenie prediciivo de fentmenos cardiovasculares adversas; a
cualquier presién diasiolica, los riesgos son mayores con présion sistdlica mas ata, En
realidad en ancianos, la presion sistdlica predice mejor el msuftado final que fa diastalica.

IS
La presencia de algunos cambios de organo blanco confiere a un paciente un peor

prandstice que el qua se asigna 8 un enfemmo con la misma presin arenal pero que no
muesira estos datos. De esle modo, hemorragias relinganas, exudados y edema del
disco oplico indican prondstico a core plazo rmuche peor para una preston ateral dada.
La hipertrofia det ventriculo izguierdo, definida por elecirocardiograma o ecocandicgrafia
se felaciona con resuliado final a lamo plazo suslancialments peor gue inciuye fAespo
mas afto de muarte repenting de arigen cardiacaa),

La hipertensién polenciaimenie fatal se puede producir en el curso de cualquier
enfermedad hiperdensiva, incuyendo circunstancias quinirgicas, enire elias hiperensian
savers en pacdentes que requisren cirugia inmediata, hipenension postoperatoria e
hipertensian severa postransplante renal.a

La farmacoterapia de sujatos con presiones diastdlicas de 55 mmHg o mas reducira la
morbilidad, minusvalider y moralidad por enfermedad cardiovascular. El tratamignto
artihiperensar eficazr casl siempre previene por complele apaplejias hamaorraglcas,
insuficiancia cardiaca e insufidencia renal debida a hiperiensidn,

El método hablual para tratar a pacientes con presién diastélica entre 90 y 94 mmHg es
proporcianar tratamiento no fapmacologice como estralegia inclal, acompafado de
observacion cuidadosa, (246



Los antihiperdensores pueden clasificarse segin sus sitios o mecanismos de accldn,
Puesto que la presion artedal es el producio del gasto cardiaco y la resistencia vascular
penférica, puede disminulrse mediante el efeclo de farmecos sobre la resislencia
vascular, el gasto cardiaco o ambos. Los medicamentos disminuyen el gasto cardiaco al
inhibir la contractlidad miocdrdica o reducir la presibn de lienado ventnicular. El
decremenio de esta Gitima s logra mediante efectos sobre & lono venoso o sobre el
volumen sanguineo por medic de efeclos renales. Los farmacas reducen la resistencia
penférica al acuar sobme la musculatura fisa para generar relajacidn de los vasos de
resistencia, o al intefedr con los sistemas que preducen canstnccion de los vasos de
resistencia. (21

En 1963 Fleckenstein obsérvo que dos vasodilmiadores coronarios sintelizados hacia
poco, la prenilamina y una sustancia conocida posteriommenta como verapamil, imitaban
los efectas de la abstinencia de Ca 2« Ambos inhibian el acoplamiento excitacién —
contraccion, reduciendo la fuerza comirdchl sin produci un cambso imporianle en el
potencial de accldn. Anos despugs se demostrd que tanlo el verapamil como |a nifedipina
deprimen seleclivamente |a |enta comente fransmembrana del Ca 2+, Existe una sarie de
agentes que inhiben la comente lenma hacia adeniro, el verapamil, la nifedipina y el
dilttacem son algunos de ellos, se denominan como antagonrstas de calto, bloqueadores
de la entrada del calclo blogueadores del canal lento, blequeadores del canal del calcio,
bloqueadores dé la entrada del cakcio o bloqueadores del calco,

Exfsten al menos dos grupos de bloqueadores del canal de calcio: los que evitan la
activacidn de los canales lentos y 10s que alteran su cinélica. ( 2y (12

Los bloguaadores de 105 canales de calcio constiluyen un imponante grupo de farmacos
en la lerapéulica de la hiperensidn, Puesto que |6 contracelén del musculo fiso vascular
depende de la concantracién imtracelular libre de Ca 2+, la inhibicion del movimiento
fransmembrana de Ca 2« dobe diminuir fa cantidad tolal de esde dRimo que alcanzd SHios
intracelulares. (B )

Los nueve bloquesdores de [os canalas de Ca2+ qua e han aprobado para uso clinico,
poseen estrucluras quimicas muy diferentes, 58 han examinado cinco dases de
compuestos: fenilalguilaminas, dihidropiridinas, benzotiazepinas, difenilpiperazinas y una
diadlaminopropilamina. Todos estos compuestos disminuyen la resistencia vascular
comnaria y asumenian & flujp sanguineo coronaro. Las dihidropindinas son
vasodlistadores mas polentes in vivo & in vilro, sus efectos hemodindmicos vanan
dependiends de la via de administracién y de la magnitud de disfuncién del ventricule
izquierdce. (2 & W10

La Nifediping 25 una dihidropiidina que puede usarse en la terapéulica antiangincsa,
antinipertenshva v come suprescor del trabaje de panto pretérmino, se absorbe bien tras la
administracién oral. Su bicdisponibilidad llega a ser del 65 — 70% de Ia dosis oral. Se

&



biolransforma en &l higado gor oxidacicn a un acide libre o lactate, ambos Inactivos.
Aprpdmadamente &1 75% por via gasiroimestingl. Se fija a las proleinas en un 90%, La
vida media oo es de 25 a 3 horas y la vida medla 7 de 4 a 5 horas. Puede ser
administrada por via sublingual, intranasal y oral. La dosificadan recomendada para [a
via oral s de 10 a 30 mg (180 mg'dia como dosis maxima) y para la administracidn via
oral de accien prolongada 30 & 80 mg una vez al dia. Para la VO la |atencia es de 20
minutos y para la via sublingual 5 min. con afectos maximos & los 30 v de 20 a 45
minulos respectivamente y duracion de efecto en rango de 4 a 12 horas. La nifedipina es
un vasodilatador mas potente que el ditiscem y ef verapamil, produce mayor estimulacion
refleja del adrenoreceptor . Sus efectos globales son vasodilatadan coronarisa,
reduccidn del consumo miocdrdico de oxigeno (Menor poscana) y pochs cambios én el
inotropisma, cronotropisme y la conducclén aurculoventricular, esio hace que la
nifedipina sea aficar en el ratamiento de a3 hipertansidn v |a enfermedad coranana . La
dosis de 5 o 10 mg de nifedipina es efecliva, y generalmente segura, para reducir la
presidn arterial, como es de esperar de cualquer fdrmaco que reduce la presién anenal
tan pronunciadamente, en ocasiones puede caysar hipotensidn sintorndtica, pero esta es
bastante rara cuando la dosis inicial no supera los 10 mq. La accién es ain mas rapida
cuando el paciente mastica la cublerta de la cipsula v deglute su contenido, o cuando
este es vartido debajo de la lengua. La concamracidn plasmatica maxima de nifedipina
no se alcanza mas rapido con el suministro de |a via sublingual que par via oral, (@
iz b

La nifediping favorece 1a dilatacion mediada por flujo siendo un efecio benéfico en el
tratamiento de la hiperensidn esencial y muestra una mayor efectividad que la accion de
dlurkticos en asle respecto13).

La reduccion de la TA se acompaiia de un (ncremanto del gasto cardiaco en el pacients
daspieno, duranta |8 anestesia con femtanil en dosis elevadas la nifediping aumenta &l
gasto cardiaco, aungue |a vasodilstacién asodada provoca una sustancial hipotensién,
Durante [a anastesia con Halotana o enflugano la funcldn del venticulo zquierdo
disminuye fras la administracion de Nifedipina y el gasto cardiaco puada reducirse. (1)

La nifedipina potencia el eledo de los relsjamtes neuromusculares despolanzantes y no
despolarzantes | tiene efecto cardiedeprasar adithvo con [os  agentes wvoldtiles
halogenados y otros medicamentos como divrdlicos IECA y ofros vasodilaladores |
ncrementa la  foxicided de la  digoxing benzodiazepings, carbamazepina
hipoglicermantes orales v pasiblemente quiniding y teofilina. Con bupivacaina pueds
presentarse hipolensibn anedal, pafo cardiaco $i s& administra con verapamil o
damrolene. Olsminuye el adlaramienio renal de Ia Cimelidina, &5 ncompatible con
soluciones comd bicarbonate de sodio v nafdilina, (17



En estudios comparativos se ha observado que &l incremento del nesgo de presentar
evenlos cardiovasculares en pacientes con Angor estable asociada a Nifedipina se debia
@ una mayor frecuencia de estos episadlos mas que a |a lerapeutica

Par i misma (14), &n atros estudios se ha demostrado la seguridad del tralamienta con
Nifedipina en pacientes con hipertensidn leve a moderada coma monolérapia o bien en
combinacion con otros agentes (14, (165,

Asi mismo seé ha abservado que la Nifedipina puede narmalizar compietamente otras
atteraciones hemodindmicas observadas vy cuanlificadas en procedimiento diagndslicos
Invasvos (e

No se emplean bloqueadores de los canales de calcio en pacientes con anomalidades
de los nodos sinoauricular o auriculoventricular, 0 en sujetos con insuficiencia cardiaca
congestiva manifiesta. Sin embargo, €505 medicamentos por 10 general Son seguras an
hipertensos con asma, hiperlipidemia, diabetes y disfuncién renal. @xi11)



METODOLOGIA.

Se frata de un estudio prospectivo, ensayoe clinico controlado, sujete a las nomas del
Cédige General de Salud y a las disposiciones de Helsinki, en el cual se intenta
demostrar 1a efeclividad de la administracion de nifedipina por via oral al ser comparada
con su administracidn por via sublingual, como medicacion antihipatensiva. El estudio se
Hevt a cabo en e quirdfano del Hospital de Especialidades del CMN Sigio XX, Se
esiudiaron dos grupos de pacientes que ingresaren para sometarse a vitreclomia, cada
uno de 18 sujetos elegidos y agrupados al azar, 105 cuales guardaban semejanza en
cuamo a edad, sexo y peso, portadores de hiperénsion y que presentaron
descompensacidn de la presion arterial en el momento de la llegada a quircfano. Tedos
los pacientes tuvieran vista preanestésica en la cual se clasificaron de acuerde a estado
fisico de la ASA (Amencan Sodety of Anesthesiologist)® como 2 y 3. para el pimer grupo
@ uvo un rango de edad de 36 a 78 anos con promedio de 58.2 y de 108 cuales 7 fueron
hombres (38.28%) v 11 mujeres {61, 1%), &l sequndo grupo tuvo un rango de edad de 40 a
76 afios con promedio de 58.8 quedd constituido por 9 hombres (50%)y 8 mujeres (50%)
todos ellos se seleccionaron de acusrdo a los siguientes crterics de inclusién: mujeres y
hombres portadores de HTA sin  cardiopatia isquémica agregada, elevacion de la TA
mayor del 20% de su cifra basal en el momento de hospitalizacian no habiendo recibido:
medicacidn antihipertensiva habitual, y que se encontraban en ayuno desde 8 horas
previas a la clrugia. Los crterios de exclusion fueron efectos Indeseables de la
madicacion antihipenensiva, hipersensibilidad a cuaiquiera de los farmacos empleados y
el uso de aminas Iransanestasicas,

Quince minutos antes de su ingreso a quirdfano 5& le pidic a8 un grupo que masticara y
deglutiera 10 mg de nifediping presentiacion capsula previa colocacién de gasa en la
regidn sublingual a fin de evitar la absorcion del medicamento por esta via Al spgundo
grupo se le administrd la misma dosificacion de nifedipina por via sublingual el mismao
tiempo previo a la induccién y se monilonzaron hemodinamicamente 8 Aambos QrIpos.
Posterionmente se realizaron mediciones da la TA mediante la aplicacian de manguito
neumatico sobre el brazo derecho y de la frecuendia cardiaca mediante cardioscopio yio
pulscoximetro desde el momento de la legada del paciente a quindfano y cada 5 minutos
hasta su llegada a la sala de recuperacién postquirirgica. Se evalué el compaortamients
hemodinamico con los datos sustentados en |a hoja de registro  anestésico durante el
procedimiento anestésico; el método anestésico fue el mismo para ambos grupos
‘narcosis de base con Fentanil & razdn de 3 a 4 microgramos por kilo, relajacion
neuromuscular cen vecuronio 100 micrgramos por kilo y la induccion con Propafol 1 a 2



miligramos por kilo, el mantenimiento fue llevado con oxigend al 100% 3 a 4 |itros por
minute y Sevofiurano 1.5 a 2 Vol %. Ningln paciente requind reversion de los efectos de
narcdtica ni relajante neuromuscular, asi coMO 1aMPOCo requineran Apoyo con aminas
vasoaciivas,

El estudio fue llevado por anestesidlogos adscritos y residentes de Anestesiclogia en el
quirdfano del Hospital de Especialidades del CMN Siglo XXI, se captd al paciente y se e
infarmé del procedimiento un dia antes de fa drugia. Se formuld y obtuvo un documento
informative (consentimiento informado} a fin de evidenciar la conformidad del paciente
para paricipar en nuestro estudio.

*Clasificacion del ASA (Amercan Society af Anesthesiologist se cred en 1940 con
propisitos de estudios estadisticos y registros hospitalarios. Es Ofif tanto para la
comparacion de resultados como un medio conveniente para que los anestesidlogos se
comuniquen entre cllos el estado fisico de un pacente.



RESULTADOS

Se estudiaran 36 pacientes divididos en 2 grupos en numeno similar de participantes; se
reallzaron mediciones de PAM expresados en mmHg y FC expresados en latidos por
minuto (lpm). Para el grupo al cual se administid nifediping por via sublingual (grupo 1) se
tuve una PAM basal do 105 a 140 con un promedio de 121.94 y para €] rupa &l gue s
le administro la nifedipina masticada y deglutida { grupa 2) la PAM fue de 59 a 140 can
promaedio de 124.17. las frecuencias cardiacas (FC) basales fueron de 52 a 100 lalidos
por minuto (lpm) con promedio de 81.55 para ¢l grupo 1 y de 52 a 100 Ipm con promedio
de 75.84 para el grupo 2. Los momentos anesiésicos que registramos fueron al momento
de la induccidn simbolizedo con la lelra *1", ef promedio del ransaneslésico simballzado
con la lctra *T" y ol primero registrade al llegar a la sale de recuperacidn, ¢éimbofizado con
la letra *F* para cada uno de los grupes, asi obtuvimos para el grepo 1 valores de PAM |
de 60 a 110, promedio de 78.5. PAM T de 54 a 8%, promedio da B7 y PAM F de 78 a 110,
promedio 98.28; Para el grupe 2 los valores obtenidos fueron PAM | de 68 a 128,
promedic de 91.82, PAM T de 85 a 107, promedic de 75.17 y PAM F de 75 a 117,
promedio 99.08. Los valores obtenidos de FC para el grupo 1 fueron: FC | de 42 a 112,
promedio 90.5, FC T de B2 a 123, promedio 95.17, FC F de 4 a 105, promedio 88,86 y
para & grupo 2 los valores fueron FC 1 de 47 a 103, promedio 7211, FC Tde 52 a 112,
promedio 78.72 y FC F de 55 a 100. promedio 80.22.

Para el anélisis estadistico & empleo 1a U de Mann-Whilney . Se realiza la verificacion de
hipdtesis de dos colas entré ambos grupos para los valores basales de PAM Y FC
anconirando p no significaliva entre estos y por tanto v#lidos para comparacién de
resuliados. La confrontacién del grupo 2 ame el grupe 1 presentd una U de 76, 80 y 128
para los momentos anestésicos 1%, *T" y “F" abtenléndose una p < 0.05 para los dos
primeros, mientras que la confrontacidn del grupo 1 ante el 2 presenté una U de 65, 76 y
108 para las momentos anestésicos “I*, “T" y “F' respectivamente con estos datos
obtenemos una p< 0.05 én |65 res marmentas,

Los resultados se muestran en las graficas 1 a 5. tanto para la comparacién de PAM y FC
enire los dos grupos como d8 I05 MiSmos endra Su popio grups.
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VARIACIONES DE PAM EN DIFERENTES MOMENTOS
ANESTESICOS
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VARIACIONES DE FC EN DIFERENTES MOMENTOS
ANESTESICOS
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COMPARACION DE LAS VARIACIONES DE FC Y PAM EN
MOMENTOS ANESTESICOS SIMILARES
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DISCUSION

La nifedipina @5 un madicamento pereneciente al grupo de los calco antagonistas (il en
el valgmiento de ja hiperensidn, y offece segundad en la 1erapéulica de la
descomgensacion hipertensiva prequinirgica; se comprueba que la administracion de
hasta 10 mg por via oral (mascada y deglutida) como sublingual s un recurss Seguro en
el paciente hiperfenso senil, sin embamgo se debe considerar que 1a seleccidn sdecuada
de los pacieniés es un punto cardinal, los pacientes seniles a menudo presentan
probiemas de salud asociados, en el caso de nuésiro estudio cabe hacer mencidn que el
paciente que llega a quirtfanc para la resclucién de una patclogia oflaimolbgica a
menudo es porlador de hiperensién areral, en el mejor de los casos sin cardiapatia
asoclada, pero no nos debe ser raro el encontrar desde problemas isquémicos asociados
a aterosclercsis como atteraciones del sistema de conducsidn con amitmias prévias o
potencialmente desencadenables durante al procedimiento anestésico - quinirgico, asi
misma debemos recordar que aleraciones metabdlicas preexistentes son palologia
frecuente en este tipo de pacientes, de ésta la Diabetes Melllus, en muchas ocaslones
con tratamiemnta sustitutivo, puede favorecer el curso subclinico de cardiopatia o bien
puede interferir con la adecuada respuesta @ medicaiones necesarias por el dafo
paulaling en el sistema de conduccién camdiaco, y por supuesto puede Involucrar dafio
renal que interfiere tanto en el control hipertensiva coma an la respuesta que asperamos
de nuestros farmacos, sobre todo esto es crucial para la dosificacién en cada paciente, es
indispensable individualizar. Es ampliamente documentada que la morbilidad y moriatidad
asociada a hipertensién son mayores &n pacientes descompensados, |a lesion a drgana
blanco es favorecida y en nuesiro caso los incidentes anestésicos pueden presentarse,
tanto como los producidos por aumentios brustcos de la PAM, en el case de plano
anestésico insuficlente asociado a lanngoscopla, como los relacionados a la
manipulacion an el campo quirirgico, es ciucial la proteccidn neurovegetativa asi como la
adecunda eslabilidad hemodinamica en todos los momenios anestésicos, a fin do evilar
el darfo producido por aumentos bruscos en la PAM y también asequrar una adecuada
parfusitn de dmanos vitales. Asi pues la hipertensidn arterial representa una entidad a la
cual nos enfremamos constantemente, si bien an @l paciente quinirglco generalmente se
detecia y en su mayora de veces se Irata previamente a la cirugia, lambién el numero
creciente de procedimientos que se realizan como cirugia ambulatora, asociada al estrés
prequirirgico y en ocasiones la falta de consolidacién de la relacion médico = pacente,
nos abliga a estar preparados para el manejo ¥ resolucion de los estados clinicos

17



asitiados a hipertension que pudieran presentarse en quirdfano, ya sea antes de la
induccidn anestésica como en los mementos subsecuentes del manejo anestésico.
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CONCLUSIONES

1. - A medida que aumenta la sobrevida, la poblacién quirdrgica aumenta para el grupa
gerlatico por lo que en el manejo anestésico el médico debe considerar las
modificaciones en la famacodindmica de nuestros medicamentos.

2. - El paclente que ingresa para cirugia ccular 8 menudo es portador de estados clinicos
cronicos y degeneralivos que inlerfieren directamente Sobre la funcidn cardiovascular y
neurovegetaliva lo cual es un desafio en el manejo anestésico debide a la modificacén
de |a respuesta farmacologica en comparacian a olro lipa de pacientes.

3. . La hiperensién arlerial es una entidad frecuente, asoclada en gran nomere de
ocasiones 8 Diabetes Mellitus se presenta en su mayoria de veces en paciente ganatrico
pero esto no excluye pacientes de menor edad.

4 - La terapéutica de la HAS descompensada puede realizarse a base de nifedipina
tomando en cuenta su tratamiento previo y respuesta a 6l, aunque se ha documentada la
sequridad del férmaco en cardicpatia isquémica es necesario individualizar y valorar el
rlesgo-beneficio de su emplad,

5. . En paclentes con modificaciones de PAM por amiba del 20% de sus cifras basales
puede emplearse nifedipina a razon de 10 mg par via oral, esta via de administracién
resulta segin nuastro estudio, mas segura ya que ofrece una mayor estabilidad en PAM,
y en FC aunque en este (llimo punto parece mas estable cuando se emplea por via
sublingual, pero considerando que las medificacionas de |a PAM y par enda |a seguridad
en perfusion fisular san mejores, |a via oral puede considerarse alin superior a la
sublingual.
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ANEXOS.

CLASIFICACION DEL ESTADO FISICO SEGUN EL ASA

CLASE 1

CLASE 2

CLASE 3

CLASE 4

CLASE §

PACIENTE SANO SIN OTRO PROBLEMA ADEMAS
DEL QUE LO LLEVA A QUIROFANO.

PACIENTE CON ENFERMEDAD SISTEMICA
COMPENSADA.

ENFERMEDAD SISTEMICA GRAVE
DISCAPACITANTE.

ENFERMEDAD SISTEMICA GRAVE
INCAPACITANTE QUE PONE EN PELIGRO LA VIDA.

MORIBUNDO, NO SE ESPERA QUE VIVA 24
HORAS SIN IMPORTAR LA CIRUGIA.
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