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PALABRAS CLAVE Resumen La hipotension materna es una complicacion comun posterior a la anestesia espi-
Anestesia; nal en cirugia de cesarea, lo que trae efectos perjudiciales para el feto y la madre. Entre
Cesarea; las estrategias cuyo objetivo es minimizar los efectos de la hipotension, la administracion
Anestesia espinal; de vasopresores es la mas eficaz. El objetivo de este estudio fue comparar la eficacia de la
Hipotension; fenilefrina, del metaraminol y de la efedrina en la prevencion y el tratamiento de la hipoten-
Agentes sion posterior a la aplicacion de la anestesia espinal en cirugia de cesarea. Noventa gestantes
vasoconstrictores que no estaban de parto y sometidas a la cesarea electiva, fueron aleatorizadas en 3 grupos

para recibir un bolo, seguido de infusion continua de vasopresor de la siguiente forma: grupo
fenilefrina (50 pg+50 wg/min); grupo metaraminol (0,25mg+0,25mg/min); grupo efedrina
(4mg +4mg/min). La dosis de la infusion se duplico cuando la presion arterial sistolica cayo al
80% de los valores basales y un bolo se administré cuando la presion arterial sistélica cayo a valo-
res por debajo del 80%. La dosis de la infusion se dividio en 2 cuando la presion arterial sistolica
aumento alcanzando los 120% y fue interrumpida cuando se elevo. Se analizaron las incidencias
de hipotension, nauseas y vomitos, hipertension reactiva, bradicardia, taquicardia y puntuacio-
nes de Apgar en el primer y en el quinto minutos, y gases de sangre arterial del cordon umbilical.

No hubo diferencias en las incidencias de hipotension, bradicardia, hipertension reactiva,
interrupcion de la infusion, administracion de atropina o puntuaciones de Apgar. La admi-
nistracion de bolos de rescate fue superior solo en el grupo efedrina en comparacion con el
metaraminol. La incidencia de nauseas y vomitos y la acidosis fetal fueron superiores en el grupo
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efedrina. Los 3 farmacos fueron eficaces en la prevencion de la hipotension y las repercusiones
fetales fueron mas frecuentes en el grupo efedrina, aunque hayan sido transitorias.
© 2014 Sociedade Brasileira de Anestesiologia. Publicado por Elsevier Editora Ltda. Todos los
derechos reservados.
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Abstract Maternal hypotension is a common complication after spinal anesthesia for cesarean
section, with deleterious effects on the fetus and mother. Among the strategies aimed at minimi-
zing the effects of hypotension, vasopressor administration is the most efficient. The aim of this
study was to compare the efficacy of phenylephrine, metaraminol, and ephedrine in the preven-
tion and treatment of hypotension after spinal anesthesia for cesarean section. Ninety pregnant
women, not in labor, undergoing cesarean section were randomized into three groups to receive
a bolus followed by continuous infusion of vasopressor as follows: phenylephrine group (50 p.g +
50 wg/min); metaraminol group (0.25 mg + 0.25 mg/min); ephedrine group (4 mg + 4 mg/min).
Infusion dose was doubled when systolic blood pressure decreased to 80% of baseline and a bolus
was given when systolic blood pressure decreased below 80%. The infusion dose was divided in
half when systolic blood pressure increased to 120% and was stopped when it became higher.
The incidence of hypotension, nausea and vomiting, reactive hypertension, bradycardia, tachy-
cardia, Apgar scores, and arterial cord blood gases were assessed at the 1st and 5th minutes.
There was no difference in the incidence of hypotension, bradycardia, reactive hypertension,
infusion discontinuation, atropine administration or Apgar scores. Rescue boluses were higher
only in the ephedrine group compared to metaraminol group. The incidence of nausea and
vomiting and fetal acidosis were greater in the ephedrine group. The three drugs were effective
in preventing hypotension; however, fetal effects were more frequent in the ephedrine group,
although transient.
© 2014 Sociedade Brasileira de Anestesiologia. Published by Elsevier Editora Ltda. All rights

reserved.

Introduccion

La hipotension arterial materna después de la anestesia
espinal en cesareas es una complicacion frecuente y puede
darse en un 80% de los casos'. Cuando no se trata rapida-
mente, puede ocasionar efectos colaterales en lamadrey en
el feto?. En la madre, los efectos mas comunes son nauseas
y vomitos, aunque pueden ocurrir también complicaciones
mas graves, como colapso circulatorio y parada cardiaca si
el tratamiento no es rapido y eficaz. En el feto, la hipoper-
fusion placentaria puede acarrear el sufrimiento fetal, lo
cual se manifestara con acidosis fetal, aumento de exceso
de base y bajos valores de Apgar?’.

Para prevenir o minimizar la hipotension se han usado
varias estrategias, como infusion de fluidos por via venosa,
desplazamiento uterino hacia la izquierda y compresion
elastica de los miembros inferiores. Sin embargo, esas medi-
das por si solas generalmente no son efectivas. Es necesario
usar los vasopresores®.

El vasopresor ideal deberia compensar los efectos pro-
gresivos del bloqueo simpatico ascendente, lo que es dificil
de alcanzar, porque las actividades o y B-adrenérgicas pue-
den variar independientemente durante la instalacion del
bloqueo. Y también la alteracion de la actividad simpa-
tica puede ser organo-especifica (inhibicion de las fibras
cardiacas), region-especifica (inhibicion en la porcion infe-
rior del cuerpo y aumento de la actividad en la porcion
superior del cuerpo) o sistémica (inhibicién de la liberacion

de catecolaminas de la médula adrenal). Los vasopresores
usados mas a menudo (fenilefrina, metaraminol y efedrina)
tienen principalmente efectos sistémicos y pueden presen-
tar efectos no deseados en organos, en los lechos vasculares
o en el feto’.

La efedrina es un simpaticomimético no catecolaminico,
que estimula los receptores a y B-adrenérgicos por accion
directa e indirecta. Se convirti6 en el vasopresor de eleccion
para el tratamiento y la profilaxis de la hipotension des-
pués del estudio en ovejas hecho en la década de 1970, que
mostroé alteraciones minimas en el flujo sanguineo uterino
después de su administracion, mientras que los farmacos
que tienen un efecto a-agonista predominante causaban una
reduccion importante en el flujo®.

Sin embargo, la supremacia de la efedrina como vasopre-
sor de eleccion en cesareas paso a ser cuestionada después
de ser asociada con la acidosis fetal y con los valores de
exceso de base mas bajos al compararla con los vasopresores
con efecto a-agonista predominante. Ese hecho se explica
porque la efedrina atraviesa la barrera uteroplacentaria,
actlia directamente en el feto y aumenta su metabolismo por
medio de receptores B2-adrenérgicos’. La administracion de
efedrina en cesareas, ademas de causar acidosis fetal, paso
a ser asociada también con una mayor incidencia de nauseas
y vomitos maternos®.

Este trabajo quiso comparar la eficacia de la fenilefrina,
del metaraminol y de la efedrina en la prevencién y en el
tratamiento de la hipotension arterial materna en cesareas,
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evaluar los efectos adversos relacionados con la terapia
vasopresora y estudiar las alteraciones fetales por medio
de la puntuacion de Apgar y de las gasometrias arteriales y
venosas de la sangre del cordén umbilical.

Metodologia

El presente estudio fue aprobado por el Comité de Etica
en Investigacion del Hospital Universitario Presidente Dutra
bajo el Dictamen n.° 174/11. Las gestantes fueron incluidas
en la investigacion solamente después de haber firmado el
consentimiento informado. Se realiz6 un ensayo clinico con-
trolado, aleatorizado, doble ciego, con la participacion de
gestantes con una edad gestacional entre 39 semanas y un
dia y 40 semanas y 6 dias sometidas a un parto por cesarea
electiva en una maternidad particular de Sao Luis (MA).

Muestra

El resultado primario fue el pH de la arteria del corddn
umbilical, que sirvi6 como base para el calculo de la
muestra. Con datos de estudios anteriores, se calculé una
muestra de 26 gestantes por grupo con un poder de un 90%
con un nivel de significacion de un 5% que podia detectar
una diferencia de 0,05 unidades en el pH de la arteria
umbilical entre los grupos. Sin embargo, con la finalidad de
minimizar posibles pérdidas, la inclusion fue prevista para
30 gestantes en cada grupo.

Criterios de inclusién, no inclusién y exclusion

Se incluyeron en la investigacion gestantes entre 39 semanas
y un dia y 40 semanas y 6 dias sometidas a parto por cesarea
electivo, con clasificacion de estado fisico de la American
Society of Anesthesiology (ASA) 1, con gestacion Unica y
entre 20 y 34 anos, ya que esa franja etaria es indiferente a
las complicaciones materno-fetales’.

Esta muy bien documentado que las gestantes de 35 afos
0 mas tienen mas probabilidad de presentar rompimiento
prematuro de las membranas, placenta previa, diabetes
gestacional y preeclampsia, ademas de mas probabilida-
des de presentar enfermedades cronicas, como hipertension
sistémica'®. Pero las gestantes con una edad inferior a los
20 afios tienen un mayor riesgo de deceso fetal''.

Los criterios de no inclusion fueron la negativa
de la gestante, comorbilidades, anormalidades fetales,
contraindicacion a la anestesia espinal e historial de hiper-
sensibilidad a los farmacos usados en el estudio.

Los criterios de exclusion fueron la recoleccion de volu-
men insuficiente de sangre del cordon umbilical para la
dosificacion de la gasometria y fallo del bloqueo anestésico.

Grupos de tratamiento

Las gestantes fueron ubicadas de forma aleatoria en 3
grupos: M, las que recibieron metaraminol; F, fenilefrina;
E, efedrina. El sorteo se hizo por medio de sobres secuencia-
les lacrados que contenian nimeros generados previamente
por ordenador. Se mantuvo la confidencialidad en cuanto a la
ubicacion tanto para las gestantes como para el anestesista
que operd.

Preparacion de los vasopresores

Lo hizo un segundo anestesista que no particip6 en la cirugia.
Las soluciones fueron preparadas en una jeringa de 20 mL de
la siguiente forma:

e Grupo F: fenilefrina al 100 pg/mL;
e Grupo M: metaraminol al 0,5mg/mL;
e Grupo E: efedrina al 8 mg/mL.

Técnica anestésica

Las pacientes fueron monitorizadas con electrocardiograma
continuo, presion arterial no invasiva y oximetro de pulso,
con un aparato de monitorizacion modelo Infinity Delta (Dra-
gerwerk AG & Co. KgaA, 2009).

Se procedio a la venoclisis con Jelco 18 G y acto seguido
las gestantes fueron colocadas en decUbito dorsal con des-
plazamiento del Gtero hacia la izquierda durante algunos
minutos. A continuacion, la presion arterial se midio 3 veces,
con intervalos de 3 min y se calculé el promedio aritmético
de los valores considerando la presion basal de la gestante y
registrandolo en la ficha de compilacion de datos. A con-
tinuacion, con la paciente sentada, se hizo la anestesia
espinal con una aguja 27G del tipo Whitacre entre la ter-
cera y la cuarta vértebras lumbares. Se inyectaron 10 mg
de bupivacaina al 0,5% hiperbarica, asociada con 100 p.g de
morfina, a una velocidad de 1 mL/155s'2. La hidratacién con-
comitante de la solucidn de Ringer lactato 10mL/kg™" se
inici6 inmediatamente después del bloqueo'.

Después del bloqueo, la medida de la presion arterial sis-
tolica (PAS) de la gestante fue registrada en una ficha de
recoleccion de datos minuto a minuto, hasta la extraccion
del feto. Con una aguja se evaluo el nivel de bloqueo sensi-
tivo a cada minuto después de la puncion, por medio de un
estimulo doloroso, hasta que este alcanzase el nivel del der-
matoma de la quinta raiz nerviosa toracica (T5). Se autoriz6
entonces el inicio de la cirugia. Se registraron también los
tiempos transcurridos desde el bloqueo hasta la incision de
la piel, la incision uterina y la retirada del feto'?.

Protocolo de administracion de los vasopresores

Inmediatamente después del bloqueo, las gestantes reci-
bieron un bolo de 0,5mL de la solucion, correspondiendo
a 50 pg de fenilefrina, 250 g de metaraminol y 4mg de
efedrina, seguido de las siguientes dosis en infusion venosa
continua con bomba de jeringa (Samtronic Saude e Tecnolo-
gia, modelo 670) programada para una velocidad de infusion
de 30mL/h, de forma que todas pudiesen recibir las dosis
previamente establecidas:

e Grupo F: fenilefrina 50 ug/min™" 4;
e Grupo M: metaraminol 250 wg/min~"''5;
e Grupo E: efedrina 4mg pg/min™" 6.

A pesar de que la infusion con velocidades fijas presen-
tase una mayor facilidad de ejecucion, se usé la infusion con
velocidades variables de acuerdo con los valores de la PAS,
para permitir una mayor eficacia en el control de la presion
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Tabla 1 Velocidad de infusion de los vasopresores

Valores de PAS (en %) Conducta

Por encima del 120  Interrupcion de la infusion hasta el retorno de la
PAS < 120%

Reduccion de la velocidad

de infusion a 15mL/h

Mantenimiento de la velocidad de infusion en
30mL/h

Aumento de la velocidad

de infusion a 60 mL/h

Bolo de 1 mL de la solucion (dosis de rescate) y
aumento de la infusion a 60 mL/h

100y 120
En torno al 100
80y 100

Por debajo del 80

arterial'’. Asi, la velocidad de infusion de los vasopresores
se ajustd de acuerdo con el protocolo descrito en la tabla 1.

La hipertension arterial reactiva posterior al uso del vaso-
presor se caracteriz6 como una PAS un 20% mayor que el
valor basal, y cuando ocurrio, fue tratada con la interrup-
cion de la infusion hasta que la presion arterial alcanzase
valores inferiores al 120% de la presion basal, momento en
el que se iniciaba nuevamente la infusion. Cuando la ges-
tante presentd mas de 2 episodios de hipertension reactiva,
la infusion se suspendio definitivamente (y se registro), y los
episodios de hipotension posteriores se trataron con bolos de
1mL de la solucion en infusion. Fue considerada bradicar-
dia cuando la frecuencia cardiaca obtuvo valores inferiores
a los 50 lpm, y cuando vino seguida de hipotension arterial,
se trato con 0,5mg de atropina. Se consideré taquicardia
un valor superior a los 100 lpm'?. Fueron considerados como
hipotension arterial valores de la PAS inferiores al 100% de
la PAS basal.

Evaluacion de la gestante

Fueron registradas las PAS maternas minuto a minuto en la
ficha de compilacion de datos. Fueron anotados episodios
de hipotension, hipertension, bradicardia y taquicardia, la
necesidad de dosis de rescate del vasopresor, de interrup-
cion de la infusion y administracion de atropina hasta el
momento del nacimiento. Fueron anotados también episo-
dios de nauseas y vomitos hasta el final de la cesarea, y
cuando se dieron, fueron tratados con 4 mg de ondansetron
intravenoso.

Evaluacion del recién nacido

Inmediatamente después del nacimiento fueron extraidas
muestras de sangre arterial del cordon umbilical fetal y se
le pidid al cirujano durante el pinzamiento que retirase un
fragmento de alrededor de 10 cm de longitud para la puncion
arterial. Fueron analizadas en el mismo quiréfano la gaso-
metria, el lactato y la glucemia, por medio de un aparato
de gasometria portatil (Epoc, Epocal Inc., Ottawa, Canada).
Se considerd la acidosis fetal pH umbilical menor de 7,28,

Los recién nacidos fueron evaluados por medio de la pun-
tuacion de Apgar en el primer y en el quinto minutos del
nacimiento, por la pediatra asistente, y fue considerado un
Apgar bajo cuando fueron atribuidos valores menores de 7.

También se evalud el destino del recién nacido, si se le
derivaba a la unidad de cuidados intensivos neonatales, si
quedaba bajo observacion en la sala de reanimacion neona-
tal o si se le enviaba a su casa.

Tabla 2 Alteraciones hemodinamicas maternas relacio-
nadas con el bloqueo simpatico y efectos colaterales
secundarios, terapia vasopresora en gestantes sometidas a
cesarea electiva bajo anestesia espinal

Metaraminol Fenilefrina Efedrina p

n=30 (%) n=30 (%) n=29 (%)
Hipotension 5(16,7) 6 (20) 10 (34,5) 0,23
Hipertension 11 (36,7) 7 (23,3) 8 (27,6) 0,51
Bradicardia 3 (10) 3 (10) 0(0) 0,24
Taquicardia 1(3,3) 0 (0) 12 (41,4)? <0,0001
Dosis rescate 2 (6,7) 5(16,7) 10 (33,3)° 0,02
Nauseas 1(3,3) 1(3,3) 9 (31,0)° 0,001
Vomitos 1(3,3) 1(3,3) 9 (31,0)¢ 0,001
Interrupcion 3 (10) 3 (10) 5(17,2) 0,62
Atropina 2 (6,7) 2 (6,7) 0 (0) 0,36

Resultados expresados en frecuencia (porcentaje) (Xi-cuadrado;
Fisher).
@ p=0,0004 versus metaraminol; p=0,0 versus fenilefrina.
b p=0,0102 versus metaraminol; p =0, 1432 versus fenilefrina.
¢ p=0,0056 versus metaraminol; p=0,0056 versus fenilefrina.
d p=0,0056 versus metaraminol; p =0,0056 versus fenilefrina.

Analisis estadistico

Los resultados obtenidos se sometieron al analisis estadis-
tico con el programa BioEstat 5.3. Las variables numéricas
fueron comparadas en los 3 grupos por medio del test de
Kruskal-Wallis seguido del test de Mann-Whitney. Las varia-
bles categoricas fueron comparadas en los 3 grupos por
medio del test de la Xi-cuadrado seguido del test exacto de
Fisher. Los resultados fueron considerados estadisticamente
significativos cuando p <0,05.

Resultados

Entre los 3 grupos estudiados, todas las gestantes presen-
taron una edad superior a los 20 anos e inferior a los 35,
edad gestacional entre 39 semanas y un dia y 40 semanas
y 6 dias y, al momento del nacimiento, recibieron la misma
proporcion de fluidos.

Una gestante que recibio6 efedrina quedé excluida porque
la extraccion de volumen de sangre del cordon umbilical fue
insuficiente.

En la evaluacion de la gestante no se observaron diferen-
cias significativas en las incidencias de hipotension arterial
en los 3 grupos, ni en las incidencias de hipertension reac-
tiva, necesidad de interrupcion de la infusion y bradicardia.
La administracion de dosis de rescate presento una diferen-
cia estadistica entre los grupos My E, siendo superior en este
Ultimo, lo que no se observo en el grupo F. Las incidencias
de taquicardia, nauseas y vomitos fueron superiores en el
grupo E (tabla 2).

La evaluacion clinica de los recién nacidos no mostré dife-
rencia en las puntuaciones de Apgar al primero ni al quinto
minutos entre los grupos (tabla 3). Solamente un recién
nacido del grupo E tuvo una puntuacion de Apgar inferior
a 7 en el primer minuto, asociado con la acidosis fetal. Sin
embargo, tuvo una mejora clinica y un Apgar igual a 9 al
quinto minuto. Ningln recién nacido recibié maniobras de
reanimacion ni necesité cuidados en la unidad de cuidados
intensivos.

En la evaluacion de laboratorio de los recién nacidos, el
promedio de pH fue de 7,31 + 0,03 en el grupo M; 7,30 + 0,03
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Tabla3 Evaluacion clinica del recién nacido por medio del
test de Apgar en el primer y en el quinto minutos después
del nacimiento en cesareas electivas bajo anestesia espinal

Apgar Metaraminol Fenilefrina Efedrina p
1.8" minuto 9 (7-9) 9 (8-9) 9 (6-9) 0,7413
5.° minuto 10 (9-10) 10 (9-10) 10 (9-10) 0,7542

Valores expresados en mediana y desviacion intercuartilica
(Kruskal-Wallis).

en el grupo F; y 7,26 0,07 en el grupo E. En el grupo E 3
recién nacidos (10,3%) tuvieron un pH inferior a 7,20. Pero
el valor de p fue significativo (p=0,0035).

Teniendo en cuenta el valor promedio del exceso de base,
se dio una diferencia significativa entre los grupos My F con
relacion al E, pero no entre los grupos M y F. Los valores
del lactato también mostraron una diferencia significativa
entre los grupos y fueron mayores en el grupo E con relacion
a los grupos M y F. Los parametros como pO,, pCO,, HCO; y
glucemia no indicaron diferencias estadisticas (tabla 4).

No hubo diferencia estadistica entre los grupos en cuanto
a los tiempos transcurridos entre el bloqueo y la incision de
la piel, bloqueo e incision uterina y bloqueo y nacimiento
(tabla 5).

Discusion

Las dosis de los vasopresores administrados en este estu-
dio fueron adecuadas para la prevencion y el tratamiento
de la hipotension materna. Hoy por hoy, se conoce que
los 3 vasopresores son considerados igualmente eficaces
en la prevencion de la hipotension arterial en cesareas
electivas®'>1?,

Cuando la fenilefrina se administra en infusion continua,
la incidencia de hipotension arterial varia entre un 13% y
un 23%'7. Allen et al.", que compararon las infusiones fijas
de 25, 50, 75 y 100 n/min de fenilefrina, evidenciaron una
mejor estabilidad hemodinamica cuando se usaban las dosis
de 25y 50 p./min. La incidencia de hipotension en este estu-
dio fue de un 20% y el control hemodinamico satisfactorio
se obtuvo con la infusion variable, iniciada con 50 p./min.

En un estudio llevado a cabo por Ngan Kee et al.'”, en
el cual fue administrado el metaraminol en el esquema
de bolos de 0,5mg seguido de infusion continua de
0,25 mg/min, la incidencia de hipotension fue de un 35%, por
tanto superior a la que se obtuvo en este trabajo (16,7%).
A pesar de que las dosis de infusion iniciales en ambos

estudios hayan sido similares, la diferencia encontrada tal
vez se dio porque este trabajo administré dosis que variaron
de acuerdo con la presion arterial medida, lo que genera un
mejor control hemodinamico®’.

Con relacion a la efedrina, este estudio observé hipoten-
sion en un 34,5% de los casos, mientras que en un estudio
de Carvalho et al.?° la incidencia fue de un 45%. Pero obser-
vemos que tanto el trabajo de Ngan Kee et al.”> como el de
Carvalho et al. usaron administracion previa de cristaloides,
una conducta ya probadamente ineficaz. Como este estudio
administro los fluidos concomitantemente con el bloqueo,
eso puede explicar la diferencia en los resultados.

Por otra parte, Bhardwaj et al.?', en un estudio que com-
paré la administracion de los 3 vasopresores usados en este
trabajo por medio de la administracion de bolos seguido de
infusion continua, mostraron una incidencia de hipotension
de un 14,8% en el grupo My de un 12,5% en el grupo F, resul-
tados mas proximos a los de este estudio. Ya con relacion a
la efedrina, la hipotension se dio en un 23% de los casos.

Para evitar distorsiones en los resultados, todas las ges-
tantes recibieron un volumen de 10mL/kg de solucién de
Ringer hasta el nacimiento, bajo la forma de hidratacion
concomitante (cohidratacidn). Banerjee et al.?? consideran
normal iniciar la infusion rapida de cristaloides, como la
solucion de Ringer, concomitantemente con el bloqueo anes-
tésico, ya que los cristaloides mejoran el volumen sistdlico
y el gasto cardiaco solo de forma transitoria, ademas de
ser considerados como una opcion mas barata que los coloi-
des y con un menor riesgo de complicaciones (anafilaxia,
trastornos de coagulacion)??.

En los casos de hipertension reactiva e interrupcion de
la infusion de los vasopresores, los resultados encontrados
estan acordes con la literatura'®, o sea, que no hubo diferen-
cia significativa entre los 3 grupos. En cuanto a la incidencia
de bradicardia, y aunque haya sido parecida en los 3 grupos,
los resultados encontrados se oponen a los estudios de Vee-
ser et al.””, que observaron un riesgo menor de bradicardia
en gestantes que reciben efedrina.

Una observacion interesante fue que las gestantes tra-
tadas con metaraminol tuvieron una menor necesidad de
dosis de rescate que las que recibieron efedrina. Pero no
se constatd lo mismo con la fenilefrina. La razén fue tal
vez, que el metaraminol aumento la resistencia vascular
sistémica (poscarga), recluto sangre del territorio esplac-
nico y asi aumento el retorno venoso (precarga), ademas de
presentar una actividad inotropica positiva diferente de la
fenilefrina, que actiia basicamente solo en la poscarga?®.

Tabla 4 Evaluacion de laboratorio del recién nacido hecha por medio de la extraccion de sangre arterial del cordon umbilical
para la dosificacion de glucemia, lactato y gasometria en cesareas electivas bajo anestesia espinal
Metaraminol Fenilefrina Efedrina p

pH 7,31 + 0,03 7,30 + 0,03 7,26 + 0,072 0,0035
pO, (mmHg) 17,32 + 11,67 12,82 + 3,76 14,21 + 6,18 0,1139
pCO; (mmHg) 49,25 + 7,97 53,09 +£ 7,19 53,98 + 11,96 0,1681
HCO3; (mmHg) 24,77 + 2,99 25,78 + 2,37 23,80 + 3,46 0,0745
Exceso de base (mEq/L~") —1,71 + 2,63 —1,22 + 1,98 —3,44 +2,39° 0,0005
Glucemia 51,53 &+ 9,72 50,60 =+ 9,84 49,76 + 11,32 0,6545
Lactato 1,46 + 0,31 1,58 + 0,53 2,11 £ 0,69° 0,0004

Valores expresados en media y desviacion estandar (Kruskal-Wallis; Mann-Whitney).

@ p=0,0024 versus metaraminol; p=0,0177 versus fenilefrina.
b p=0,0018 versus metaraminol; p=0,0003 versus fenilefrina.
¢ p=0,0002 versus metaraminol; p=0,0017 versus fenilefrina.
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Tabla 5 Variables intraoperatorias

Metaraminol Fenilefrina Efedrina p
(minutos) (minutos) (minutos)
Bloqueo-incision de la piel 7,53 + 2,10 6,67 & 2,55 6,97 £ 1,97 0,37
Bloqueo-incision del Gtero 13,03 + 3,90 11,17 + 3,79 12,52 + 3,52 0,27
Bloqueo-nacimiento 14,17 + 3,96 12,47 + 3,81 13,69 + 3,53 0,34
Incision de la piel-nacimiento 6,73 + 2,49 5,73 + 2,39 6,62 + 2,32 0,21
Incision del Gtero-nacimiento 1,17 + 0,46 1,30 £+ 0,53 1,17 + 0,38 0,41

Valores expresados en media y desviacion estandar (Kruskal-Wallis).

La incidencia de taquicardia fue superior en el grupo
E que en los demas, lo que ya era esperado, porque la
efedrina, cuando se usa para la prevenciéon de la hipo-
tension en cirugias bajo anestesia espinal, ocasiona un
aumento del gasto cardiaco a costa de la elevacion de la
frecuencia cardiaca. Por otra parte, se sabe que farmacos
«-agonistas, como el metaraminol y la fenilefrina, pueden
causar bradicardia refleja al aumento de la resistencia vas-
cular periférica?. Pero no hubo diferencias entre los grupos
con relacion a la incidencia de bradicardia, lo que puede
haber ocurrido a causa de la administracion de dosis ade-
cuadas de metaraminol y fenilefrina.

En este trabajo, y a pesar del control eficaz de la presion
arterial, hubo una relacién entre el uso de la efedrina y la
incidencia de nauseas y vomitos. Lee et al.?, en una revi-
sion sistematica sobre el uso de efedrina, observaron que
incluso bajo el control de la presion arterial en cesareas, no
habia diferencias entre la efedrina y el grupo control (sin
vasopresor), en cuanto a la aparicion de nauseas y vomitos.

Ngan Kee et al.?¢, en un estudio que comparo las infusio-
nes con las combinaciones variables de efedrina y fenilefrina
para el mantenimiento de la presion arterial en cesareas
electivas, mostraron que cuanto mayor era la proporcion
de efedrina y menor la proporcion de fenilefrina, el con-
trol hemodinamico se hacia mas dificil, el perfil acido-basico
fetal era menos favorable y la incidencia de nauseas y vomi-
tos aumentaba.

Se conoce que las nauseas y los vomitos intraopera-
torios en cesareas pueden ser prevenidos por medio del
control de la hipotension y del perfeccionamiento del uso
de opioides neuroaxiales e intravenosos, lo que mejora
la calidad del bloqueo anestésico, disminuye el estimulo
quirtrgico y reduce el uso de uterotonicos. Considerando
que todas las gestantes en el presente estudio recibie-
ron la misma dosis de opioides y uteroténicos, ademas
de niveles adecuados de bloqueo anestésico, la inciden-
cia aumentada de nauseas y vomitos ocasionada por la
efedrina tal vez se deba a un efecto propio del farmaco,
ademas de indicar que la etiologia de nauseas y vomitos sea
multifactorial?’.

Algunos estudios muestran una menor incidencia de
nauseas, vomitos e hipotension maternos cuando los vaso-
presores son administrados en una infusion continua. Asi, en
este estudio se optd por el esquema de administracion
en bolos seguido de infusion continua®'”%. Sin embargo,
se sabe que la infusion continua de vasopresores esta
asociada con dosis mas altas para mantener la presion arte-
rial proxima a los valores basales?.

Auln hay controversia respecto al vasopresor de eleccion
con un mejor perfil para el control hemodinamico de la ges-
tante en cesareas, por la observacion de que durante la
instalacion del bloqueo anestésico ocurre la reduccion de

la resistencia vascular sistémica, asociada con el aumento
del gasto cardiaco mediado por el aumento de la fre-
cuencia cardiaca. Asi, la bradicardia ocasionada por la
administracion de agentes a-agonistas trae como resultado
la disminucion del gasto cardiaco materno, lo que lleva a
algunos anestesistas a fundamentar su eleccion por la fre-
cuencia cardiaca de la madre®.

Segun Dyer et al., al estudiar a gestantes sometidas a
cesarea bajo anestesia espinal por medio de monitores mini-
mamente invasivos del gasto cardiaco (LiDDCO y BioZ) y que
recibieron efedrina o fenilefrina, evidenciaron que, después
de la anestesia espinal, las gestantes tenian una disminu-
cion acentuada de la resistencia vascular sistémica, con el
aumento compensatorio del gasto cardiaco, y llegaron a la
conclusion de que las bajas dosis de fenilefrina pueden res-
taurar la resistencia vascular sistémica y el gasto cardiaco a
valores basales®'.

También Auler et al., que calcularon las alteraciones
hemodinamicas maternas por medio de monitorizacion mini-
mamente invasiva en gestantes sometidas a cesarea bajo
anestesia espinal y que recibieron el metaraminol para el
control de la presion arterial, observaron una disminucion
del volumen sistolico, compensado por el aumento de la fre-
cuencia cardiaca, pero no asi alteraciones significativas con
relacion a la presion arterial media, ni a la resistencia vas-
cular sistémica, y especularon que esos resultados se dieron
a causa de la correccion mas rapida y efectiva de la presion
arterial media por la administracion del metaraminol®2.

A pesar del control hemodinamico satisfactorio con los
3 vasopresores, una limitacion del estudio fue que las dosis
administradas se tomaron de otros estudios sin relacion de
equipotencia, porque no existen en la literatura estudios
que comparen dosis equipotentes de los vasopresores estu-
diados. También se usé la medida de la presion materna
con intervalos de un minuto, lo que, ademas de ser inco-
modo para la madre, puede dificultar la medida de la presion
arterial ya que algunas veces se retrasa mas de un minuto
la comprobacion de la presion arterial. Cooper et al., en
un estudio en el que se calculd el control de la PAS con la
infusion continua de fenilefrina en cesareas electivas, evi-
denciaron que los ajustes en la velocidad de infusion con
medidas de la presion arterial materna a intervalos de 2 min
son efectivos para el control de la hipotension y de la inci-
dencia de nauseas y vomitos*>.

Con relacion al prondstico fetal, a pesar de que las dosis
elegidas de los vasopresores hayan sido adecuadas para el
control de la hipotension arterial materna en los 3 grupos,
los recién nacidos de gestantes que recibieron una efedrina
presentaron valores de pH y exceso de base inferiores a los
de los demas grupos.

La acidosis fetal, medida por medio del pH del cor-
don umbilical y del exceso de base, se considera como un
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marcador de prondstico neonatal. A pesar de que algunos
estudios muestran que solo los fetos severamente acidoticos
(pH<7), después de un evento intraparto agudo, presen-
tan un mayor riesgo de morbimortalidad (encefalopatia
hipoxico-isquémica, hemorragia intraventricular, paralisis
cerebral), un metaanalisis reciente mostré que cuando la
acidosis era definida como pH<7,20 se daba un aumento
de la mortalidad cerca de 4 veces y de morbilidad cerca
de 2 veces**.

En el estudio de Magalhaes et al., que usaron el valor de
7,20 para caracterizar la acidosis fetal en cesareas electivas,
en las cuales las gestantes recibieron efedrina o fenilefrina,
no fueron observados casos de acidosis fetal'®. En este tra-
bajo se dio acidosis fetal solamente en 3 recién nacidos del
grupo E, pero el valor de p no fue significativo. A pesar de la
acidosis fetal que aparecio en los 3 casos citados, no hubo
repercusiones clinicas en ninguno de ellos, ya que todos
los recién nacidos tuvieron una puntuacion de Apgar supe-
rior a 8 en el quinto minuto, no necesitaron maniobras de
reanimacion y no fueron derivados a la unidad de cuidados
intensivos.

Comparando los valores de exceso de base, hubo una
diferencia entre los grupos My F con relacion al E. Los valo-
res fueron inferiores en ese Gltimo. Sin embargo, a pesar de
las diferencias ocurridas, tales valores estan dentro de los
limites de normalidad™®.

Desde el punto de vista fetal, no quedan dudas de que
la fenilefrina y el metaraminol estan asociados con valo-
res superiores de pH y exceso de base en la sangre del
corddn umbilical mayores que la efedrina®'>3¢, lo que fue
ya confirmado en el presente estudio, motivo por el cual
el uso de la efedrina en el manejo de la hipotension arte-
rial en anestesia obstétrica esta siendo cuestionado como
vasopresor de primera eleccion. Asi, se puede anticipar
que la administracion de la efedrina en altas dosis, prin-
cipalmente en situaciones de compromiso fetal, debe ser
evitada'?’.

Las alteraciones fetales causadas por la efedrina
estan relacionadas con el hecho de atravesar la barrera
uteroplacentaria rapidamente, estimular los receptores
B-adrenérgicos fetales y aumentar la demanda metabolica
fetal. Eso puede ser observado por medio del aumento del
lactato, de la glucosa y de las catecolaminas en la sangre
del cordon umbilical. En el presente estudio, los valores de
lactato en la sangre del corddon umbilical fueron mayores
cuando la gestante recibié efedrina que cuando recibid
fenilefrina y metaraminol. Sin embargo, con relacion a
la glucemia, no fueron observadas diferencias entre los 3
grupos estudiados, en contraste con los resultados de Ngan
Kee et al.>®.

La respuesta metabdlica fetal a los vasopresores admi-
nistrados en la madre puede depender del genotipo del
receptor B2-adrenérgico fetal y complicar mucho mas el
entendimiento sobre la relacion entre la administraciéon de
la efedrina y menores valores de pH. Fetos homocigotos
para el gen ADRB2 p.Arg16 parecen ser mas resistentes a
la acidemia inducida por la efedrina’.

Por otra parte, un estudio reciente hecho por Bhardwaj
et al. no mostro diferencias entre los grupos M, E y F con
relacion a valores de pH y exceso de base de la sangre del
cordon umbilical. Esa diferencia se dio, tal vez, a causa
del uso de una menor dosis de efedrina?’.

Ningun recién nacido en el presente estudio tuvo baja
puntuacion de Apgar (inferior a 7) en el quinto minuto. Se
sabe que los episodios de hipotension ocurridos durante las
cesareas electivas cuando se tratan rapidamente no cau-
san alteraciones fetales clinicamente significativas. En una
revision sistematica hecha por Veeser et al., que incluyo
20 estudios en un total de 1.069 recién nacidos, quedd
demostrado que solamente un recién nacido tuvo Apgar infe-
rior a 7 en el quinto minuto™.

Con el objetivo de minimizar la aparicion de acidosis
fetal, ademas de las conductas aqui descritas, se sabe que
el tiempo transcurrido entre la incision de la piel y el naci-
miento, y entre la incision uterina y el nacimiento, tiene una
relacion directa con la acidosis fetal. Eso ha motivado a los
cirujanos a reducir sus tiempos quirdrgicos®.

En este estudio los tiempos quirlrgicos de los grupos eva-
luados fueron inferiores a los relatados por la literatura, lo
que puede ser una explicacion logica para el resultado cli-
nico favorable de los recién nacidos, incluso en los casos en
que ocurrio acidosis fetal. Un estudio de Maayan-Metzger
et al. mostro que los recién nacidos de gestantes que tuvie-
ron un intervalo entre la uterotomia y el nacimiento superior
a 2 min presentaron una mayor incidencia de problemas en
la alimentacion y alta prolongada®'.

Hoy por hoy, los vasopresores con efecto predominante
a-agonista son considerados farmacos de eleccion para pre-
venir la hipotension materna, las nauseas y los vomitos, en
la anestesia espinal en cesareas electivas. A pesar de que su
uso esta asociado con la reduccion de la frecuencia cardiaca
y con el gasto cardiaco, eso es clinicamente insignificante
en las gestaciones de bajo riesgo y en las cesareas electivas.

Los resultados encontrados muestran que en las cesa-
reas electivas con anestesia espinal, la hipotension arterial
puede ser controlada con cualquiera de los vasopresores
estudiados, ya que no se dieron alteraciones maternas ni
fetales importantes clinicamente, lo que demuestra que
el control riguroso de la presion arterial es una condicion
importante para el bienestar materno-fetal. Sin embargo, el
metaraminol y la fenilefrina presentaron ventajas con rela-
cion a la efedrina, principalmente respecto a las incidencias
de nauseas y vomitos. Las repercusiones de la terapia vaso-
presora en cesareas de urgencia y en gestaciones de alto
riesgo todavia son muy controvertidas.
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