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Algunas observaciones con el uso de fenilpresina

en anestesia regional *

L. empleo de vasoconstrictores con los
E anestésicos locales ha sido de gran
valor desde los albores de la anestesia re-
gional.

Las principales razones para su uso son:
disminucién del a toxicidad de las drogas
por retardo en su absorcion, prolongar Ia
duracién de la anestesia, aumentar la pro-
fundidad de la analgesia, obtener cierto
efecto presor sistémico y de vasoconstric-
cion tisular en determinado tipo de blo-
queos. Ahora Dbien, no todas las drogas
vasconstriatoras son compatibles con los
anestésicos locales para su uso en solucio-
nes inyectables. Idasta no hace mucho
tiempo, las catecolaminas, epinefrina y no-
repinefrina eran las finicas que en combi-
nacidn con soluciones anestésicas tenian uti-
lidad clinica.® Sin embargo, estas aminas
presoras tienen respuestas cardiovasculares
muy importantes y no estan exentas de
riesgos.

Uno de los problemas serios con los que
tine que cnfremtarse el anestesiblogo, es
el de administrar anestesia general por in-
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halacién, en los casos en que se usaron
soluciones con epinefrina para algiin tipo
de bloqueo regional y en los cuales no se
obtuvo analgesia satisfactoria, pues los prin-
cipales liquidos volatiles y gases anesté-
sicos como ciclopropano y halogenados, au-
mentan la  irritabilidad del miocardio
(Smith) (Katz), previamente sensibilizado
por la adrenalina. Después de que Raven-
thos sefialé que ¢l halotane aumenta la
sensibilidad del miocardio a la epinefrina,
aparecieron mnumerosos reportes de arrit-
mias ventriculares relacionadas con la in-
yeccion de epinefrina durante la anestesia
con este halogenado. *2*

Otros casos no poco frecuentes de ciru-
gia son los que se realizan con una combi-
nacion de anestesia local con vasoconstric-
tor y anestesia general para llenar determi-
nadas necesidades quirtirgicas., En unos y
otros casos la posibilidad de un trastorno
de ritmo cardiaco se hace evidente. En efec-
to hemos observado y se han reportado 2>
alteraciones de cierta importancia que de
no tratarse adecuadamente pueden condu-

*  Publicado en el libro de homenaje al Dr. Luis Castelazo Ayala (1970).

** Jefe de Servicio del Hospital de Gineco-Obstetricia No. Uno del I.M.S.S,
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c¢ir a un accidente. Sin embargo, por tales
necesidades seguimos usando con cierta in-
quictud, mucho valor y otras tantas precau-
clones (como por ejemplo: buena ventila-
¢idn, mezclas azeotropicas, etc., etc.) ciclo-
propano y halotane, aun cuando se hayan
administrado anestésicos locales con c¢pi-
nefrina.

Actualmente contamos con un vascons-
trictor polipéptido sintético, la fenilpresina
o PLV2 (2 pH fenylalanine-8-lysine vaso-
pressin) a lo cual en numerosos articulos %
1,132 ge le gefialan ventajas sobre las ca-
tecolaminas tanto en su accion cardiovascu-
lar como tisular, asi como su ocmpatibilidad
con soluciones ancstésicas locales y con ci-
clopropano y halogenados.

El presente trabajo tiene por objeto co-
nocer las propiedades farmacologicas sisté-
micas de la fenilpresina, asi como el valorar
su efecto de vasoconstriccidn en anestesia
regional.

MATERIAL Y METODO

Se hicieron 150 estudios de pacientes de
raza mestiza entre los 18 y 64 afios de edad
sometidas a intervenciones ginecologicas y
obstétricas. Se dividieron en tres grupos:

Grupo [

50 estudios de pacientes con bloqueo pe-
ridura] en las cuales se observaron las mo-
dificaciones de las propiedades del anestésico
provocadas por el vasopresor. Medicacion
previa: meperidina y atropina una hora an-
tes de la operacion aproximadamente. En
cste grupo se usaron 400-600 mg de pri-
locaina al 2% y fenilpresina a la concentra-
~cién de 0.03 UI por ml. Se usaron solu-
.ciones tanto preparadas en el momento de
Jusarse como mezclas previamente elabora-
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das. El periodo de latencia s¢ determind
por el método de pellizcamiento. El blo-
queo motor por los cuatro tipos sefalados
por Bromage,* la duracion por la valora-
cidon entre el tiempo quirtrgico, pellizca-
miento en el cuarto de recuperacion y la
recuperacion completa de la motilidad de
miembros inferiores. Considero que ¢l mé-
todo de pellizcamiento es mas demostrativo
que el de piquete de alfiler para determinar
la instalacion de la anestesia quirdrgica.

Grupo 11

VALORACION DE KEFECTO SISTEMICO Y

COMPAN'IBILIDAD CON ANESTESIA GENERAL

50 pacientes bajo bloqueo peridural con
prilocaina 400 mg. a 600 mg. al 2% vy
fenilpresina de 0.03 por ml, a los cuales
se le administré cicloproano y halotane en
circuito circular v en planos superficiales.
Medicacion  preanestésica: meperidina y
atropina una hora antes. 32 con
ciclopropano hasta inhibir la conciencia y
18 casos con halotane al 1% en vaporiza-
dor calibrado, circuito semicerrado 2 li-
tros de oxigeno por minuto en planos su-
perficiales. De estos 50 casos, en 38 se
usaron los anestésicos generales al comen-
zar la intervencién, aun con una analgesia
satisfactoria peridural. En 12 casos se usé
la misma técnica pero en esta las pacientes
manifestaron molestias quirtrgicas antes de
empezar la inducciéon con los gases anes-
tésicos.

Casos

En todos los casos se tomaron registros
electrocardiograficos y se aplicaron inyec-
ciones endovenosas de PLV2 en dosis que
variaron de 0.5 UI a 7.5 UL

Se les tomd trazo electrocardiografico
completo antes de iniciar las maniobras
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anestésico-quirtirgicas y unicamente las de-
rivaciones standard DI, D2 y D3 pocos
minutos después de la aplicacién del vaso-
presor. Se interpretaron 50 registros elec-
trocardiograficos.

Grupo 111

Anestesia local por infiltracién en 50
casos de pacientes en periodo expulsivo pa-
ra episiotomia o después del alumbramien-
to para episiorrafia. Se administraron en
40 casos 10 ml. de solucién de prilocaina
al 1% con fenilpresina 0.03 por ml. y en
10 casos la solucidon anestésica al 2% con
la misma concentracion del vasoconstrictor.

REesurravos v COMENTARIOS

Grupo 1

La valoracion se hizo dentro de los pri-
meros 15 minutos de la ejecucion del blo-
queo para no confundir el efecto farmaco-
logico sistémico con factores quirtirgicos

agregados. Se obtuvieron los siguientes
resultados :
Latencia
De 10 a 15 minutos ............. 909%
De 8 a 10 minutes ............ 109,
Duracién
De 60 a 90 minutos ............ 5%
De 90 a 120 minutos ............ 75%
*Mayor de 120 minutos .......... 209,
Potencia
**Qatisfactoria ........... 38 casos 76%
Con molestias .......... 12 casos 249,
Bloqueo Motor
Parcial ........... .. 0t 509,
Completo .............. P 309
Ninguno .........coviiivinnnnnn: 209,

Toxicidad S.N.C. no se observé.

*En este iltimo grupo no se precisd
la duracién después de las 2 horas.
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**Qensiblemente igual que con solu-

ciones simples.
Efectos Colaterales

Ndausea
Cianosis ligera

De acuerdo con los resultados obtenidos
y los patrones tomados de otros estudios
con soluciones simples de prilocaina,?* la
felipresina a las concentraciones usadas no
altera en una forma significativa las pro-
piedades anestésicas de la droga, con ex-
cepcion de la duracion de la analgesia que
fue semejante a la que determina las solu-
ciones con epinefrina al 1:200,000,

Es interesante hacer notar las observa-
ciones de Akerman? de que la duracidn
de la anestesia aumenta proporcionalmen-
te a la concentracion de PLV2 pero de
005 a 0.10, ya que si se aumenta a 0.20
por ejemplo, tiende a decrecer; la razén
de este fenomeno no ha sido completamen-
te explicada. Este mismo autor en un es-
tudio experimental en animales usando fe-
lipresin con lidocaina y prilocaina encontréd
algunas de las siguientes equivalencias en-
tre las concentraciones de fenilpresina y
epinefrina. 0.01 UI por ml. equivalen apro-
ximadamente a epinefrina al 1:300,000.
0.05 UI por ml equivale a epinefrina
1:100,000. 0.03 UI por ml cquivale apro-
ximadamente a la epinefrina al 1:200,000.

En cuanto al blogqueo motor el porcen-
taje observado es mucho menor que ¢l se-
flalado por Bromage usando soluciones con
epinefrina al 1:200,000. (4A). Los efec-
tos colaterales observados no se atribuyen
a la fenilpresina; la nausea y el vomito por
ejemplo se observan con cierta frecuencia
en los pacientes que han recibido meperi-
dina en la medicacion previa. 2

La cianosis ligera de los tegumentos en
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el pequeito porcentaje coincidié con un
aumento en la oscuridad de la sangre del
campo operatorio con la caracteristica de
(que no cambié con la administracion de
oxigeno y no se observaron en estos casos
modificaciones en las funciones vitales. No
se consign acomo metahemoglobinemia ya
que no se hicieron medicaciones fotoespec-
tométricas por su poca importancia,

Grupo 11
REPERCUSION SISTEMICA

Tensién arterial

Elevacion moderada de 10 a 20 mm. Hg. 809,
Elevacion discreta, menos de 10 mm. Hg. 8%
Descenso tensional de 10 a 20 mm. Hg. 129

100

Frecuencia del pulso

Aceleracion moderada de 80 a 120xm. 72 9
Aceleracion importante de 120 a 150 xm. 0.5%

Bradicardia, menos de 80xm. ........ 20.59%
Sin cambios ............ ... L. 7 9%
100.0

T.a accion sistémica de la fenilpresina en
cl 80% de los casos estudiados se manifes-
t6 con elevacién moderada de la tension
arterial. Este efecto citado por Katz,®
Guhl, ® Nava1® y otros autores pueden ser
una ventaja para uso en pacientes hiper-
tensos donde se pretende obtener los be-
nefecios de la combinacién con anestésicos
locales sin los peligros de una respuesta
vasopresora enérgica. En ningln caso se
observo un aumento exagerado de la ten-
sion arterial. La elevacion de Ja presion
sanguinea es debida a un aumento en la
resistencia periférica sin una apreciable
disminuciéon del gasto cardiaco.?* El des-
censo tensional en ¢l 12% se atribuye al
bloqueo del simpatico importante provo-
cado por el agente anestésico en el espacio
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peridural. La frecuencia del pulso aumen-
t6 moderadamente en el 72% de los casos.
Es muy probable que la frecuencia del
pulso se elevara en la mayoria de estos pa-
cientes no sélo por la accién del PLV2Z, si-
no también por la accion de la prilocaina
ya que esta se observa también con solu-
ciones simples; "** pero es muy interesante
que no se observe taquicardia importante
como con las catecolaminas. Tn un caso en
que se observd taquicardia de 140/minuto,
esta fue previa a la administracion de
PLV2 atribuida a la medicaciéon preanes-
tésica con sulfato de atropina; lo impor-
tante de este caso es que no aumentd la
frecuencia con el vasopresor, aun con dos
dosis del mismo. (Véase Registro No., 23).

Tl porcentaje de bradicardia 20.5% se
atribuyd también al bloqueo del simpatico
y respondieron facilmente con pequeiias
dosis de atropina.

Cuando se administrd anestesia gene-
ral hasta un tercer periodo, en que hay
pérdida de la conciencia, se obtuvieron dos
tipos de respuestas:

La primera que corresponde a la admi-
nistracion de Fluothane, donde se ohserva
un descenso sostenido de la tensién arte-
rial. Esta hipotension acentuada puede ser
explicada por la manifestacién ya conocida
de la accion farmacodinamica del anesté-
sico. 2!

Pero en los casos del ciclopropano, los
resultados son paraddjicos, pues este gas
produce una ligera elevacion de la tensidn
arterial durante la induccién principalmen-
te. Estos resultados pueden interpretarse
y corresponder al fenomeno ya conocido
también de que el cerebro funciona como
érgano efector, ya que los pacientes cons-
cientes mantienen una tensiéon arterial mas
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elevada que aquellos que son sometidos a
anestesia general con pérdida de la con-
ciencia.

Cuando la tensién sistolica descendié a
80 mm. de mercurio se administraron dosis
fraccionadas de PLV2 de 0.5 Ul intrave-
nosa; la respuesta presora fue discreta y
fugaz, llegandose a usar como dosis ma-
xima en este estudio 7.5 Ul

Después de cada inyeccion se tomaron
registros elertocardiograficos. En éstos no
se encontraron alteraciones importantes en
la conduccidén, voltaje, repolarizacién ni au-
tomatismo atribuidos a] vasopresor. Se re-
gistraron algunas alteraciones electrocardio-
grificas; un caso que corresponde a hiper-
tension pulmonar probablemente por enfi-
sema y otro en que se observan complejos
QRS astillados en D3, empastados en VI
y D1, ST cancavo, isoeléctrico o positivo
en D1, D2 y D3. Estas alteraciones corres-
pondieron a las mismas observadas en el
registro previo a la operacion.

LEn los diversos trazos estudiados se com-
probaron las observaciones de otros auto-

a |
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res >2 que sefialan la compatibilidad de
este vasopresor durante la anestesia con ci-
clopropane y halogenados y en que no se
reportan alteraciones electrocardiograficas
atribuidas al polipéptido. En todos los re-
gistros se mantuvo el ritmo sinusal.

Es importante sefiala que en ninguno de
los pacientes se observo reaccion pilomo-
tora después de las diferentes dosis de
PLV2 administradas como es frecuente ob-
servarlo con otros vasopresores. La ex-
plicacién de esto puede estar en su dife-
rente mecanismo de accién sobre la micro-
circulacién, Ha sido observado que PLV2
produce vasconstriccion pre-capilar pero no
postcapilar  (capacitancia de los vasos),
mientras que las catecolaminas tienen accidn
en ambos. *

Grupo 111

[.a evaluacién de los resultados en este
grupo fue dificil por las variaciones de
vascularidad, pero en todas las pacientes
se aprecid una considerable accion hemos-
tatica en el campo operatorio independiente
de la concentracion del anestésico local.
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Vic. l.—Registros electrocardiograficos de pacientes en que se administro halotano para inhibir
conciencia ¥ Fenilpresina tanto en la solucién anestésica, como dosis directas endovenosas de
PLV2. Se observo aumento moderado de la tension arterial, sin alteraciones del ritmo cardiaco.
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F1c. 2—Registros electrocardiogrdficos de pacientes en que se administré ciclopropano en planos
superficiules y fenilpresina. No obstante cierto grado de dolor y excitabilidad de las enfermas, se
mantuvo el ritmo normal.

F1c. 3—La alta frecuencia cardiaca no aumenté aiin con dosis de Prilocaina v PLV2,

En algunos pacientes de piel blanca, no
se aprecid la coloracién isquémica o lige-
ramente livida que es comutn apreciar con
soluciones anestésicas que contienen epine-
frina. Sin embargo, las apreciaciones de
este efecto local son puramente subjetivas
y como tales no pueden tomarse para ha-
cer conclusiones definitivas. De cualquier
modo es conveniente conocer los estudios
de investigacion que demuestran ventajas
notables de fenilpresina sobre la epinefri-
na, ™ ya que varios autores han observado
que la inyeccion de epinefrina produce pa-
lidez y cianosis y la inyeccion de PLV2
solamente palidez. El PI.V2 de los tejidos
en el area inyectada con epinefrina es mas
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bajo que en la zona inyectada con PLV2.
Esto sugiere, dicen los autores, que la hi-
poxia tisular producida por epinefrina pue-
de aumentar la posibilidad de hemorragia
postoperatoria y edema y que PLVZ2 podia
ser en consectiencia superior como vaso-
constrictor.
Klingenstrom y Westermark '' estudia-
ron la tension de oxigeno local de los te-
jidos de la piel con adrenalina y fenilpre-
sina, usando un electrodo de membrana
adaptado a un analizador de Beckman. La
tension de oxigeno fue evidentemente me-
nor después de la administracion de cate-
colaminas que después de PLV2. Se supo-
ne que epinefrina y norepinefrina provo-
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can un aumento en el consumo local de
oxigeno. Desde el momento en que el vaso-
constrictor polipéptido no causa cianosis
local v la tensién de oxigeno es alta, debs
ser mas que los otros dos
agenntes.

Algunos autores sugieren su uso en zo-
nas quirargicas muy vascularizadas com-
binandolo con anestésicos locales o bien
haciendo una irrigacion con soluciones sa-
linas y fenilpresina. Han sido reportados
muy buenos resultados aplicando el PLV2
como agente hemostatico en operaciones
ginecologicas. 118

PLV2 parece ser excepcionalmente efi-
ciente y seguro como vasoconstritor en
anestesia local y con irrigacion para el
control de la hemorragia durante y des-
pués de la cirugia, **

mmofensivo

Otros autores han suado ¢l Octapresin
con lidocaina y otros anestésicos. Sin em-
bargo, atendiendo a las propiedades de Ci-
tanest que es menos vasodilatador que otros
anestésicos locales con excepcion de la co-
caina, parece ser que la combinacién con
este agente puede ser la eleccion. Klingens-
trom y Westermark '* usaron lidocaina en
1962 y 1963, Misura y Wether oxiprocaina
en 1962 y de Gemes procaina en 1963.

Las soluciones de Octapresin son muy
estables, no se ohservaron disminucion del
cfecto con soluciones almacenadas a mas
de 4° pH de 4.8 (por 8 meses). Cuando
se almacenaron a la temperatura ambiente
de 25°C por 20 meses una solucién conte-
niendo 0.27 UI por ml. pH 4.0 perdié
solamente el 69 de su actividad.

CONCLUSIONES

Se considera que este nuevo agente va-
soconstrictor, compatible con soluciones
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anestésicas, tiene definidas ventajas sobre 1a
epinefrina:

lo. Su accidn sistémica
tensa lo que permite ampliar el niimero de
sus indicaciones.

20. No aumenta la irritabilidad del mio-
cardio pudiendo usarse durante la aneste-
sia con ciclopropano y halogenados, sin
que se observen trastornos del ritmo como
con las catecolaminas.

Esta propiedad constituye una importan-
te ventaja y en mi opinion personal, la
mas definitiva, pues el anestesidlogo po-
dra emplear en una forma segura y efectiva
anestesia general y loco regional en los ca-
sos en (ue sea necesario, v.g.: bloqueo
peridural complementado, operaciones de
cirugia plastica y reconstructiva, ete.

30. De acuerdo con los estudios de nu-
merosos investigadores su accion sobre la
microcirculacion, obedece a un mecanismo
diferente, no compromete la ovigenacién
tisular y su accién sostenida evita la he-
morragia postoperatoria frecuentemente ob-
servada cuando se controla con vasopre-
sores.

es menos in-

RESUMEN

En este articulo se estudiaron clinica-
mente las propiedades farmacologicas de
la fenilpresina combinindola con un anes-
tésico local en bloqueo peridural y aneste-
sia local por infiltracién. Se observaron
sus efectos vasopresores, su compatibilidad
con ciclopropano y halogenados con regis-
tros electrocardiograficos transoperatorios,
las ventajas de su asociacién en cuanto a
las propiedades anestésicas y su efecto de
vasoconstriccion a nivel tisular para la dis-
minucion de la hemorragia durante las ope-
raciones ginecoldgicas y obstétricas.
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Nombres genéricos y marcas registradas:
Prilocaina — Citanest®
Fenilpresina (PLV2) — Octapresin®
Halothane — Fluothane®
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