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RESUMEN 

Le presente revision, describe las implicaclones fis~ologicas, 
anesteslcas y 10s efectos de oxido nitrica (NO) sobre la circula- 
cion pulmonar y el sindrorne de insufic~encia resplratorla progre- 
siva del adulto. 
La importancia para el anestesiologo del oxido nitric0 (NO) ylo 
el facror de relajacion derivado del endotelio, (FRDE)va mas alla 
dei entendimiento del papel de este ultimo, en 10s estados fisiolo- 
gicos y f i ~ i ~ ~ a t o l 6 ~ i c o s  cardiovasculares. ~ C o m o  son mediadas 
estas interacciones?  existe en diferencias significativas entre 10s 
anestesicos con relaci6n a sus efectos sobre el FRDE? ~ E s  
clinicamente importante el efecto de 10s anestesicos en la activi- 
dad basal de FRDE o solo en respuesta a una estimulacion 
exogena?. Son preguntas que se plantean durante esta revision. 
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SUMMARY 

NITRIC OXIDE AND ANESTHESIA 

The present paper reviews and describes the physiological and 
anesthet~c implications of  the nitrtc oxide (NO) as well as the 
effects of N O  upon the pulmonary circulation and the syndrome 
of progressive adult respiratory distress. The importance of the 
NO andlor the endothelium-dependent vascular relaxing factor 
(EDRF) for the anesthesiologists is beyond the understanding of 
the physiological effects of the N O  andlor EDRF, and the interac- 
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L a celula endotelial, es un componente 
metabolicamente activo de la pared vascular que 
puede influenciar el tono vascular por varios meca- 

nismos. Es el endotelio, un sitio primario de conversion de 
angiotensina I a angiotensina I11,2; activamente metaboliza 
el acido araquidonico a una variedad de productos 
vasoactivos eicosanoicos, mas notablemente la prostaciclina 
y tromboxano, y es tambien el sitio de inactivation de al- 
gunos productos vasoactivos circulantes en donde se inclu- 
yen la bradicinina, adenosina, norepinefrina y prosta- 
glandina E3,4. Sin embargo, durante 10s ultimos aiios, la 
produccion y liberacion de una sustancia derivada de las 
celulas endoteliales denominada factor de relajacion deri- 
vado del endotelio (FRDE) ha llamado fuertemente la aten- 
cion. Este factor h e  descubierto en 1980 por Fuerchegott y 
Zawsozki5. Estos autores resolvieron el conflict0 entre las 
acciones vasculares de la acetilcolina tanto in vrvo como it7 
vitro. Los resultados de estas investigaciones han concluido 
que la acetilcolina causa vasodilatacion solo si el endotelio 
se encuentra preservado causando liberacion del FRDE; de 
manera contraria al ser removido el endotelio, se produce 
vasoconstriction. 

tions with anesthetics, physiological states and cardiovascular 
pathophysiology. How these relationships are mediated ? Exist CARACTERISTICAS DEL FRDE 
differindes between anesthetics and EDF& with respect to its ef- 
fects ?. These and more questions are answered in this review. Se conoce que el FRLIE es un product0 labil, con 

una vida media biologica entre 6.3 y 50 segundos en un 
* Medicos Adjuntos al Departamento de Anestesia, **Jefe del medio acuoso oxigenad06,~. Es producido a partir de la L- 
Departamento de Anestesia. Instituto Nacional de Cardiologia arginina en las celulas endoteliales par una via que requie- 
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Figure 5. 

INTERACCION DEL SISTEMA NO'-GMP, Y ANESTESICOS 

Celulo 
vascular 

endotellal G 
I".tl,".3 

GMP, por 10s anestesicos volatiles ha sido demostrado 
usando a~terias aisladas extracerebrales. Se ha demostrado 
que el halotano inhibe la vasodilatacion dependiente del 
endotelio en respuesta a acetilcolina y bradicinina, pero no 
a la causada por nitroglicerina. Otros grupos han demos- 
trado que todos 10s anestesicos halogenados incluyendo 
halotano, isoflurano, enflurano y sevoflurano atenuan la 
relajacion dependiente del endotelio in vitro. Sin embargo 
el mecanismo fundamental de supresion del sistema NO'- 
GMPc se mantiene controversial. 
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Yoshida y Okabe3', reportan la formacion de radica- 
les superoxido por sevoflurano (2.3% - 4.6%) y sugieren 
que la supresion de la relajacion dependiente del endotelio 
producida por este gas sea a traves de la inactivacion del 
oxido nitrico con radicales libres. Blaise dem~stro que el 
halotano (2.5%) ligera pero significativamente suprimia la 
relajacion inducida por oxido nitrico exogeno mas aun, se 
ha observado que el halotano y en menor cuantia el 
isoflurano, de manera dosis dependiente atenuan la 
estimulacion de la guanidil ciclasa por el oxido nitrico, su- 
giriendo una competencia entre el oxido nitrico y 10s 
anestesicos a nivel del sitio de activacion de la guanidil 
c i c l a ~ a ~ ~ .  
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Estas observaciones indican, que aun cuando la ac- 
cion del halotano y otros anestesicos volatiles suprimen la 
relajacion derivada del endotelio de manera importante, la 
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accion de inactivar oxido nitrico o suprimir la activacion 
de la guanidil ciclasa en el musculo liso no es potente y por 
lo tanto el musculo liso puede no ser el unico sitio de la 
accion anestesica. Otros sitios de accion que deben ser consi- 
derados con el endotelio son el receptor de acetilcolina, el 
receptor de bradicinina, proteina G, el mecanismo de 
movilizacion de calcio y la osido nitrico sintetasa (enzima 
que cataliza L-ARGININA-OXIDO NITRICO) (Fig. 5). 

Stone y  john^'^, han reportado una pobre respuesta 
vasoconstrictors con bajas concentraciones de isoflurano, 
enflurano y halotano con un endotelio intacto, sugiriendo 
que esta respuesta es secundaria a la inhibicion del FRDE. 

Con 10s anestesicos locales como la lidocaina, bupi- 
vacaina, etidocaina y 2 cloroprocaina se ha observado inhi- 
bicion de la relajacion dependiente del endotelio, secunda- 
ria a acetilcolina4". 

La importancia del FRDE para el anestesiologo va 
mas alla del entendimiento del papel de este ultimo, en 10s 
estados fisiologicos y fisiopatologicos cardiovasculares. 

Los estudios iniciales han revelado que el endotelio 
puede jugar un papel como mediador de las acciones 
vasculares de 10s anestesicos y que 10s anestesicos pueden 
inhibir la produccion, liberacion o accion del FRDE. Sin 
embargo jcomo son mediadas estas interacciones? jExis- 
ten diferencias significativas entre 10s anestesicos con rela- 
cion a sus efectos sobre el FRDE? ~ E s  clinicamente impor- 
tante el efecto de 10s anestesicos en la actividad basal de 
FRDE o solo en respuesta a una estimulacion exogena? 

Futuras investigaciones en 10s mecanismos de ac- 
cion vascular de 10s anestesicos volatiles y anestesicos lo- 
cales son requeridos para mejorar el entendimiento de es- 
tos efectos. 
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