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RESUMEN

La deficiencia de vasopresina es característica del estado de choque va-
sodilatado refractario. La vasopresina actúa a través de 3 diferentes recep-
tores de proteína G denominados V1a, V1b y V2. En diversos estudios expe-
rimentales y ensayos clínicos se ha demostrado su utilidad en choque sép-
tico, postcirugía cardíaca, hipovolémico en fase dilatada, hipotensión
trans-operatoria inducida por inhibidores de la ECA y milrinona, paro car-
díaco y taquicardia ventricular sin pulsos y fibrilación ventricular. En estados
de choque con vasodilatación la dosis recomendada es de 0.01 a 0.04 UI/min,
dosis más elevadas se asocian a isquemia miocárdica, esplácnica y cutánea.
La terlipresina a dosis de 1 mg en dosis única es el tratamiento de elección en
la hipotensión refractaria transoperatoria secundaria a inhibidores de la ECA y
milrinona. En taquicardia ventricular sin pulsos y fibrilación ventricular de acuerdo
a la Asociación Americana de Cardiología es recomendación IIb.

Palabras clave: Vasopresina, vasodilatación, choque, hipotensión trans-ope-
ratoria, paro cardíaco, fibrilación ventricular, taquicardia ventricular.

SUMMARY

Vasopressin deficiency is common in refractory vasodilated shock. Vaso-
pressin acts by means of three different receptors related to G protein, known
as V1a, V1b and V2. Experimental and clinical trials have shown the usefulness of
vasopressin in the management of septic shock; postoperative shock after
heart surgery; the dilated phase of hemorrhagic shock; intraopera hypotension
induced by ACE inhibitors and milrinone; pulseless cardiac arrest and ventric-
ular tachycardia; and ventricular fibrillation. The recommended dose of vaso-
pressin for the management of vasodilated shock is 0.01 to 0.04 IU/minute.
Higher doses are associated with myocardial ischemia and cutaneous and
splanchnic hypoperfusion. Terlipressin in a single, 1-mg dose is the first-choice
treatment for intraoperatory hypotension induced by ACE inhibitors and mil-
rinone. The American Heart Association recommends the use of vasopressin
as a bolus of 40 IU in the management of pulseless ventricular tachycardia
and ventricular fibrillation; this is considered a IIb recommendation.

Key words: Vasopressin, vasodilation, shock, cardiac arrest, intraoperatory
hypotension, ventricular fibrillation, ventricular tachycardia.
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El anestesiólogo en su práctica cotidiana maneja cada vez
con más frecuencia enfermos en estado de choque y paro
cardíaco. El conocimiento actual de la fisiopatología y algo-
ritmos terapéuticos ha disminuido la mortalidad de estas dos
entidades. En los últimos años se han descrito una serie de
alteraciones endocrinológicas asociadas al deterioro hemo-
dinámico en la fase vasodilatada del estado de choque sépti-
co y hemorrágico y en el paro cardíaco, una de las cuales
por su relevancia es la deficiencia de vasopresina.

El objetivo de este artículo es describir la cinética de la vaso-
presina en el enfermo grave sometido a cirugía, la fisiopatolo-
gía del choque vasodilatado y sus indicaciones terapéuticas.

1. FISIOLOGÍA

La vasopresina (VP) también conocida como hormona anti-
diurética (HAD), es un nonapéptido con dos puentes disulfu-
ro entre dos cisteínas. Se sintetiza como prohormona en las
neuronas magnocelulares de los núcleos supraóptico y para-
ventricular del hipotálamo, se transporta unida a la neurofisi-
na por el tracto supraóptico-hipofisiario a la neurohipófisis
donde es almacenada para liberarse en pulsos del 10 al 20%
del contenido total. Una vez que se inicia su liberación, la
síntesis hipotalámica continúa a una menor tasa, evento que
se acentúa en los estados de choque. La oxitocina que es otra
hormona de la hipófisis posterior es estructuralmente similar
a la vasopresina pero se diferencia por tener una isoleucina en
posición 3 y una leucina en posición 8, sustituyendo a la feni-
lalanina y a arginina respectivamente(1-3).

La regulación de la síntesis y liberación de vasopresina
es secundaria a estímulos osmóticos y no osmóticos.

a. Regulación osmótica

La hiperosmolaridad es uno de los principales estímulos
para la liberación de vasopresina. Ésta es sensada por os-
morreceptores centrales y periféricos. Los osmorrecepto-
res periféricos se encuentran localizados en el sistema por-
tal y están encargados de sensar cambios en la osmolaridad
sérica inducidos por líquidos y alimentos. El estímulo afe-
rente viaja a través del vago a las neuronas magnocelula-
res. Los osmorreceptores centrales se encuentran en regio-
nes cerebrales excluidas de la barrera hematoencefálica y
las mismas neuronas magnocelulares actúan como senso-
res de osmolaridad respondiendo con despolarización a la
hipertonicidad(4,5).

b. Regulación no osmótica

La hipotensión y la disminución de volumen intravascu-
lar son los principales estímulos no osmóticos que indu-
cen síntesis y liberación de vasopresina a través de recep-

tores de estiramiento que se encuentran en aurícula iz-
quierda, arco aórtico y seno carotídeo.

Otros estímulos no osmóticos que directamente inducen la
liberación de vasopresina son: dolor, hipoxia, acidosis y vó-
mito los cuales actúan a través de mediadores como son ace-
tilcolina, histamina, nicotina, dopamina, prostaglandinas, an-
giotensina II y catecolaminas. La hipoxia y la hipercapnia a
su vez, estimulan quimiorreceptores del cuerpo carotídeo y a
través de este mecanismo inducen liberación de vasopresina.

El óxido nítrico influye en la cinética de la vasopresina
por vía del GMPc. La norepinefrina estimula por acción cen-
tral a través de receptores  a1 la liberación de vasopresina y
por otro lado inhibe la liberación de ésta a través de su ac-
ción sobre receptores  b y a  II(8,9).

Los niveles de vasopresina en condiciones de normoten-
sión y buena hidratación son < de 4 pg/ml. La deshidratación,
la hiperosmolaridad y la hipotensión incrementan sus niveles
de 10 a 20 pg/ml. Su vida media es de 10 a 35 minutos y se
metaboliza por vasopresinasas hepática y renal(10-12).

La vasopresina actúa a través de tres diferentes recepto-
res de proteína G denominados V1a, V1b (en algunas nomen-
claturas denominado receptor V3) y V2

(13)
 (Cuadro I).

 • Receptor V1a. Se localiza preferentemente en células
musculares lisas. Median vasoconstricción a través de
activación de fosfolipasa C y liberación de calcio por
la vía de fosfoinositol. Se han descrito también en ri-
ñón, miometrio, vejiga, adipocitos, hepatocitos, pla-
quetas, bazo y testículos.

 • Receptor V1b. Se localiza en hipófisis y media la pro-
ducción de ACTH a través del sistema de proteína G e
incremento de AMPc intracelular.

 • Receptor V2. Se localiza en células del sistema colec-
tor tubular renal. Median la reabsorción de agua a tra-
vés de adenilciclasa e incremento del AMPc, lo que

Cuadro I. Receptores de vasopresina.

Receptor Mecanismo de acción Efecto clínico

V1a Activación de fosfolipasa C Vasoconstricción
y iberación de calcio por
vía de fosfoinositol

V1b Incremento de AMP Producción de
intracelular, interacción ACTH
con proteínas G

V2 Incremento de AMP Reabsorción de
cíclico, interacción con agua
adenilciclasa, fosforilación
de acuaporinas y formación
de canales apicales de agua
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induce fosforilación de acuaporinas y formación de ca-
nales apicales de agua.

Los efectos fisiológicos de la vasopresina son:

1. Osmorregulación y mantenimiento de normovolemia.
2. Efecto antidiurético mediante su interacción con re-

ceptores V2.
3. Mantener ritmos circadianos de sueño y regulación de

temperatura.
4. Vasoconstricción.
5. Secretagogo de ACTH.
6. Liberación de factor de Von-Willebrand (Desmopresina).
7. Agregación plaquetaria.

La vasopresina en condiciones fisiológicas y concentra-
ciones normales, tiene poco efecto sobre el control de la pre-
sión arterial. Deben alcanzarse concentraciones de 50 pg/ml
para lograr un incremento significativo en la presión arterial
media, sin embargo, en estados de hipotensión inducidos por
hipovolemia, la vasopresina a través de su efecto sobre re-
ceptores V1 es fundamental para mantener presión arterial.
En este aspecto la vasopresina difiere de las catecolaminas
en que ésta es un vasopresor débil cuando hay integridad del
sistema autonómico. En modelos experimentales la vasopre-
sina es un potente vasoconstrictor en piel, músculo esquelé-
tico, grasa, páncreas y tiroides, con menos efecto a nivel
coronario y de la circulación cerebral. Además de su efecto
vasopresor la vasopresina mediante su interacción con el
receptor V2 induce vasodilatación a nivel cutáneo y de arte-
riola aferente. La vasopresina disminuye la presión de la ar-
teria pulmonar en estados de hipoxia y en situaciones fisio-
lógicas, efecto que se revierte a concentraciones de 30 a 50
pg/ml(14,15).

2. CHOQUE CON VASODILATACIÓN

El choque con vasodilatación se ha redefinido recientemente
como una entidad caracterizada por hipotensión, vasodilatación
refractaria a catecolaminas e hiperdinamia que evoluciona a
hipoperfusión tisular grave y disfunción orgánica múltiple(16).

La sepsis es la causa más frecuente de esta entidad pero
también se ha descrito en acidosis láctica, intoxicación por
monóxido de carbono, choque hemorrágico, choque cardio-
génico, posterior a bypass cardiopulmonar, intoxicación por
metformin, intoxicación por cianuro y paro cardíaco con
actividad eléctrica sin pulso.

En el estado de choque vasodilatado a pesar de las altas
concentraciones de catecolaminas plasmáticas y de activi-
dad del sistema renina-angiotensina, existe falla del múscu-
lo liso vascular para responder a éstos. Los mecanismos in-
volucrados en este proceso son: (Figura 1).

 • Activación de los canales de potasio sensibles a ATP
en la membrana celular del músculo liso vascular.

 • Activación de la sintetasa inducible de óxido nítrico.
 • Deficiencia de vasopresina.

2A. CANALES DE POTASIO SENSIBLES A ATP

La activación de los canales de potasio sensibles a ATP hi-
perpolarizan la membrana plasmática y bloquean la entrada
de calcio a la célula. Este mecanismo es crítico dado que la
disponibilidad de calcio en el aparato contráctil es funda-
mental para mantener la contracción inducida por diferentes
estímulos incluyendo las catecolaminas, como está descrito
en casos de choque séptico, paro cardíaco y estadios avan-
zados de choque hemorrágico refractario a volumen. Exis-
ten activadores neuro-hormonales de los canales de potasio
sensibles a ATP, los cuales pueden perpetuar el choque va-
sodilatado como son el péptido natriurético auricular, el pép-
tido relacionado al gen de la calcitonina y la adenosina. Este
canal también puede ser activado por óxido nítrico a través
de GMPc(17-19).

2B. ÓXIDO NÍTRICO

El incremento en la síntesis de óxido nítrico contribuye a
la hipotensión y a la resistencia a vasopresores en el cho-
que con vasodilatación. Este fenómeno es secundario a
incremento en la expresión de la sintetasa inducible de
óxido nítrico en diferentes células pero fundamentalmen-
te a nivel de células endoteliales por acción de varias ci-
tocinas como la interleucina I b , interleucina 6, factor de

Disparador

Lesión tisular Depleción de
volumen

HipotensiónDisregulación
inmune

Hipoxia/acidosis Depleción de VP

NE �
� VP

� SON

� ON

� GMPc Apertura de canales K-ATP � R-V1a

� Calcio citosólico Choque refractario con
vasodilatación

Figura 1. Fisiopatología de vasodilatación en estado de cho-
que refractario.
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necrosis tumoral e interferón gamma. Dentro de sus efec-
tos el óxido nítrico hiperpolariza el canal de calcio cito-
sólico a través de la nitrosilación directa del canal y acti-
vación de proteincinasa dependiente de GMPc. Este
proceso conduce a una disminución a la disponibilidad
de calcio citosólico y a vasodilatación refractaria a cate-
colaminas y endotelina(20-22).

2C. VASOPRESINA

La osmorregulación y el control de la normovolemia a tra-
vés de su efecto antidiurético son la principal función fi-
siológica de la vasopresina, sin embargo también está in-
volucrada en la homeostasis cardiovascular a través de
vasoconstricción inducida por barorreflejos. En situacio-
nes fisiológicas la vasopresina a través del mecanismo ya
comentado juega un papel menor en la regulación de la
presión arterial, pero en hipotensión y estado de choque
secundarios a hemorragia o sepsis contribuye de una ma-
nera fundamental al control de la presión arterial.

El efecto antidiurético de la vasopresina se logra con
niveles plasmáticos de 1 a 7 pg/ml, su efecto vasocons-
trictor para mantener el tono vascular en estados de cho-
que requiere de niveles de 10 a 200 pg/ml. En situaciones
agudas los niveles de vasopresina se incrementan para dis-
minuir posteriormente fenómeno al que Landry denomi-
nó niveles inapropiadamente bajos de vasopresina, debi-
do a que a pesar de que los niveles de esta hormona se
encontraban en rango fisiológico o por debajo de éste,
eran insuficientes para mantener el tono vascular. El mis-
mo autor en modelos de choque hemorrágico y séptico
describió una cinética característica de la vasopresina, en
la cual en la fase inicial del estado de choque los niveles
séricos de ésta se incrementan hasta 300 pg/ml y en una
segunda fase disminuyen entre 5 y 30 pg/ml asociándose
ésta a vasodilatación refractaria. Recientemente el grupo
de Annane corroboró los hallazgos de Landry y demostró
en un excelente ensayo clínico que los enfermos con cho-
que séptico refractario cursaban con deficiencia relativa
de vasopresina o bajos niveles de ésta(23-26).

Se ha demostrado que la vasopresina potencia los efectos
de las catecolaminas en los vasos sanguíneos, de tal manera
que la deficiencia de ésta acentúa la hipotensión y la resis-
tencia a las catecolaminas. Por otro lado, el tono vascular es
altamente dependiente de los niveles de cortisol y como fue
comentado la vasopresina es factor permisivo para la sínte-
sis y liberación de ACTH y de esta manera de cortisol, por lo
tanto la deficiencia de vasopresina acentúa la vasodilatación
inducida por deficiencia de cortisol(27).

Los niveles séricos bajos de vasopresina en el choque re-
fractario son secundarios a:

  • Depleción de vasopresina en hipófisis posterior secunda-
ria a liberación masiva por estimulación osmótica y ba-
rorreceptora.

  • Insuficiencia autonómica con bloqueo de barorrecep-
tores periféricos e interferencia de la señal disparado-
ra a nivel central.

  • Niveles elevados de norepinefrina como parte de la
respuesta metabólica al estado de choque o secunda-
ria al uso terapéutico de ésta inhibe la liberación de
vasopresina.

  • Incremento en la síntesis de óxido nítrico del endote-
lio vascular de la hipófisis posterior con la subsecuen-
te inhibición en la liberación de vasopresina.

Experimentalmente los efectos de la vasopresina en esta-
dos de choque se observan en los primeros 15 minutos de
iniciada la infusión y se caracterizan por el incremento de la
resistencia vascular sistémica y de la presión arterial media
con dosis tan bajas de 0.04 U/min.

3. EMPLEO DE VASOPRESINA EN ESTADOS
DE CHOQUE

La vasopresina tiene en la actualidad varias indicaciones para
el manejo de las siguientes entidades asociadas a vasodilata-
ción en el enfermo grave:

3a. Choque séptico.
3b. Choque post-cirugía cardíaca.
3c. Choque hipovolémico en fase dilatada.
3d. Hipotensión refractaria durante anestesia general en

pacientes tratados con milrinona e inhibidores de la
ECA.

3e. Reanimación cardiopulmonar.

3A. CHOQUE SÉPTICO

En 1997 Landry publicó el primer estudio clínico en el que
demostró los efectos benéficos de la infusión de vasopresina
en pacientes con choque séptico vasodilatado y que se ca-
racterizaba por incremento en la resistencia vascular perifé-
rica y en la presión arterial media. A partir de este estudio
aparecieron publicaciones por Malay, Tsuneyoshi, Holmes,
Danzer, Argenziano, Rosenzweigh, Morales, Chen, Carri-
llo, O'Brien y Patel, en los cuales se corroboran los resulta-
dos de Landry. En todos ellos se emplearon dosis bajas de
vasopresina a dosis de infusión de 0.01 a 0.06 U/min. En
todos estos estudios se demostró de manera uniforme la
mejoría hemodinámica de los enfermos una vez iniciada la
infusión de vasopresina, lo cual permitió la disminución y
aun el retiro de otros vasopresores como norepinefrina y do-
pamina. Un hallazgo relevante es la mejoría e incremento
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de la diuresis una vez iniciada la infusión de vasopresina, lo
cual parecería un efecto paradójico de ésta pero se explica
por la mejoría hemodinámica lograda, el incremento en la
perfusión esplácnica al disminuir y/o suspender otros vaso-
presores y su efecto natriurético. Los enfermos que no res-
ponden al empleo de vasopresina habitualmente tienen mal
pronóstico y fallecen en estado hiperdinámico descompen-
sado con vasodilatación refractaria(28-40).

Los mecanismos involucrados en el efecto hemodinámi-
co de la vasopresina para revertir la vasodilatación en cho-
que refractario son:

 • Las concentraciones inapropiadamente bajas de vasopre-
sina favorecen una mayor disponibilidad de receptores
V1a. Este proceso favorece que la vasopresina adminis-
trada aun a dosis bajas los ocupe y se ejerza su efecto
vasoconstrictor.

 • Potencia el efecto vasoconstrictor de catecolaminas.
Inhibe los canales de potasio dependientes de ATP en
el músculo liso vascular, lo cual favorece mayor dis-
ponibilidad de calcio citosólico en el músculo liso.

 • Bloquea al GMPc que es el segundo mensajero del óxi-
do nítrico lo cual inhibe su acción vasodilatadora.

 • Inhibe la síntesis de la sintetasa inducible de óxido nítrico.

La vasopresina acuosa usada en infusión tiene una vida
media corta motivo por el cual al suspenderse puede reacti-
varse el mecanismo fisiopatológico que lleva a vasodilata-
ción, por este motivo O'Brien realizó un estudio con el em-
pleo de terlipresina, que es un análogo de la vasopresina y
que tiene vida media prolongada. Demostró que un bolo
único de 1 a 2 mg fue efectivo para revertir el choque y va-
sodilatación en 8 enfermos refractarios al empleo de norepi-
nefrina, esteroides y azul de metileno, lo cual hizo posible
mejorar la presión de perfusión y disminuir la dosis de nore-
pinefrina. Estos hallazgos fueron corroborados por otros
autores aun en enfermos con hipotensión transoperatoria re-
fractaria secundaria al empleo crónico de inhibidores de
la enzima convertidora de angiotensina(41,42).

3B. CHOQUE POSTCIRUGÍA CARDÍACA

En el paciente sometido a cirugía cardíaca y a Bypass cardio-
pulmonar se presenta con frecuencia hipotensión y estado de
choque vasodilatado refractario, el cual es secundario a una
intensa respuesta inflamatoria. Argenziano demostró que los
niveles de vasopresina en estos enfermos y en aquéllos some-
tidos a colocación de dispositivos de asistencia ventricular se
encuentran por debajo de 0.3 mg/ml lo cual se asocia a hipo-
tensión persistente y dependencia de balón de contrapulsa-
ción asociándose a hipoperfusión sistémica, disfunción orgá-
nica múltiple y elevada mortalidad. Se ha demostrado que la

infusión de vasopresina a dosis de 2 a 6 U/h, mejora el estado
hemodinámico, la presión de perfusión y el trabajo miocárdi-
co sin condicionar isquemia cardíaca, lo cual hace posible el
retiro de los dispositivos de asistencia mecánica ventricular y
la disminución en la dosis de vasopresores e inotrópicos. En
estos enfermos el mecanismo de acción de la vasopresina es
mantener el balance circulatorio mediante su acción vasocons-
trictora a nivel periférico y relajante a nivel de la circulación
pulmonar, coronaria y mesentérica por liberación de óxido
nítrico y prostaglandinas, además de inhibir la liberación de
mediadores inflamatorios como la IL-1 y FNT, lo que favore-
ce la restauración de la reactividad vascular y la acción de los
mediadores contráctiles del músculo liso vascular como son
la endotelina, el tromboxano y catecolaminas(43-46).

Morales y colaboradores realizaron un estudio retros-
pectivo en 50 pacientes con choque vasodilatado post-car-
diotomía refractarios al manejo con dispositivo de asisten-
cia ventricular y altas dosis de catecolaminas. La infusión
de vasopresina a dosis de 2-6 U/h incrementó la presión
arterial media y la resistencia vascular sistémica logrando
disminuir la dosis de norepinefrina de 11.7 ±13 a 7.9 ± 6
mg/min. La vasopresina no comprometió la perfusión es-
plácnica o miocárdica y se presentó mejoría significativa
en la función renal. Dünser y colaboradores realizaron un
análisis retrospectivo en 41 pacientes con choque vasodi-
latado refractario a catecolaminas posterior a cirugía de
corazón. En estos enfermos la infusión de vasopresina de
4-6 U/h mejoró la presión arterial media y el índice de tra-
bajo ventricular izquierdo con disminución significativa en
los requerimientos de milrinona y norepinefrina(47).

3C. CHOQUE HIPOVOLÉMICO EN FASE
VASODILATADA

El choque hipovolémico que se torna refractario al empleo de
volumen como se ve en trauma con hemorragia exsanguinante y
reemplazo masivo de volumen, habitualmente tiene un mal pro-
nóstico y una elevada tasa de mortalidad. En estos casos uno de
los principales mecanismos fisiopatológicos que se asocia a va-
sodilatación y refractariedad es la depleción de vasopresina.
Morales fue el primero en demostrar en un modelo experimental
de perros en estado de choque hipovolémico refractario a volu-
men y norepinefrina que la infusión continua de vasopresina de 1
a 4  m/kg/min mejoraba el estado hemodinámico y revertía el
estado de choque. Voelckel corroboró los resultados de Morales
en un modelo porcino de choque hemorrágico secundario a trau-
ma penetrante de hígado, en el cual después de alcanzar por la
hemorragia presión arterial media < 20 mmHg los animales reci-
bieron de manera aleatorizada una infusión continua de vasopre-
sina de 0.04 U/kg/min, o norepinefrina 45 mg/kg/min o placebo.
Todos los animales a los que se infundió placebo o norepinefrina
murieron a los 15 minutos de llegar al choque, los animales que
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recibieron vasopresina sobrevivieron sin que se incrementara la
pérdida sanguínea. En el modelo porcino de paro cardíaco por
choque hipovolémico Voelckel demostró que la infusión de va-
sopresina a dosis de 0.8 U/kg a diferencia del placebo o la infu-
sión de epinefrina incrementaba la sobrevida y hacía más fácil la
reversión del paro cardíaco y la fibrilación ventricular con resti-
tución del estado hemodinámico(48,49).

3D. HIPOTENSIÓN REFRACTARIA DURANTE
ANESTESIA GENERAL EN PACIENTES

TRATADOS CON MILRINONA E INHIBIDORES DE
LA ENZIMA CONVERTIDORA DE ANGIOTENSINA

La vasopresina y su análogo sintético terlipresina se han usa-
do con excelentes resultados en el manejo de enfermos tra-
tados con inhibidores de la ECA y milrinona que desarro-
llan hipotensión refractaria a efedrina durante la inducción
anestésica y la anestesia general. En esta entidad además de
la vasodilatación, los mecanismos fisiopatológicos condicio-
nantes son la depresión miocárdica y venodilatación induci-
dos por anestésicos intravenosos e inhalados. El tono sim-
pático, el sistema renina-angiotensina-aldosterona y la
vasopresina son fundamentales para mantener la presión ar-
terial y la homeostasis circulatoria durante la anestesia. La
anestesia interfiere con el sistema simpático e induce una
dependencia de la presión arterial al sistema renina-angio-
tensina y a la vasopresina. Los inhibidores de la ECA son
ampliamente usados en el manejo de los pacientes hiperten-
sos y al inhibir el sistema potencia los efectos hipotensores
y vasodilatadores de los anestésicos. La milrinona, un ino-
trópico inhibidor de la fosfodiesterasa ampliamente utiliza-
do en la unidad de terapia intensiva tiene un potente efecto
vasodilatador que se potencia en los enfermos graves que
son sometidos a procedimientos anestésicos. Por lo anterior,
el anestesiólogo deberá diagnosticar oportunamente esta
entidad en la cual el manejo es a base de volumen y terlipre-
sina. En un estudio aleatorizado publicado recientemente se
demostró claramente que la terlipresina es superior a la no-
repinefrina, efedrina y placebo para restaurar el estado he-
modinámico en enfermos con vasodilatación e hipotensión
trans-anestésica que recibían milrinona o inhibidores de la
ECA. La dosis recomendada de terlipresina es de 1 mg IV
en dosis única y de vasopresina infusión de 0.04 U/min.
Además de su acción sobre receptores V1 la terlipresina in-
crementa la afinidad de receptores adrenérgicos e incremen-
ta la afinidad del calcio al aparato contráctil. No se han des-
crito casos de isquemia miocárdica durante su uso(42,50-52).

3E. REANIMACIÓN CARDIOPULMONAR

Durante el paro cardio-circulatorio se presenta un estado de
intensa vasodilatación con estasis sanguínea esplácnica y

muscular que se asocia a una grave hipoperfusión coronaria
y cerebral.

El objetivo del empleo de vasopresores durante la reani-
mación cardiopulmonar (RCP) es el de revertir la vasodila-
tación e inducir vasoconstricción para mantener perfusión
coronaria y cerebral, optimizar el gasto cardíaco y la presión
arterial media para mantener presión de perfusión cerebral
por lo menos en 30 mmHg(53).

El vasopresor ideal durante las maniobras de RCP sería
aquel que incrementara la perfusión miocárdica y cerebral
sin causar disminución del flujo sanguíneo sistémico, que
pudiese aplicarse por varias vías obteniendo niveles séricos
adecuados, que mejorara la sobrevida y la recuperación neu-
rológica, que la hipoxia, la hipercarbia y acidosis no interfi-
rieran con su acción y que sus efectos secundarios fueran
mínimos o no existieran(53).

La efectividad de las maniobras de RCP no depende ex-
clusivamente del empleo de vasopresores sino también de
otras variables como son: Entrenamiento del personal que
las realiza, tiempo de respuesta, enfermedades asociadas,
ritmo cardíaco inicial, edad, raza, lugar donde se presentó el
paro, disponibilidad de una unidad de medicina intensiva,
accesibilidad de equipo de reanimación y manejo hospitala-
rio postparo.

La adrenalina es hasta el momento uno de los medica-
mentos más usados durante las maniobras de RCP a pesar de
que la Asociación Americana de Corazón (American Heart
Association) y el Consejo Europeo de Reanimación no han
mostrado evidencia contundente de que incremente la so-
brevida y recuperación neurológica, motivo por el cual de
clase IIb ha pasado a clase indeterminada. Estudios experi-
mentales han mostrado que la estimulación  b intensa de la
epinefrina a las dosis empleadas durante la RCP induce: Arrit-
mias de reentrada, incremento del consumo miocárdico de
oxígeno, arritmias ventriculares y alteración en la relación
ventilación-perfusión. Su efecto terapéutico se bloquea por
la hipoxia, acidosis e hipercarbia que se presenta durante el
paro cardiocirculatorio(54-59).

En un estudio clínico australiano la epinefrina no mejoró
la sobrevida o el alta hospitalaria comparada con placebo.
Varios estudios multicéntricos no han mostrado que dosis
altas de epinefrina mejoren la sobrevida. Dosis acumuladas
de 4 mg versus 1 mg son deletéreas y se asocian a un peor
pronóstico neurológico(60).

En modelos experimentales y ensayos clínicos de paro
cardíaco se ha demostrado que la sobrevida y la recupera-
ción neurológica es mejor cuando los niveles endógenos de
vasopresina y endotelina son mayores. En no sobrevivientes
de paro cardíaco los niveles de ACTH y cortisol endógeno
son menores y la vasopresina a través de receptores V1b in-
crementan los niveles séricos de éstos, lo cual mejora el es-
tado hemodinámico de los enfermos. Por lo anterior se pos-
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tuló que la vasopresina pudiese tener un efecto relevante
durante las maniobras de RCP(61-63).

1. Modelos experimentales

Lindner llevó a cabo un estudio en el que comparó va-
sopresina a dosis de 0.2, 0.4 y 0.8 U/kg con epinefrina y
demostró que la vasopresina era más efectiva para mante-
ner la perfusión y el flujo sanguíneo orgánico, el cual se
mantenía por más tiempo y los animales pudieron ser re-
animados con más éxito. La combinación de vasopresina
con epinefrina versus epinefrina sola mantuvo la misma
perfusión ventricular pero incrementó de manera signifi-
cativa el hipoflujo cerebral, lo cual es secundario a que la
combinación vasopresina/adrenalina por acción sobre re-
ceptores V1 y  a alteran la disponibilidad de calcio y los
niveles de óxido nítrico a nivel de los vasos cerebrales que
favorecen la vasodilatación. Wenzel demostró que la vaso-
presina por vía endobronquial mejoraba la perfusión coro-
naria 4 minutos después de su administración cuando se
empleaba a la misma dosis que la intravenosa, a diferencia
de la epinefrina de la cual se requirieron dosis aproxima-
damente 10 veces más altas para obtener el mismo efecto.
En un modelo porcino de fibrilación ventricular la vaso-
presina administrada por vía intraósea alcanzó buenos ni-
veles séricos y estabilizó las variables hemodinámicas como
presión de perfusión coronaria y de retorno espontáneo del
ritmo cardíaco. En base a los estudios previos se ha con-
cluido que la vasopresina empleada a las mismas dosis pue-
de ser administrada por vía endovenosa, endobronquial e
intraósea en modelos animales de paro cardíaco y fibrila-
ción ventricular con buenos resultados(64-68).

A pesar de los conocimientos actuales sobre el efecto de
la vasopresina en RCP y la toxicidad inducida por catecola-
minas, la adrenalina sigue siendo recomendada en aplica-
ción intermitente y repetida durante las maniobras de RCP.
En relación a este punto, Wenzel y Lindner demostraron en
un modelo porcino para valorar perfusión coronaria durante
RCP que la adrenalina era efectiva solamente después de la
primera de 3 dosis intravenosas a diferencia de la vasopresi-
na que fue efectiva después de cada una de sus aplicaciones.
Los animales manejados con vasopresina sobrevivieron y
los manejados con adrenalina murieron(69).

La perfusión tisular y cerebral son determinantes en el
período trans y postmaniobras de reanimación para la so-
brevida y recuperación neurológica. En este aspecto Prengel
y Lindner demostraron que durante el empleo de vasopresi-
na el flujo esplácnico, muscular y cutáneo disminuye de
manera significativa y que esto se asocia al incremento del
flujo sanguíneo coronario y cerebral. Voelckel y Lindner en
otro modelo animal de paro cardíaco demostraron que ni la
función ni el flujo sanguíneo renal se alteraban y que la va-

sopresina combinada con dosis bajas de dopamina mantenía
el flujo mesentérico y la perfusión intestinal durante y des-
pués de la RCP. Lindner, Prengel y Wenzel en diferentes es-
tudios de paro cardíaco breve y prolongado demostraron que
la vasopresina mantenía, a diferencia de la adrenalina, me-
jor aporte de oxígeno cerebral y orgánico y que éste no esta-
ba modificado por sobre-estimulación metabólica como se
ve con el empleo de catecolaminas. Todos los animales con
paro cardíaco prolongado (> 20 minutos) sobrevivieron cuan-
do se empleó vasopresina, mientras que los manejados con
adrenalina y placebo murieron(70-73).

Kampfi demostró que después de la RCP empleando va-
sopresina la lesión neurológica era menor, lo cual lo demos-
tró mediante resonancia magnética nuclear en la cual se ob-
servó que el edema, infartos o hemorragias parenquimatosas
eran menores(74).

En modelo de asfixia porcina la combinación de vasopre-
sina y adrenalina fue superior tanto como para obtener cir-
culación espontánea como sobrevida y recuperación neuro-
lógica que al emplearse cada una por separado(75).

Todo lo anterior demuestra desde el punto de vista expe-
rimental que la vasopresina es superior a la adrenalina du-
rante las maniobras de RCP.

2. Estudios clínicos

Varios estudios clínicos en enfermos con taquicardia ven-
tricular sin pulsos y fibrilación ventricular han mostrado que
la vasopresina mejora el estado hemodinámico y restablece la
circulación espontánea cuando la terapia estándar a base de
compresiones torácicas, ventilación, desfibrilación y epinefrina
han fallado aun después de tiempos tan prolongados como de
40 minutos. Otros ensayos clínicos no han encontrado dife-
rencias en el restablecimiento de circulación espontánea y
sobrevida con el empleo de vasopresina o adrenalina(76-79).

En un estudio retrospectivo de paro pediátrico intrahos-
pitalario prolongado y refractario la administración de vaso-
presina a dosis de 0.4 U/kg contribuyó a restablecer el ritmo
cardíaco y la circulación.

En un gran estudio multicéntrico que incluyó 1,219 pa-
cientes que presentaron paro cardíaco extrahospitalario se
comparó vasopresina a dosis única de 40 UI versus adrena-
lina a dosis convencionales. El análisis preliminar de los re-
sultados muestra que el empleo inicial de vasopresina mejo-
ra los estándares de reanimación y sobrevida.

La vasopresina se recomienda en taquicardia ventricular
sin pulsos, fibrilación ventricular (Clase IIb Asociación Ame-
ricana de Corazón) y algunos autores en actividad eléctrica
sin pulsos. La dosis es de 40 UI en un solo bolo, si después de
5 a 10 minutos no se obtiene recuperación del ritmo cardíaco
y de la circulación se debe continuar con el algoritmo conven-
cional a base de compresiones, adrenalina, desfibrilación.
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Se ha descrito en la literatura el empleo de la vasopresina
durante RCP en: Dosis repetidas, infusión continua, combina-
ción con otros medicamentos (nitroglicerina y adrenalina), su
empleo por vía transtraqueal e intraósea, en paro cardíaco por
asfixia y su empleo en niños, indicaciones que no están valida-
das aún para su aplicación en la práctica clínica(80-82).

En resumen, las ventajas de la vasopresina sobre la epinefri-
na durante las maniobras de RCP en pacientes con taquicardia
ventricular sin pulsos y fibrilación ventricular son:

  • Vasoconstricción más intensa.
  • Mejor presión de perfusión miocárdica.
  • Mejor presión de perfusión cerebral.
  • Mantiene su efecto aun durante hipoxia, acidosis e hi-

percarbia.
  • No incrementa el consumo de oxígeno.
  • Mejora la oxigenación cerebral.
  • Mantiene la secreción de ACTH y los niveles de cortisol.
  • Vida media más prolongada.
  • Mejora la sobrevida y la recuperación neurológica.
  • Útil en casos de paro cardíaco prolongado (> 15 minutos).

4. APLICACIÓN CLÍNICA

Los estudios en los que se basa el empleo clínico de la vaso-
presina son series de casos, descriptivas, no controladas y con
un pequeño número de enfermos. El único estudio comparati-
vo y aleatorizado es el de Malay en el que se demostró que la
vasopresina mejoraba significativamente el estado hemodiná-
mico de los enfermos cuando se comparaba con norepinefri-
na. A pesar de lo anterior y de que aún no se tiene un nivel
elevado de recomendación con medicina basada en eviden-
cia, la vasopresina está ganando un lugar importante en el ar-
mamentario terapéutico del anestesiólogo para el manejo de
estados de choque refractario con vasodilatación como se pre-
senta en sepsis, choque hipovolémico avanzado, postcirugía
cardíaca, hipotensión transoperatoria inducida por inhibido-
res de la ECA y milrinona, donadores cadavéricos de órga-
nos, enfermos quemados, etc. En un trabajo publicado recien-
temente por el Dr. Dellinger se recomienda el empleo de la
vasopresina en infusión a dosis de 0.01 a 0.04 U/min cuando
no hay respuesta a la norepinefrina(83,84).

En nuestra experiencia la vasopresina deberá de emplearse
de manera temprana en enfermos con choque vasodilatado y
a dosis bajas de infusión (0.01 a 0.04 U/min) en combinación

con dosis bajas de norepinefrina. La ventaja de este abordaje
es potenciar el efecto de ambas y evitar los efectos deletéreos
secundarios a dosis elevadas de estos agentes.

La infusión de vasopresina debe de mantenerse el tiempo
suficiente para revertir el estado de vasodilatación y lograr
la disminución en la dosis y retiro de otros vasopresores. En
diferentes estudios el tiempo de la infusión es de 4 a 96 ho-
ras. Éste debe de valorarse e individualizarse para cada pa-
ciente en particular.

La vasopresina no debe de emplearse como tratamiento
heroico cuando el enfermo está moribundo, en choque vaso-
dilatado refractario con disfunción orgánica múltiple, pues
en estos casos no tendrá ningún efecto terapéutico y sus efec-
tos deletéreos se acentuarán.

Los efectos colaterales de la infusión de vasopresina, so-
bre todo cuando se emplea a dosis altas son: isquemia car-
díaca, cutánea, esplácnica, insuficiencia hepática, hiperten-
sión pulmonar y agregación plaquetaria. En los trabajos
publicados, el empleo de dosis bajas de infusión no se aso-
cian a efectos colaterales y como se comentó en párrafos
previos mejoran la perfusión esplácnica y renal. Se reco-
mienda durante su infusión monitorizar la perfusión esplác-
nica mediante la determinación del gradiente gástrico-arte-
rial de bióxido de carbono.

No deben de emplearse de manera simultánea dosis ele-
vadas de norepinefrina y vasopresina, pues esta medida con-
dicionará efectos colaterales graves manifestados como is-
quemia e hipoperfusión sobre todo a nivel esplácnico y
hepático. Es conveniente una vez iniciada la infusión de va-
sopresina y en cuanto se logre la estabilidad hemodinámica
disminuir lo más pronto posible la dosis de norepinefrina y
aun suspenderla(85).

CONCLUSIONES

La vasopresina se está posicionando como una excelente al-
ternativa terapéutica sola o en combinación con otros vaso-
presores para el manejo de entidades asociadas a vasodilata-
ción intensa que se presentan en la práctica diaria del
anestesiólogo, como son: estados de choque vasodilatado aso-
ciados a sepsis, inhibidores de la ECA, milrinona, postciru-
gía cardíaca y choque hemorrágico en fase tardía. En taqui-
cardia ventricular sin pulsos y fibrilación ventricular es
recomendación IIb.
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