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INTRODUCCION

RESUMEN

Los eventos cardiacos son complicaciones frecuentes en la cirugia y se pre-
sentan del 1 al 5% de los enfermos que son sometidos a cirugia no cardiaca.
Recientemente se han hecho grandes esfuerzos para reducir estos eventos
mediante una adecuada evaluacion del riesgo y la implementacion de reco-
mendaciones. Varios estudios controlados han evaluado los efectos de la admi-
nistracion de beta-bloqueadores en el perioperatorio con el objetivo de reducir
la incidencia de isquemia e infarto miocardico. A pesar de la heterogeneidad
de estos estudios, la evidencia ha demostrado el beneficio del beta-bloqueo
en la reduccion de las complicaciones cardiacas en el perioperatorio. Es im-
portante mencionar que la toma de decisiones en relacion con su indicacion
se basa en una adecuada evaluacion personalizada del riesgo. El objetivo de
este trabajo es evaluar la literatura médica actual relacionada con el uso de
beta-bloqueadores en el perioperatorio y su impacto en la reduccién de las
complicaciones cardiacas.

Palabras clave: Beta-bloqueadores, perioperatorio, morbilidad.

SUMMARY

Cardiac events are common complications of surgery, occurring in 1 to 5% of
unselected patients undergoing noncardiac surgery. Until recently, attempts
to reduce the incidence of these complications depend on perioperative risk
assessments followed by clinical recommendations. Several recent randomized
trials have examined the effects of perioperative beta-blockers in patients with
outcomes including perioperative ischemia, myocardial infarction and mortality.
Despite the heterogeneity of the trials, the growing literature suggests a benefit
of beta-blockers in preventing perioperative cardiac morbidity. It is essential
that the decision to use beta-blockers is made on a case by case based on
risk stratification as part of the criteria. The objective of this work is to evalu-
ate the current medical literature on the use of perioperative beta-blockade
for reducing cardiac events.

Key words: Beta-blockers, perioperative, morbidity.

periodo perioperatorio tanto en pacientes sometidos a cirugia
cardiaca como no cardiaca; se analizaran sus caracteristicas farma-

Los beta-bloqueadores (BB) son un grupo de fArmacos que tienen
afinidad y especificidad por los receptores B adrenérgicos y que
en consecuencia disminuyen la actividad simpatica mediada por
estos receptores, sin embargo, poseen caracteristicas, tanto farma-
cocinéticas como farmacodindmicas diferentes. Han demostrado
tener beneficios para disminuir eventos cardiovasculares en el

coldgicas, asi como su papel actual en el periodo perioperatorio.

CARACTERISTICAS FARMACOLOGICAS

Los receptores adrenérgicos constituyen un grupo de pro-
tefnas intimamente relacionados tanto en estructura como
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en funcién; los cuales se clasifican en adrenérgicos alfa y
beta y dopaminérgicos'?). Los receptores adrenérgicos beta,
activan la enzima adenilciclasa, estimulando la formacion de
AMPc, el cual a su vez activa reacciones cataliticas estimu-
lando proteincinasas que agregan o ligan grupos fosfatos o
sustratos clave, de acuerdo con su localizacién son los efectos
observados (Cuadro I), se subdividen en:

Beta 1: postsindpticos, se localizan principalmente a nivel
cardiaco. Su estimulacién ocasiona aumento de la frecuencia
cardiaca, aumento de la contractilidad y velocidad de conduc-
cién en auriculas y ventriculos, aumento del automatismo en
el nédulo AV, haz de His y sistema Purkinje.

Beta 2: postsinapticos, se localizan en el musculo liso
bronquial, en arteriolas, en venas, estdmago, intestino y
utero, musculo ciliar, células B de los islotes de Langerhans,
en hepatocitos, en aparto yuxtaglomedular. Al igual que los
receptores beta 1 inducen la formacién de AMPc, ocasionando
broncodilatacidn, vasodilatacion, incremento de la liberacion
de insulina, estimulacion de glucogendlisis y gluconeogénesis
y relajacién del musculo liso uterino.

Beta 3: ubicados principalmente en adipocitos, incre-
mentan la lipdlisis por activacién de una lipasa especifica e
incrementan la lipemia.

Como su nombre lo indica, los B-bloqueadores se fijan de
forma competitiva a los receptores b-adrenérgicos e impiden
la activacién de la via de sefalizacién proteina Gs-adenilci-
clasa-AMPc-PKA por las catecolaminas. Como consecuencia
reducen los niveles celulares de AMPc e inhiben la activacién
de la proteincinasa A y la fosforilacién de diversas proteinas
celulares. Los efectos farmacoldgicos de este grupo de far-
macos estdn influenciados por el tono simpdtico previo a su
administracion, patologias previas y por las caracteristicas
farmacolégicas de cada uno de éstos‘V.

De acuerdo con el receptor al cual bloquean los BB se
clasifican en (Cuadro I1)®:

No selectivos: es decir bloquean tanto receptores 1 y f2:
alprenolol, carteolol, nadolol, oxprenolol, propanolol, timolol.

Selectivos: bloquean los receptores 1, aunque esta selecti-
vidad es dosis-dependiente, y al aumentar las concentraciones
desaparece esta selectividad: atenolol, bisoprolol, celiprolol,
esmolol, metoprolol, nebivolol.

Mixtos: bloquean tanto receptores a.como [ adrenérgicos:
carvedilol y labetalol.

Los BB tienen diferente afinidad (Cuadro III) por los recep-
tores adrenérgicos; por lo cual tiene un efecto predominante,
sin embargo, esta afinidad no es absoluta y a dosis altas se
pierde. Paraddjicamente algunos BB son capaces de unirse
y estimular los receptores [-adrenérgicos, comportandose
como agonista-antagonista, por lo que se dice que tienen
actividad simpaticomimética intrinseca (ASI), como carvedi-
lol, pindolol, acebutolol; determinada por: el tono simpético,
cuando éste es bajo los BB pueden aumentar la frecuencia
cardiaca, mientras que cuando éste es alto predomina su efecto
B-bloqueante; la dosis, en dosis altas la ASI queda enmasca-
rada por la acciéon B-bloqueante; y el tejido involucrado, la
ASI favorece la actividad de los B2 vasculares mas que los
B2 bronquiales o los B1-cardiacos!-?,

USOS CLIiNICOS

La principal actividad farmacolégica de los BB se ejerce a nivel
cardiovascular, destacando de sus efectos la actividad antihi-
pertensiva, debido a su efecto cronotrépico, dromotrépico e
inotrépico negativo. Anteriormente se consideraban de primera
eleccion en el manejo de pacientes hipertensos a partir de la ter-
ceradécada de vida. Actualmente se ha demostrado que existen
otros farmacos mas efectivos para lograr las metas de presion
arterial como en reducir la incidencia de complicaciones. Sin
embargo, contindan siendo farmacos de primera eleccién en la
hipertensién arterial que cursa con volumen minuto elevado,
angina de esfuerzo, insuficiencia cardiaca, fibrilacién auricu-

Cuadro I. Efectos observados por la estimulacién de los receptores beta-adrenérgicos.

p1 B2

B3

* Inotropismo positivo

¢ Cronotropismo positivo

e Estimulacion de nodo auriculoventricular
¢ Produccion de humor acuoso

e Secrecion de renina

e Liberacion de ADH

e Estimulacion de lipdlisis

e Calorigénesis

e Estimulacion de apoptosis

e Temblor

* Vasodilatacion arteriovenosa

e Broncodilatacion

* Relajacion intestinal y uterina

¢ Relajacion del musculo detrusor
» Estimulacién de gluconeogénesis
e Estimulacioén de liberacion de NA

* Vasodilatacion

e Liberacion de ON

e Estimula la lipdlisis

* Estimula la glucogendlisis
* Calorigénesis

* Hipopotasemia
e Liberacion de insulina y glucagon

¢ Inhibe la apoptosis

ADH: hormona antidiurética, NA: noradrenalina, ON: éxido nitrico.
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lar, taquiarritmias, postinfarto, estrés y glaucoma. Evitan la
progresion de la hipertrofia ventricular izquierda en el paciente
hipertenso, reducen la demanda miocérdica de oxigeno, inhi-
ben la agregacién plaquetaria, mejoran el metabolismo en el
miocdrdico isquémico disminuyendo la lip6lisis y la captacion
cardiaca de 4cidos grasos, inhiben el automatismo cardiaco y
reducen la progresion de placas ateroescleréticas. No modifican
los niveles plasmaticos de glucosa o insulina en pacientes no
diabéticos, por lo que no favorecen la hipoglucemia en pacientes
tratados con insulina o hipoglucemiantes orales, sin embargo,
pueden enmascarar los sintomas producidos por hipoglucemia
y retrasan la recuperacion de la glucemia. Los BB no selectivos
incrementan niveles plasmaticos de triglicéridos y colesterol
VLDL y disminuyen el colesterol HDLI. El propanolol inhibe la
conversion periférica de tiroxina en triyodotirosina y disminuye
los niveles de ésta a la vez que aumenta los de la tiroxina y
T3r, ademads de bloquear los signos de hipertiroidismo secun-
darios a la hiperactividad adrenérgicas. Los BB no selectivos
disminuyen los sintomas somaticos y psiquicos de ansiedad,
siendo efectivos para el manejo de ansiedad perioperatoria o
situacional. Por todos estos efectos, los BB son farmacos con
aplicabilidad en diversos escenarios clinicos®.

MANEJO PERIOPERATORIO
CON BETA-BLOQUEADORES

Durante el periodo perioperatorio ocurre una importante
liberacioén de catecolaminas lo cual resulta en aumento de

Cuadro ll. Clasificacion de los p-bloqueadores.

No selectivos Selectivos Mixtos

e Alprenolol ¢ Atenolol e Carvedilol
* Carteolol * Bisoprolol e Labetalol
* Nadolol * Celiprolol

* Oxprenolol e Esmolol

* Propanolol * Metoprolol

* Timolol * Nebivolol

Cuadro lll. Especificidad de los beta-bloqueadores
por los receptores adrenérgicos.

la frecuencia cardiaca y contractilidad miocardica (estado
hiperadrenérgico), lo que resulta en un aumento en la de-
manda metabdlica a nivel cardiaco. La razén de usar BB en
el periodo perioperatorio es disminuir el consumo metabdlico
de oxigeno, reduciendo la frecuencia cardiaca, resultando en
un retardo en el periodo de llenado diastdlico y mejorando la
funcién contrictil. Adicional a los efectos cardioprotectores,
los BB mejoran el flujo coronario subendocardico, estabili-
zan la funcién plaquetaria e incrementan el umbral para la
presencia de arritmias, en especial la fibrilacién auricular®.

El uso de los BB dentro del periodo perioperatorio con-
tinda siendo controvertido, existen multiples estudios que
confirman la reduccién primaria de eventos cardiacos como
paro cardiaco e infarto del miocardio (IM); y por otro lado
incrementar el riesgo de infarto cerebral y de mortalidad, lo
que se debe principalmente a errores en la posologia inicial de
los BB, por lo que no se recomienda iniciar su administracién
a dosis elevadas, ya que incrementa el riesgo perioperatorio
en lugar de disminuirlo®.

La terapia perioperatoria con BB debe ser considerada
en el contexto de una evaluacion integral del paciente, los
riesgos quirdrgicos, incluyendo la identificacién de aquellas
patologias cardiacas que pueden resultar en aplazamiento e
incluso cancelacion del acto quirdrgico. Se debe buscar in-
tencionadamente: historia de isquemia cardiaca, insuficiencia
cardiaca, enfermedad cerebrovascular, diabetes mellitus,
tirotoxicosis y enfermedad renal.

Las indicaciones para el uso de BB pueden ser agrupadas
en dos categorias principales; la primera incluye el control
hemodindmico y la segunda corresponde a pacientes con
riesgo cardiaco elevado programados para cirugia, con la fi-
nalidad de disminuir el riesgo de morbimortalidad por eventos
cardiovasculares (Cuadro IV)®.

La dosis del BB debe titularse de acuerdo con su efecto
y verificar el adecuado apego al tratamiento para lograr las
metas terapéuticas que son: frecuencia cardiaca 50-70 latidos
por minuto y tension arterial sistélica > 100 mmHg para op-
timizar sus beneficios™®.

Cuando un paciente programado para cirugia no cardiaca
se encuentra en tratamiento con BB, éstos no deben de ser sus-
pendidos, e incluso deben continuarse hasta el dia de la cirugia
y de prolongarse el tiempo quirtdrgico debe administrarse la
dosis correspondiente; a menos que exista contraindicacion
absoluta como:

ol a2 p1 p2
Propanolol - - T+ T+ 1. Frecuencia cardiaca < 50 latidos por minuto.
Atenolol - - +++ + 2. Evidencia de bloqueo cardiaco en el electrocardiograma.
Metoprolol - - +H+ - 3. Hipotensién sistélica < 90 mmHg.
Labetalol t+ + ++ ++ 4. Insuficiencia cardiaca congestiva aguda con edema agudo
Esmolo_l -- - +++ -- de pulmén.
C.a rvedilol o - o - 5. Indice cardiaco < 2.5
Bisoprolol - -- ++++ - ' e
6. Broncoespasmo.
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Si es necesario suspender el BB, éste se debe retirar de
forma gradual.

Si durante la valoracién preanestésica se encuentran fac-
tores de riesgo para desarrollar eventos cardiovasculares, el
paciente es portador de alguna de las patologias mencionadas
y la cirugia es de intermedio o alto riesgo cardiovascular,
se debe considerar iniciar el manejo con BB, e individua-
lizarse de acuerdo con sus caracteristicas farmacoldgicas
(Cuadro V). De ser posible debe iniciarse de 30 dias a una
semana previo a la cirugfa y titular la dosis en revisiones
consecutivas aproximadamente por semana hasta alcanzar
metas de frecuencia cardiaca y presion arterial. En pacientes
programados para cirugia de bajo riesgo cardiovascular y en
pacientes con riesgo bajo o intermedio, no se deben admi-
nistrar BB, ya que no sélo no disminuiran las posibilidades
de presentar evento cardiovascular mayor, sino que pueden
tener efectos deletéreos.

El uso de BB en el periodo transoperatorio debe guiarse por
las recomendaciones ya mencionadas, sin embargo, existen
indicaciones relativas para su uso en este escenario clinico
como: disminucién de la respuesta simpdtica a la intubacién
endotraqueal, ansidlisis y en pacientes con respuesta hipera-
drenérgica (por ejemplo, pacientes con sepsis).

A continuacion se revisan las recomendaciones de uso de
BB de acuerdo con el tipo de farmaco.

Labetalol

El labetalol tiene afinidad combinada para receptores ol-
adrenérgicos como B-bloqueador no selectivo, debido a esta
dualidad reduce las resistencias vasculares periféricas sin
reducir el flujo sanguineo periférico, manteniendo el flujo
sanguineo cerebral, renal y coronario, la frecuencia cardiaca se
mantiene o disminuye ligeramente; por lo que se recomienda
su uso en diseccién adrtica, isquemia miocardica aguda y
evento vascular cerebral tanto isquémico y hemorragico y la
presencia de bradicardia no contraindica su uso(®; usado en
hipertensién inducida por el embarazo gracias a su minima
transferencia transplacentaria debido a sus caracteristicas hi-
drofilicas, su titulacion en infusion continua es dificil debido
a sus variabilidad individual ?.

Esmolol

El esmolol, tiene un inicio de accién de aproximadamente un
minuto y una vida media de eliminacién de nueve minutos
después de suspender la infusion, esto hace que su titulacion
sea facil de acuerdo con la respuesta obtenida, y debido a su
metabolismo por esterasas plasmaticas puede ser utilizado en
pacientes tanto con falla renal y hepdtica, sin necesidad de
ajustar la dosis. Estd indicado en reseccion de feocromocitoma

Cuadro IV. Indicaciones de los beta-bloqueadores en el periodo perioperatorio.

Preoperatorio

Transoperatorio Postoperatorio

* Hipertension arterial

e Taquiarritmias

e Cardiopatia isquémica

» Cardiopatias congénitas

* Tirotoxicosis

e Cardioproteccion en pacientes de
intermedio/alto riesgo cardiovascular

e Disminucion de la respuesta
simpética a procedimientos

¢ Ansiolisis

* Crisis hipertensiva

e Taquiarritmias

* Crisis hipertensiva
e Taquiarritmias

Cuadro V. Caracteristicas farmacoldgicas de los beta-bloqueadores.

Propanolol Labetalol Atenolol  Metoprolol Esmolol Carvedilol Bisoprolol
Grupo No selectivo No selectivo, Selectivo Selectivo Selectivo No selectivo, Altamente
bloqueo al bloqueo al selectivo
ASI No No No No Si No
Efecto pico 1-2 min 5 min 5 min 20 min 6-10 min 5 min 2 min
Vida media 3-5h 3-6 h 6-9 h 3-7h 9 min 14 h 9-12 h
Via de IV, VO IV, VO IV, VO IV, VO v VO VO
administracion
Metabolismo Hepatico Hepatico Renal Hepatico Esterasas Hepatico Hepatico
plasmaticas
ASI: actividad simpatica intrinseca, |V: intravenoso, VO: via oral.
Volumen 38, No. 3, julio-septiembre 2015 181
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en asociacién con bloqueadores alfa adrenérgicos, para el
tratamiento de tirotoxicosis, hipertension inducida y toxicidad
cardiovascular inducida por epinefrina o cocaina; asi como,
para inducir hipotensién controlada y como coadyuvante en
la terapia electroconvulsiva. El manejo transoperatorio con
esmolol en bolo a dosis baja de inicio y posteriormente en
infusién demostré menos episodios de hipotension, la cual
puede ser la causa del aumento en la presentacién de eventos
cerebrales asociados con el uso de BB,

Aunque los efectos cardioprotectores de los BB son con-
trovertidos en pacientes con riesgo cardiovascular intermedio
o alto para cirugia no cardiaca, lo son atin mas limitados para
cirugia cardfaca. Un metaandlisis de estudios controlados
aleatorizados concluyé que el esmolol es probablemente el
mejor BB en el periodo perioperatorio en pacientes programa-
dos para cirugia cardiaca, siendo utilizado principalmente en
tres situaciones: 1) prevencién de la respuesta hemodindmica
a algunos procedimientos (particularmente extubacién); 2)
tratamiento y profilaxis de fibrilacién auricular en «bypass»
cardiopulmonar; 3) administracion transoperatoria con la fina-
lidad de mejorar la cardioproteccion. Sin embargo, se tienen
pocos datos sobre el efecto de los BB en cirugia cardiaca, por
lo que son necesarios estudios controlados en poblaciones de
alto riesgo®.

Inclusive aunque el esmolol carece de efectos analgésicos,
se ha observado que la infusién en el periodo transoperatorio
puede potenciar los efectos de los anestésicos y disminuir el
requerimiento de analgésicos en el periodo postoperatorio,
disminuir los puntajes de la escala visual andloga del dolor,
sin modificar la profundidad anestésica!?).

Metoprolol

El metoprolol es un beta-bloqueador selectivo; sin embargo,
a altas dosis puede actuar tanto en receptores Bl y B2, esta
indicado en el periodo perioperatorio para el control hiper-
tensivo y manejo de taquiarritmias.

Propanolol

El propanolol interactda con receptores Bl y 2, altamente
lipofilico por lo que atraviesa las barreras placentaria y he-
matoencefélica, a pesar de ser una base, se une fuertemente
a proteinas (90%) especialmente a a-1 glicoproteinas, se
metaboliza en higado de lo cual resulta un metabolito activo,
hidroxipropanolol, el cual tiene vida media mas corta que el
propanolol; indicado para el control antihipertensivo y manejo
de taquiarritmias.

Atenolol

El atenolol es un bloqueador 1 selectivo, menos lipofilico que
el propanolol por lo que tiene pocos efectos colaterales, su

alta selectividad por el receptor 1 lo hace ideal para la pre-
vencidén de arritmias supra-ventriculares recurrentes, manejo
antihipertensivo y de angina estable. Recomendado como
profilactico en pacientes que serdn sometidos a cirugia no
cardiaca y con dos o mas factores de riesgo cardiovascular.
No exacerba la hipoglucemia inducida por insulina, por lo
que se recomienda su uso en pacientes diabéticos sin manejo
antihipertensivo previo.

La evidencia sugiere que la administracién de BB a altas
dosis el dia de la cirugia y en ausencia de titulacién de la
dosis se ha relacionado con efectos deletéreos e incremento
de la mortalidad, y por otro lado recomienda, més no prueba
de forma definitiva, que cuando es posible y estd indicado los
BB deben ser administrados e incluso pueden ser iniciados
semanas antes de la cirugia electival"'?. La dosificacién
de los BB atin no es clara, se sugiere iniciar con dosis bajas
e incrementar de acuerdo con la respuesta obtenida hasta
alcanzar la meta para frecuencia cardiaca y presion sistdlica
ya mencionadas, sin dejar de lado las comorbilidades del
paciente y de ser necesario, ajustar la dosis de acuerdo con
las fallas orgénicas e interacciones. Se debe titular la dosis
preoperatoriamente para alcanzar adecuada frecuencia car-
diaca y mejorar los beneficios mientras se busca disminuir
los riesgos de bradicardia e hipotensién. La titulacién debe
mantenerse durante el periodo transoperatorio y mantener, de
ser posible, la frecuencia cardiaca entre 60 y 80 latidos por
minuto, en ausencia de hipotensién D,

ESTUDIOS EN HUMANOS SOBRE EL USO
DE BB EN EL PERIOPERATORIO

El estudio DECREASE (Dutch Echocardiographic Cardiac
Risk Evaluation Applying Stress Echo) comprende el estudio
aleatorizado de 112 pacientes programados para cirugia vas-
cular y que tenian un factor de riesgo cardiaco, se compara
bisoprolol contra placebo; el bisoprolol fue iniciado una
semana previa a la cirugia y la dosis se titulé de acuerdo con
la frecuencia cardiaca. Se observo una reduccién de la morta-
lidad cardiaca del 89% y del IM (3.4 versus 34%, p < 0.001),
tendencia que se mantuvo durante tres afios!'D.

En el estudio POBBLE (PeriOperative Beta-BLockadE)
se incluyeron 103 pacientes, con bajo riesgo cardiaco, progra-
mados para cirugia vascular infrarrenal electiva, recibieron
de forma aleatorizada tartrato de metoprolol o placebo, no
observandose significancia estadistica en la reduccién de la
mortalidad (13 'y 15%, p = 0.78)13).

El estudio MaVS (Metoprolol after Vascular Surgery)
incluy6 497 pacientes programados para cirugia abdominal
o vascular infrainguinal, a los cuales se les administr6é de
forma aleatorizada succinato de metoprolol o placebo, sin
que se observara diferencia en la mortalidad a 30 dias (10.2
y 12%, p=0.57)14,
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El estudio DIPOM (Dlabetes Postoperative Mortality and
Morbity) incluye el estudio aleatorizado de 921 pacientes
mayores de 39 afos de edad, con duracién de cirugia mayor
a una hora, los cuales recibieron metoprolol o placebo, sin
que se observaran diferencias estadisticamente significativas
en la mortalidad a 30 dias (6 y 5%, p = 0.66)1,

El estudio POISE incluy6 a 8,351 pacientes mayores de 45
afios de edad, con més de tres factores de riesgo cardiovas-
cular, historia de enfermedad cardiovascular o programados
para cirugia vascular mayor, recibieron de manera aleatorizada
metoprolol o placebo; la dosis inicial de metoprolol fue de
100/mg, 2 a 4 horas antes de la cirugia, administrando la se-
gunda dosis de 100/mg a las 6 horas posteriores, continuando
el tratamiento durante 12 horas, con dosis total de 400/mg de
metoprolol, no se administraba la dosis si la presién arterial
sistolica era menor a 100/mmHg. Se observd disminucién
en la mortalidad, IM o arresto cardiaco no fatal a los 30 dias
de 3.9% versus 5.8% (p 0.04), asi como reduccién IM no
fatal de 30% (3.6 versus 5.1%, p =< 0.001), sin embargo, se
observé aumento en la mortalidad de 33% (3.11 versus 2.3%
p = 0.03), de la incidencia de eventos vasculares cerebrales
(1.0 versus 0.5%, p = 0.005) y de hipotensién (15 versus
9.7%, p < 0.0001)19),

Esta discrepancia en los resultados probablemente se deba
alas caracteristicas individuales del paciente, al tipo de cirugia
y a la terapia con BB (farmaco, dosis, posologia, inicio del
tratamiento).

En 2014 se public6 una revision sistemadtica de la literatu-
ra en la que se incluyeron 17 estudios con 12,391 pacientes
tratados con beta bloqueador por lo menos un dia antes del
procedimiento quirtdrgico, en donde se encontré que el ries-
go relativo de infarto al miocardio no fatal en el grupo con
tratamiento fue de 0.69 (IC 95% 0.58-0.82), mientras que
el riesgo de eventos vasculares cerebrales no fatales fue de
1.76 (IC 95% 1.07-2.91), de hipotension de 1.47 (IC 95%
1.34-1.60) y de bradicardia de 2.61 (IC 95% 2.18-3.12).
Este estudio concluy6 que la administracion preoperatoria de

beta bloqueador sé6lo disminuye el riesgo de infarto al mio-
cardio no fatal e incrementa el riesgo de eventos vasculares
cerebrales, de bradicardia y de hipotension, por lo que sélo
deben administrarse en escenarios especificos de alto riesgo
cardiovascular!”),

INTERACCIONES

Las interacciones de los BB con los agentes anestésicos no
ocasionan, por si solos, complicaciones hemodindmicas pe-
rioperatorias. Los efectos cardiacos de los BB y los opioides
son aditivos, sin exacerbacion. El efecto antagonista en la
actividad simpdtica de los BB estd en relacién con el tono
simpdtico de base, y sus efectos sobre éste son limitados en
ausencia de estimulo.

En cuanto a los vapores halogenados parece que sélo el
enflurano y halotano exacerban el efecto cronotrépico e inotré-
pico negativo de algunos BB, y tinicamente a concentraciones
mayores a 1.5 CAM (concentracién alveolar minima). Por
lo que en pacientes beta-bloqueados se pueden usar agentes
halogenados a bajas concentraciones para evitar bradicardia
e hipotension.

Los efectos cardiovasculares de los bloqueadores neuro-
musculares pueden ser modificados por los BB, disminuyendo
la frecuencia cardiaca, incrementando la presion arterial y el

Cuadro VI. Dosis de los beta-bloqueadores en el periodo
perioperatorio via oral.

Dosis méaxima

Dosis inicial (diaria) (diaria)
Propanolol 40 mg cada 12 h 400 mg
Labetalol 200 mgencada12h 800 mg
Atenolol 50 mgencada 12 h 200 mg
Metoprolol 12.5mgcada 8, 12024 h 300 mg
Carvedilol  3.125 mg cada 24 h 50 mg
Bisoprolol  1.25 mg cada 24 h 10 mg

Cuadro VII. Dosis de los beta-bloqueadores en el periodo perioperatorio via intravenosa.

Bolo inicial Dosis de mantenimiento

Propanolol 1 mg/1 min 0.2-1 mg cada 3-4 h

Atenolol 1-5 mg/5 min 20 mg/24 h
Incremento de 1-5 mg y repetir cada 6-12 h

Metoprolol 1-5 mg/5 min 20-30 mg/24 h
Incremento de 1-5 mg y repetir cada 4-6 h

Labetalol 150 mg/kg/5 min Bolos de 5-20 mg y repetir cada 4-6 h
Infusién 1-2 mg/min, incrementar 2.5-5 mg/h de acuerdo con la respuesta
Dosis maxima 15 mg/h o 300 mg/24 h

Esmolol 0.500-1 mg/kg/1 min  25-50 pg/kg/min la cual puede incrementarse cada 10-20 min en 25 pg/kg/min

de acuerdo con la respuesta
Dosis maxima de 300 pug/kg/min
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Cuadro VIIl. Recomendaciones para la terapia perioperatoria con beta-bloqueadores®.

Guias de recomendaciones perioperatorias 2003

Guias de recomendaciones perioperatorias 2009

Clase |

1. Los BB deben continuarse en pacientes programados
para cirugia y que estan recibiendo BB como tratamiento
de angina, arritmias sintomaticas, hipertension arterial,
u otra indicacion clase | en las guias de la ACC/AHA.
(Nivel de evidencia C)

2. Los BB deben iniciarse en pacientes programados para
cirugia cardiovascular con alto riesgo cardiaco. (Nivel
de evidencia B)

1. Los BB deben continuarse en pacientes programados
para cirugia y que estan recibiendo BB como tratamiento
de angina, arritmias sintomaticas, hipertension arterial,
u otra indicacion clase | en las guias de la ACC/AHA.
(Nivel de evidencia C)

Clase lla

1. Los BB son recomendados en pacientes programados
para cirugia vascular en quienes durante la valoracion
preoperatoria se identifica enfermedad coronaria. (Nivel
de evidencia B)

2. Los BB son recomendados en pacientes programa-
dos para cirugia vascular en quienes en la valoracion
preoperatoria se identifica riesgo cardiaco elevado, de-
finido como la presencia de mas de un factor de riesgo.
(Nivel de evidencia B)

3. Los BB son recomendados en pacientes en quienes
en la valoracién preoperatoria se identifica enfermedad
coronaria o riesgo cardiaco elevado, definido como la
presencia de mas de un factor de riesgo y que seran
sometidos a la cirugia de riesgo intermedio o vascular.
(Nivel de evidencia B)

1. Titulacion de BB para frecuencia cardiaca y presion
arterial se recomiendan en pacientes programados
para cirugia vascular con alto riesgo para desarrollar
enfermedad coronaria o en los que se encuentra isque-
mia cardiaca en la valoracion preoperatoria. (Nivel de
evidencia B)

2. Titulacion de BB para frecuencia cardiaca y presion
arterial son razonables en pacientes programados para
cirugia vascular que en la valoracion preoperatoria
se identifica riesgo cardiaco elevado, definido como
la presencia de mas de un factor de riesgo. (Nivel de
evidencia C)

3. La titulacion de BB para frecuencia cardiaca y presion
arterial es razonable en quienes en la valoracion preope-
ratoria se identifica enfermedad coronaria o riesgo
cardiaco elevado, definido como la presencia de mas
de un factor de riesgo y que seran sometidos a cirugia
de riesgo intermedio o vascular. (Nivel de evidencia B)

Clase lib

1. La utilidad de los BB es incierta en pacientes progra-
mados para cirugia de riesgo intermedio o vascular, en
los cuales la valoracion preoperatoria identificd sélo un
factor de riesgo. (Nivel de evidencia C)

2. La utilidad de los BB es incierta en pacientes programa-
dos para cirugia vascular sin factores de riesgo y que
no estén recibiendo BB. (Nivel de evidencia B)

1. La utilidad de los BB es incierta en pacientes programa-
dos para cirugia de riesgo intermedio o vascular, en los
cuales en la valoracion preoperatoria se identifico sélo un
factor de riesgo en ausencia de enfermedad coronaria.
(Nivel de evidencia C)

2. La utilidad de los BB es incierta en pacientes programa-

dos para cirugia vascular sin factores de riesgo y que no
estén recibiendo BB. (Nivel de evidencia B)

Clase lll

1. Los BB no deben ser administrados a pacientes pro-
gramados para cirugia y que tiene contraindicaciones
absolutas para BB. (Nivel de evidencia C)

1. Los BB no deben ser administrados a pacientes pro-
gramados para cirugia y que tienen contraindicaciones
absolutas para BB. (Nivel de evidencia C)

2. La administracién de rutina de BB en ausencia de

titulacion de la dosis no es util y puede ser dafnina en
pacientes que no estan en tratamiento con BB progra-
mados para cirugia no cardiaca
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gasto cardiaco, por lo que deben ser usados con precaucion, en
especial con el uso concomitante de neostigmina, que puede
prolongar la bradicardia.

Durante anestesia neuroaxial, la cual se espera que cause
bradicardia, debe considerarse con precaucion la posibilidad
de que sus efectos cardiovasculares se sumen a los de los BB,
sin embargo, se consideran seguros ya que anormalmente no
exacerban la bradicardia y de llegarse a presentar, responden
al manejo con atropina, a menos que exista sobredosifica-
cion de anestésicos locales. Los BB reducen el aclaramiento
hepético de opioides y anestésicos locales. El metoprolol en
particular, incrementa la vida media de eliminacién hasta en
un 25%, prolongado la duracién de su efecto por lo que se debe
disminuir la dosis® y por otro lado, la lidocafna disminuye el
aclaramiento sistémico del labetalol al inhibir de forma directa
su metabolismo, por lo que debe ajustarse su dosificacion.

El atenolol y esmolol, debido a su metabolismo renal
y por esterasas plasmaticas respectivamente, tienen pocas
interacciones farmacoldgicas, por lo que son seguros para
su administracién en pacientes con insuficiencia hepdtica
y renal!®,

La interacciéon de los BB con epinefrina, puede tener
efectos adversos graves. Los BB no selectivos evitan la vaso-
dilatacién periférica y son aditivos al efecto alfa de vasocons-
triccidn, lo que favorece la presentacién de crisis hipertensivas
con presiones sistdlicas por encima de 200 mmHg, de dificil
control que pueden ocasionar eventos cardiovasculares cere-
brales; efecto no esperado con los BB selectivos. Esta reaccion
puede estar relacionada con la dosis de epinefrina, ya que dosis
pequenas utilizadas en combinacién con anestésicos locales
pueden no ocasionar dicha reaccién!?,

Los BB son seguros en pacientes que serdn sometidos a
cirugia bajo anestesia general o regional y es de vital impor-

tancia la vigilancia transoperatoria tanto de hipovolemia e
hipercapnia, que normalmente es compensada por hiperreacti-
vidad simpdtica, ya que éstas potencian los efectos cardiovas-
culares negativos tanto de los BB como de los anestésicos, y
de no corregirse la actividad simpatica serd insuficiente para
compensar estas alteraciones.

CONCLUSIONES

En ausencia de contraindicaciones absolutas se deben ad-
ministrar BB en pacientes con mds de un factor de riesgo
cardiovascular y que serdn sometidos a cirugias de riesgo
intermedio o alto. Su dosis debe ser individualizada e iniciarse
de forma ideal entre 30 dias y al menos una semana antes de
la cirugfa, para alcanzar frecuencia cardiaca entre 60 y 70
latidos por minuto, prefiriendo los BB sin ASI. Se recomienda
iniciar con dosis bajas (Cuadros VI y VII) y ajustarse hasta
alcanzar la meta de frecuencia cardiaca entre 60 y 70 latidos
por minuto y presion sistélica > 100/mmHg (Cuadro VIII).

Cuando el paciente recibe BB como manejo antihiper-
tensivo la ausencia de evidencia contundente a favor de sus
efectos cardioprotectores no justifica su suspension, por lo
que no deben retirarse y aun menos si estdn indicados para
manejo de falla cardfaca crénica y disfuncién sistélica de
ventriculo izquierdo; si la falla cardiaca se encuentra descom-
pensada puede considerarse reducir la dosis o suspenderlos
temporalmente. De ser posible se deben suspender las cirugias
no cardiacas hasta que se pueda ajustar la terapia médica y
mejorar las condiciones perioperatorias.

La duracién 6ptima del tratamiento perioperatorio con BB
no se conoce con certeza, la aparicién de eventos cardiacos
retardados es un incentivo para continuar el manejo por al
menos algunos meses.
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