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Nueva alternativa terapéutica en preeclampsia severa

Dra. Rosa Virgen Pardo-Morales,* Dra. Socorro Romero-Figueroa,*
Dr. Gilberto Felipe Vazquez-de Anda,* Acad. Dr. Jesus Carlos Briones-Gardufio,*
Dr. Javier Edmundo Herrera-Villalobos,* Dr. Angel Gonzalez-Vargas*

Resumen

Introduccién: la vasoconstriccion es el mayor hallazgo fi-
siopatolégico en preeclampsia; es ocasionada por hiperacti-
vidad del simpatico y un consecuente incremento en la con-
centracién de catecolaminas plasmaticas, por lo tanto la va-
sodilatacion producida por el bloqueo simpatico secundario
al bloqueo epidural favorece el control de la hipertension ar-
terial en las pacientes con preeclampsia severa.

Objetivo: evaluar si el bloqueo epidural lumbar con bupiva-
caina a 0.25% disminuye la hipertensién arterial de pacien-
tes con preeclampsia severa en un lapso de seis horas de
estabilizacion hemodinamica, en comparacién con el trata-
miento antihipertensivo habitual.

Material y métodos: se realiz6 ensayo clinico controlado abier-
to, en 24 pacientes embarazadas con 30 semanas de edad
gestacional o mas y diagndstico de preeclampsia severa, que
ingresaron a la Unidad de Cuidados Intensivos del Hospital de
Ginecologia y Obstetricia IMIEM para estabilizacion hemodi-
namica y resolucién del embarazo. El grupo 1 (n = 12) se ma-
nejé con el tratamiento antihipertensivo habitual y el grupo 2
(n =12) con bloqueo epidural lumbar y bupivacaina a 0.25%,
10 mg en bolo y 5 mg/hora mediante infusién continua epidu-
ral. Durante seis horas se monitorizaron en forma no invasiva,
la presién arterial media, presion arterial sistélica y presion
arterial diast6lica. El andlisis estadistico se llevé a cabo con
ANOVA de medidas repetidas.

Resultados: en presion arterial media y presion arterial sis-
télica no se encontraron resultados estadisticamente signifi-
cativos entre los dos grupos; en presion arterial diastélica en
la primera y segunda hora de tratamiento encontramos dife-
rencias estadisticamente significativas entre los dos grupos,
con p < 0.05.

Conclusiones: el bloqueo epidural lumbar con bupivacaina
a 0.25% puede utilizarse para el control de hipertension ar-
terial en pacientes con preeclampsia severa las primeras seis
horas de estabilizacion hemodinamica.

Palabras clave: bloqueo epidural lumbar, bupivacaina, pre-
eclampsia-eclampsia.

Summary

Introduction: Vasoconstriction is a major pathophysiologic
finding in preeclampsia due to hyperactivity of the sympa-
thetic nervous system and a consequent increase in concen-
tration of plasmatic catecholamine. Thus, vasodilatation pro-
duced by secondary sympathetic block to lumbar epidural
blockade favors control of high blood pressure in patients with
severe preeclampsia.

Objective: Our objective was to evaluate whether lumbar
epidural blockade with bupivacaine 0.25% decreases high
blood pressure of patients with severe preeclampsia within a
lapse of 6 h in comparison with customary antihypertensive
treatment.

Material and methods: An open, randomized, controlled tri-
al was carried out in 24 pregnant patients with 30 weeks of
gestational age or more and diagnosis of severe preeclamp-
sia who entered the Intensive Care Uni of the IMEIM Hospital
of Gynecology and Obstetrics for hemodynamic stabilization
and resolution of pregnancy. Group 1 (n = 12) was managed
with customary antihypertensive treatment and group 2 (n =
12), with lumbar epidural blockade and bupivacaine 0.25%:
10 mg in bolus and 5 mg/h continuous epidural infusion. Pa-
tients were monitored non-invasively and with continuous clin-
ical monitoring with MAP, SAP, and DAP during 6 h. Statisti-
cal analysis employed consisted of ANOVA measurement
repeats.

Results: In MAP and SAP, there were no significant differ-
ences between the two groups; DAP in first and second h of
treatment had significant differences between the two groups
(p value of < 0.05).

Conclusions: Lumbar epidural blockade with bupivacaine
0.25% can be used as a therapeutic alternative in high blood
pressure control in patients with severe preeclampsia during
the the first 6 h of hemodynamic stabilization.

Key words: Lumbar epidural blockade, Bupivacaine, Preeclamp-
sia-Eclampsia.
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Introduccién

L a preeclampsia es definida actualmente como un desor-
den multisistémico que afecta funciones cardiovasculares,
renales, hepéticas, cerebral es, hematol gicas y hemorreol 6-
gicas'V. Es causada por una placentacion anormal en lacual
hay invasion defectuosa trofoblastica a la capa muscular
vascular materna, produciendo isquemia Utero-placentaria,
perioxidacién de lipidos, deportacion trofoblastica, activa
cién xantinoxidasay activacion plaguetaria, provocando dafio
endotelial multiorganico@3),

Uno de los mayores hallazgos fisiopatol 6gicos en la pre-
eclampsia es la vasoconstriccidn ocasi onada por un incremen-
to en la concentracion de catecolaminas en € plasma, con la
consecuente hiperactividad del sistemanervioso simpético“©).
Schobel y colaboradores reportaron que la actividad simpati-
capostganglionar del masculo liso vascular seincrementapor
medio de eectrodos intraneurales en mujeres preeclampti-
cas”). Khatun y colaboradores encontraron que & plasmade
las preeclampticas tiene un efecto excitotoxico en € sistema
nervioso simpético, produciendo una despolarizacion de la
membrana axoplasmicay, por lo tanto, un incremento en la
secrecién de noradrenaling, lacual fue bloqueada por labupi-
vacaina®. Kanayamay colaboradores sugieren que la vaso-
dilatacion en la parte baja del cuerpo puede mejorar las con-
diciones de las pacientes con preeclampsia®. El bloqueo
epidura lumbar mejoralahipertension arterial dado que blo-
quea el sistema simpético abdominal con la consiguiente va
sodilatacion periférica

La técnica epidural lumbar tiene muchas ventgjas que
mejoran las condiciones general es de | as pacientes con pre-
eclampsial9: facilitael control y la estabilizacion delaten-
sién arterial, mejorala circulacion Utero-placentaria, dismi-
nuye los niveles circulantes de catecolaminas, mantiene la
funcion renal y €l gasto cardiaco, propiciarelgaciony co-
operacion materna, alivio completo del dolor obstétrico, no
produce depresion neonatal, disminuye los requerimientos
maternos de O, minimizael riesgo de vomito y broncoaspi-
racion, previene la hiperventilacion maternal1-12),

Latécnica epidural ofrece la posibilidad de brindar aneste-
siay analgesiacon un solo procedimiento en tresperiodos dife-
rentes: trabajo de parto, cesireay postoperatorio inmediato™?.

El blogueo epidural lumbar es unatécnica muy utilizada
actualmente para la analgesia y anestesia obstétricas; los
anestésicos locales mas utilizados son la lidocaina, ropiva
cainay bupivacainall4).

La bupivacaina es un anestésico tipo aminoamida, con
peso molecular de 288 pka 8.1, potencia de accion de 8, la-
tencialarga de 20 a 25 minutos, duracion de accion largade
160 a 180 minutos. Se une a proteinas en 91 a 95%, cinética
de absorcion bifésica, metabolismo hepético, excrecion uri-
nariay biliar.

En obstetricia la bupivacaina peridural ha sido utilizada
en diferentes concentraciones; 0.0625, 0.125 y 0.25%, lo-
gréndose con éstas efectos optimos>16),

Material y métodos

Serealiz6 un ensayo clinico controlado con un disefio aea-
torizado, comparativo, prospectivo, longitudinal y unicéntri-
€0, en pacientes que ingresaron ala Unidad de Cuidados In-
tensivos del Hospital de Ginecologia y Obstetricia IMIEM,
bajo los siguientes criterios de inclusion: pacientes con diag-
nostico de preeclampsia severa segun criterios internaciona
les (hipertension y abuminuria), embarazo de 30 semanas de
gestacion 0 més, con ingreso ala Unidad de Cuidados I nten-
sivos, cuenta plaguetaria mayor de 70,000/mms, tiempos de
coagul acién con actividad mayor a 70%, sin contraindicacio-
nes para aplicacion de bloqueo epidura y que por escrito hu-
bieran aceptado participar en € estudio. Posteriormente en
forma aleatoria fueron distribuidas en dos grupos:

Grupo 1 (control)

Se manejé con € tratamiento antihipertensivo habitual:
cristaloides o0 expansores plasméticos a razon de 125 a 150
ml/hora, coloides 50 ml de albimina a 25% cada 8 horas, 0
plasma 15 ml/kg cada 8 horas para expandir €l volumen cir-
culante.

Para abatir las resistencias periféricas se utilizd isoxuprina
50 mg/250 ml solucién glucosada a 5%, goteo adosis respues-
ta, hidralazina 50 mg cada 8 horas, afametildopa 500 mg cada
8 horas.

Para proteccion a 6rganos blanco, fenitoina 250 mg cada
6 horas, intravenosa, continuando arazon de 125 mg cada 8
horas; dexametasona 32 mg, intravenosa, dosis de impreg-
nacion, y posteriormente 8 mg cada 8 horas; dipiridamol 30
a 60 mg diluidos en solucién mixta cada 6 horas.

Grupo 2 (en estudio)

Recibi6 el mismo manegjo para expandir el volumen cir-
culante y proteccion a érganos blanco. Para abatir lasresis-
tencias periféricas fue mangjado con blogqueo epidural lum-
bar utilizando bupivacaina a 0.25%, 10 mg en bolo y
posteriormente 5 mg por hora en infusién continua peridu-
ral durante seis horas.

A todaslas pacientes asu ingreso ala Unidad de Cuida-
dos Intensivos se les colocd un catéter largo por venopun-
cion o venodiseccion paratoma de presion venosa central;
laposicién del catéter se corrobord con radiografia. Serea-
liz6 prueba de reserva cardiaca y se instal6 una sonda de
Foley para gasto urinario, y cada hora se efectué monito-
reo de presion arterial media, sistdlica, diastolica, frecuen-
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cia cardiaca, frecuencia respiratoria, presion venosa cen-
tral y uresis.

Como medida de bioseguridad el grupo 2 tuvo indicada
isoxuprina, en caso de falta de respuesta al tratamiento epi-
dural en la primera hora.

Ladecision de lainterrupcién del embarazo en todos los
casos dependi6 del médico gineco-obstetra 'y de tres crite-
rios: falta de respuesta a tratamiento establecido, repercu-
sién maternay repercusion fetal. Laresolucién del embara-
Z0 en todos | os casos fue por operacion cesarea, €l neonato
fue evaluado por medio de calificacién Apgar.

El andlisis estadistico para el estudio fue elaborado con
el programa Prisma versién 3.0, utilizando medidas de ten-
dencia central y dispersién como media aritmética, desvia-
cion esténdar y porcentaje; paralaestadisticainferencial uti-
lizamos ANOV A de medidas repetidas.

Resultados

Se estudiaron un total de 24 pacientes consideradas por-
tadoras de preeclampsia severa; doce pacientes fueron asig-
nadas a cada grupo.

La edad que presentaron las pacientes del grupo 1 fue
de 22.4 + 4.6 afios y el grupo 2 de 21.4 + 6.1 afios, con
una edad gestacional el grupo 1 de 36.7 + 2.3 semanasy
el grupo 2 de 35.6 + 3.4 semanas. En €l grupo 1, siete
pacientes (59%) fueron primigestas, en el grupo 2, nueve
pacientes (75%); en el grupo 1, cuatro pacientes (33%)
fueron secundigestasy en el grupo 2, una(8%); en el grupo

1, una paciente (8%) fue multigesta, y en el grupo 2, dos
pacientes (17%).

L asvariables hemodinamicas presién venosacentral, fre-
cuencia cardiaca, frecuencia respiratoria y uresis, no pre-
sentaron cambios estadisticamente significativos entre los
dos grupos, con unap < 0.05 como podemos observar en el
cuadro I.

Lasvariablespresién arterial mediay presion arterial sis-
télicano reportaron diferencias estadisticamente significati-
vas entre los dos grupos. Sin embargo, la presion arterial
diastélicaen el grupo 2 sufrié un descenso importante en la
primera y segunda hora de tratamiento epidural, como se
apreciaen el cuadro 1.

Con diferencias estadisticamente significativas entre los
dosgrupos, con unap = 0.043 enlaprimerahoray p=0.016
en la segura hora de tratamiento (Figura 1).

Discusién

Debido a que en nuestro pais no contamos con varias co-
rrientes de manejo en preeclampsia-eclampsia, en nuestro
hospital se ingtituy6 un protocolo de tratamiento antihiper-
tensivo con isoxuprina en infusién continua intravenosa, hi-
dralazina y afametildopa por via oral?, con & que tres a
cuatro horas después de iniciado €l tratamiento se logra con-
trolar la hipertension, ya que como sabemos €l efecto hipo-
tensor maximo de la hidralazina oral es alas dos horas de la
ingestion, y de seisaocho horas paralaafametildopa, ambas
drogas producen efectos adversos como sedacion, sequedad

Cuadro I. Variables hemodinamicas en mujeres con preeclampsia severa

Variables Grupo 1 Grupo 2 P <0.05
Presién venosa central 7.85 + 2.79 7.88 £ 1.64 ns
Frecuencia cardiaca 93.65 + 10.72 85.71 + 3.29 ns
Frecuencia respiratoria 23.67 £ 2.50 2291 + 2.12 ns
Uresis 48.45 + 60.04 59.30 + 68.74 ns
Cuadro Il. Presion arterial diastolica en mujeres con preeclampsia severa
Tiempo Grupo 1 Grupo 2 P <0.05
Basal 106.75 + 9.16 107.75 + 7.22 ns
Primera hora 101.08 + 8.55 94.16 + 7.08 p =0.043
Segunda hora 101.08 + 8.55 92.16 + 8.25 p =0.016
Tercera hora 86.58 + 19.36 90.83 £ 7.29 ns
Cuarta hora 88.00 = 13.21 90.00 + 6.90 ns
Quinta hora 85.00 + 11.82 92.58 + 5.41 ns
Sexta hora 83.83 + 12.40 91.08 + 4.79 ns
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Figura 1. Presion arterial diast6lica.

de boca, cefalagia, nduseas, rubor, palpitaciones, taquicar-
dia, desvanecimiento y angina®. La isoxuprina en infusion
continua intravenosa a dosis respuesta desciende la presion
arterial en formainmediata, |0 que requiere un monitoreo es-
tricto del goteo de infusion, cifrastensionalesy presenciade
efectos secundarios, ya que la respuesta a la isoxuprina es
diferente en cada paciente, pudiéndose producir un descenso
brusco delatension arteria desencadenando otraserie decom-
plicaciones como €l desprendimiento de placenta normoin-
sertay sufrimiento fetal crénico agudizado®9),

Debido a esta situacidn se crealanecesidad de buscar un
tratamiento alternativo capaz de disminuir la hiperactividad
simpatica, disminuyendo asi la concentracion de catecola
minas circulantes y las resistencias vasculares sistémicas,
sin aumentar 10s riesgos que conllevala preeclampsia seve-
raparalamadrey el feto.

Dado que el bloqueo epidural lumbar nunca hasido con-
siderado una medida terapéutica para hipertensién arterial,
en laliteraturasolo existe un estudio publicado por Kanaya-
may colaboradores quienesrealizaron un estudio en pacien-
tes con preeclampsia severa, donde utilizaron el bloqueo epi-
dural con bupivacaina para el control de la hiperactividad
simpatica obteniendo resultados satisfactorios en las cifras
de tensién arterial; sin embargo, este estudio tuvo falas en
el disefio metodol 6gico, ya que los grupos no fueron selec-
cionados en forma aleatoria.

L os resultados obtenidos en nuestro estudio en el grupo
manejado con bloqueo epidural demostraron que la presién
arterial mediadisminuyé después de 20 minutos de aplicada
la técnica anestésica. Debido al periodo de latencia de la
bupivacaina, el efecto maximo del bloqueo sobre el descen-
so en la presion arterial media ocurrié en las primeras dos

horasy continué con menor importanciaen las horas subse-
cuentes, a diferencia del grupo manejado con tratamiento
antihipertensivo habitual, en el cual el inicio del descenso
de la presion arterial media sucedié en la primera hora ob-
servandose su mayor efecto a la quinta hora de iniciado €l
manejo, por lo que se encontrd una diferencia estadistica
mente significativa en las primeras dos horas.

Tomando en cuenta que la preeclampsiatiene un proceso
evolutivo, € control delapresion arterial inmediatanos ayu-
dardadisminuir el riesgo de otras complicaciones como la
eclampsiay la hemorragia cerebral?). No encontramos di-
ferencias estadisticamente significativas en la calificacion
Apgar entrelosdos grupos: medianade 7 a nacimientoy de
9 alos cinco minutos.

Es conveniente en estudios posteriores prolongar €l tiem-
po del manejo con bloqueo epidural lumbar paravalorar ta-
quifilaxia al anestésico local y en caso de presentarse re-
gjustar ladosisde bupivacaina, yaque en el presente estudio
la dosis fue suficiente para lograr €l objetivo. Con base en
las dosis reportadas en la literatura para producir analgesia
y anestesia, consideramos una dosis menor buscando solo el
efecto vasodilatador del bloqueo epidural; la bupivacaina
puede ser utilizada a diferentes concentraciones: 0.50, 0.25,
0.125y 0.0625%, de acuerdo al efecto que se pretende. De-
cidimos utilizar unadosis menor de 20 mg a0.25 % en bol o,
y continuar lavasodilatacion con unadosis de infusion con-
tinua de 5 mg por hora.

Las cifras de tension arterial mediay la ausencia de blo-
gueo motor demostraron que la dosis utilizada fue adecuada
para el efecto buscado en nuestro estudio.

Otraventgjadel bloqueo epidura lumbar con bupivacaina
a0.25% esqued catéter epidural previamenteinstaladoenla
unidad de cuidadosintensivos puede ser utilizado parael pro-
cedimiento anestésico en laresolucion del embarazo, permi-
tiéndole cambiar de anestésico loca a médico anestesidlogo
y posteriormente para brindar ala paciente los beneficios de
la analgesia postoperatoria para control del dolor(?,

En cuanto a la cardiotoxicidad de la bupivacaina, cabe
mencionar que a las dosis y concentraciones utilizadas en
este estudio, la probabilidad de presentar alguna alteracion
cardiacaes casi nula. No tuvimos ninguna manifestacion de
cardiotoxicidad.

El bloqueo epidural, a pesar de ser unatécnica de aneste-
sia regional ampliamente conociday aplicada, tiene malti-
ples riesgos potenciales, tales como lalesion traumatica de
una raiz nerviosa con la aguja o €l catéter epidural, la cual
tiene unaincidencia de 0.66%, cefalalgia por puncién acci-
dental de duramadre con unaincidencia de 3%, hematoma
espina secundario a alteraciones hematol égicas, se desco-
noce su incidencia real, pero la citada en publicaciones es-
pecializadas reporta que es menor de 1 en 150,000 aneste-
sias epidurales; absceso epidural, el cual ha sido objeto de
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multiples estudios no encontrandose ningln caso y las in-
fecciones neura esgraves como aracnoiditisy meningitisson
raras: en unarevision de 50,000 anestesias epidurales no se
encontré una sola infeccion@),

L as complicaciones anteriormente citadas pueden evitar-
se llevando a cabo valoracién preanestésica adecuaday que
la técnica regional sea desarrollada por personal altamente
calificado para€llo,

Conclusioén

El bloqueo epidural lumbar con bupivacaina a 0.25%
puede ser utilizado como alternativa terapéutica en el con-
trol delahipertension arterial en las pacientes con preeclamp-
sia severa en fase de estabilizacion hemodindmica.
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