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Introduccion

El esmolol es un antagonista B1 selectivo con muy
corta duracion de accién, sin actividad simpaticomi-
meética intrinseca ni actividad estabilizadora de mem-
branas.

La vida media de este fArmaco es aproximadamente
9 minutos, y su volumen de distribucién de 2 I/Kg.
Su corta vida media es debida a que es hidrolizado
rapidamente por unas esterasas presentes en el citosol
de los eritrocitos, originando un metabolito carboxi-
lado con una vida media mayor (aproximadamente 4
horas), por lo que se acumula durante una infusién
prolongada. No obstante, este metabolito practica-
mente carece de efecto B-bloqueante (su efecto es
1/1500 parte del efecto del esmolol), y finalmente
es eliminado por via urinarial.

Como hemos citado anteriormente, sus efectos son
rapidos, tanto en inicio como en fin. El pico de efectos
hemodinamicos se alcanzan en aproximadamente 6-
10 minutos de una dosis de carga, desapareciendo a
los 20 minutos de interrumpir la infusién. EI primer
efecto en aparecer es la caida de la frecuencia cardia-
ca, que tarda entre 1 y 2 minutos?. En cuanto a su
efecto sobre el inotropismo, en trabajos experimenta-
les, se ha observado que originaba una caida de éste,
que se recuperaba pasados 30 minutos de la infusion?.
En humanos se sabe que origina una caida del gasto e
indices cardiacos, dosis dependiente y méxima a los
dos minutos del bolo*. En cuanto a la fraccion de
eyeccion, también la disminuye tanto en sujetos sa-
nos® como en pacientes con disfuncién ventricular iz-
quierda®, pero esta disminucién es dosis dependiente
y los valores basales se recuperan pasados 10-30 mi-
nutos de finalizar la infusion.

Como veremos a continuacion, las especiales caracte-
risticas de este B-bloqueante, en cuanto a vida media
y rapidez de accion, le han aportado distintas utilida-
des que a los demas farmacos de su familia, utilizan-
dose distintas dosis en sus distintas aplicaciones. No

obstante las dosis recomendadas son dos bolus de carga
de 500 ug/Kg separadas entre si 5 minutos, seguidas
de una infusién de mantenimiento de 50-200 ug/Kg/
minuto, siempre por via intravenosa, y segiin parece,
en nifos, son necesarias dosis mayores que en adul-
tos’. Su efecto indeseado mas frecuente es la apari-
cion de hipotension, pero desaparece rapidamente.

Respecto al paso transplacentario de este farmaco,
existe poca experiencia, aunque un estudio experi-
mental mostr6é que éste era minimo, pero se acom-
pafiaba de cambios en la presion arterial (PA) y fre-
cuencia cardiaca (FC) del feto®.

En la actualidad, las aplicaciones méas extendidas
son en cirugia cardiovascular durante la cardioplejia,
en el control rapido de taquicardias supraventriculares,
en la intubacion orotraqueal pre-anestésica y duran-
te el tratamiento electroconvulsivo, para minimizar
las alteraciones hemodinamicas, y por ultimo en
multiples situaciones en las que se requiere un efec-
to B-bloqueante de forma aguda o en pacientes con
alguna contraindicacién relativa para este tratamien-
to, en los que se puede utilizar este farmaco a modo
de prueba, ya que su corta vida media lo permite®
(Tabla 1).

Manejo de las taquiarritmias

En el manejo urgente de pacientes con taquicardias
supraventriculares, el uso del esmolol intravenoso ha
demostrado ser util para el control de la frecuencia
ventricular'®, y de las alteraciones hemodinamicas
que se producen?!, consiguiendo dicho efecto aproxi-
madamente a los 15-20 minutos de la infusion del
farmaco!?. La dosis recomendada para conseguir el
control de la frecuencia cardiaca es de 0,5 mgr/Kg
en bolus, seguido de una perfusion de 0,05 mgr/Kg/
min pudiéndose incrementar dicha dosis hasta 0,2
mg/Kg/min'3. En cuanto a la conversién a ritmo sinusal
con esmolol en estos pacientes los estudios son muy
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Tabla 1.
Aplicaciones del esmolol

Aplicaciones ampliamente
contrastadas

Aplicaciones en estudio

Cardioplejia Arritmias ventriculares

Control de taquicardias
supraventriculares

Sincope
neurocardiogénico
Sindromes coronarios
agudos, |AM.

Crisis

hipertensivas

Intubacion orotraqueal

Tratamientos
electroconvulsivos

Contraindicacion
de betablogueantes

limitados, mostrando unos porcentajes de éxitos bas-
tante pobres (entre el 5%'* y el 50%*® seglin series).

Los episodios de taquiarritmias supraventriculares son
muy frecuentes después de la cirugia cardiaca lle-
gando a presentarse, en el caso de la fibrilacién au-
ricular, hasta en un 40% de los casos!®'8. Multiples
factores causales han sido implicados en la génesis
de estas arritmias entre las que se encuentran la
edad, la pericarditis postquirdrgica, la isquemia au-
ricular y el exceso de catecolaminas. En estos casos
el esmolol ha demostrado ser eficaz tanto para el
rapido control de la frecuencia ventricular, como para
yugular las crisis arritmogénicas. Aryan, et al.® com-
pararon el efecto del esmolol frente al diltiazem
intravenoso en estos pacientes, observando una su-
perioridad del esmolol en la conversion a ritmo sinusal
en las primeras seis horas del episodio (66% en el
grupo del esmolol frente al 13% en el grupo del
Diltiazem). Resultados similares se han encontrado
en otros estudios de pacientes sometidos a cirugia
no cardiaca y que presentaron episodios de arritmias
supraventriculares en el periodo postoperatorio®.

Los betabloqueantes, y entre ellos el esmolol, tam-
bién han demostrado ser (tiles en el manejo y tratamien-
to de la tormenta eléctrica arritmica, definiéndose ésta
como los episodios repetidos de taquicardia/fibrilacion
ventricular que precisan de multiples cardioversiones
eléctricas para conseguir restaurar el ritmo sinusal?!.
El tratamiento recomendado en las guias de la Socie-
dad Americana de Cardiologia®? incluye, ademas de la
cardioversion eléctrica, farmacos antiarritmicos como
la lidocaina, la procainamida y el bretilio. El papel de
los betabloqueantes en la prevencion de estas arritmias
ventriculares ha sido demostrado en varios modelos
experimentales®. Recientemente Koonlawee, et al.?*
estudiaron a 49 pacientes que presentaron una tor-
menta eléctrica después de un infarto de miocardio.
22 pacientes recibieron el tratamiento recomendado
por las guias americanas, y 27 pacientes recibieron
tratamiento con betabloqueantes (siete de los cuales

recibieron esmolol intravenoso). La supervivencia to-
tal fue del 67% en el grupo tratado con betablo-
queantes, mientras que en el grupo que recibid el tra-
tamiento estandar, la supervivencia fue tan sélo del
5% con unas diferencias entre ambos grupos significa-
tivas (P<0,0001). Asi pues, parece que el tratamien-
to con betabloqueantes puede ser una alternativa te-
rapéutica en estos pacientes, y en este sentido el
esmolol tendria la ventaja de su rapido comienzo de
accion.

Ademés, el esmolol ha demostrado ser un farmaco
seguro para el manejo de estas arritmias. El efecto
adverso mas frecuentemente observado con el uso
de este farmaco es la hipotensién?®, la cual esta
asociada, en la mayor parte de las veces, a diafore-
sis (al igual que en otras aplicaciones del esmolol).
En la mayoria de los pacientes, esta hipotension se
resuelve rapidamente (dentro de los primeros 30
minutos) tras la suspensién del farmaco; dicho efec-
to suele aparecer cuando se sobrepasa la dosis de
150 ugr/Kg/min?e,

Aplicaciones en cirugia
cardiovascular

La necesidad de disminuir la injuria miocardica du-
rante las diferentes técnicas de revascularizacién
coronaria ha llevado a ensayar multitud de estrate-
gias, entre las que cabe destacar los farmacos
(betabloqueantes, antagonistas del calcio, antirradi-
cales libres...), la infusion de preparados quimicos
(cardioplejia salina, sangre caliente...), técnicas
minimamente invasivas...

En este apartado vamos a comentar la utilidad de un
betabloqueante cardioselectivo y de vida media
ultracorta, el esmolol, en estos aspectos.

Los betabloqueantes, y entre ellos el esmolol, han
demostrado tanto en estudios experimentales como
en clinicos, un efecto reductor del dafo miocardico
en el contexto de la isquemia aguda. Sin embargo,
el mecanismo de accién no estéa del todo dilucida-
do?’. La hipétesis mas aceptada es la de optimizar
el trabajo metabdlico de los cardiomiocitos, dismi-
nuyendo sus requerimientos energéticos durante el
evento isquémico. De esta manera el miocardio se
hace mas “resistente” a la isquemia. También se ha
aceptado un beneficio hemodindmico al disminuir la
contractilidad y la tensién ventricular con la consi-
guiente reduccién en el consumo de oxigeno. A nivel
celular estos farmacos reducen la respiracion mito-
condrial y la actividad de las fosforilasas, amorti-
guando asi la produccién de radicales libres.
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Por ello y con estos fines se ha empleado el esmolol
en las diferentes técnicas quirlrgicas de revasculariza-
ciodn coronaria como son: la cirugia con y sin circula-
cion extracorpérea y la minimamente invasiva.

En la cirugia bajo circulacion extracorpérea se ha
ensayado el esmolol en infusién continua como al-
ternativa a la solucién cristaloide habitual?’-?8, Hay
diversos trabajos publicados que coinciden en sefa-
lar una mejor proteccion miocérdica (en términos de
mortalidad, soporte inotrépico postquirtrgico y
desestructuracién celular) cuando se empleaba el
esmolol, siendo este beneficio més acusado en los
pacientes hemodindmicamente inestables y en aque-
llos en los cuales la revascularizacién percutanea ha
sido fallida.

En las técnicas sin circulacién extracorpérea y
minimamente invasiva®®3°, ademas de utilizarse el
esmolol como “protector miocardico” también ha
sido empleado para el control de la frecuencia car-
diaca durante la intervencion®!. Su eficacia ha sido
superior a otros fArmacos bradicardizantes como el
diltiazem, con la ventaja afiadida de una rapida
reversibilidad de sus efectos tras el cese de la infu-
sion. Sin embargo, con la aparicion de los nuevos
estabilizadores coronarios esta indicacién ha pasado
a ser secundaria.

Otra aplicacion del esmolol en cirugia cardiovascular
es como antihipertensivo en el postoperatorio de
cardiopatias congénitas, habiéndose demostrado es-
pecialmente eficaz en el control de la hipertensién
arterial aguda en nifos operados de coartacion
aodrtica®?. Ademads, se ha evidenciado una asocia-
cion de estas crisis hipertensivas a niveles elevados
de catecolaminas, hecho que también iria a favor de
utilizar un betabloqueante en estas situaciones.

En resumen, el esmolol es un farmaco eficaz en la
estabilizacién y prevencion del dafo miocardico du-
rante la revascularizacién coronaria, con un alto per-
fil de seguridad y una reducida tasa de efectos
hemodinamicos adversos.

Otras utilidades del esmolol

Tras hablar de los usos mas frecuentes de este far-
maco, quedan por citar otras utilidades, en las que
fundamentalmente se busca un efecto B-bloqueante
rapido en cuanto a inicio y final.

De entre éstas destacan sus aplicaciones en aneste-
sia para minimizar la respuesta simpatica originada
durante la intubacién y durante la terapia electro-
convulsiva.

Intubacién orotraqueal

Es conocido que la intubacion orotraqueal en rela-
cion con la anestesia origina una respuesta simpética
intensa. Para minimizarla, el esmolol se ha mostra-
do de gran utilidad.

Su efecto disminuyendo la taquicardizacién es coin-
cidente desde los primeros estudios publicados® hasta
los mas recientes®#, no obstante en lo que se refiere
al control del aumento en la presién arterial los re-
sultados no son tan homogéneos, variando desde un
perfecto control en pacientes diagnosticados de
hipertension esencial®® hasta un control deficiente
en pacientes previamente normotensos®, probable-
mente debido a que utilizaban las menores dosis del
farmaco. Ademas el esmolol ha sido eficaz en evitar
la aparicion de alteraciones en el ECG, como la pro-
longacion del QTc¥.

Numerosos estudios compararon la eficacia del
esmolol para controlar estas constantes hemodina-
micas frente a otros farmacos como la lidocaina, el
fentanilo® o la nitroglicerina3®, mostrandose superior
el esmolol en todos ellos.

En cuanto a la dosis éptima para evitar efectos
indeseados (hipotension fundamentalmente) y con-
seguir el efecto esperado es un bolus de 100 mg?*,
al que se puede anadir una baja dosis de narcético
(por ejemplo 2-3 ug/Kg de fentanil) para mejorar
este control*!. No obstante, la dosis minima eficaz
parecen ser 60 mg en bolus*2.

Terapia electroconvulsiva

La terapia electroconvulsiva se utiliza para el trata-
miento de enfermedades psiquiatricas, fundamental-
mente trastornos afectivos mayores y ciertos casos
de esquizofrenia. Este tratamiento induce una con-
vulsion tipo “grand mal”, que se acompafa de una
intensa respuesta simpatica con una marcada
taquicardia y elevacién de la presion arterial, lo cual
puede resultar peligroso, fundamentalmente en pa-
cientes con patologia cardiaca.

Para controlar esta respuesta adrenérgica, el esmolol
en forma de bolus seguido de infusién se ha mostra-
do de gran utilidad, minimizando tanto la taquicardi-
zacion como la respuesta hipertensiva*?, y mostran-
dose mas eficaz que la nitroglicerina*. Ademas en
algunos casos puede disminuir la duracién del episo-
dio convulsivo*®.

La dosis 6ptima es un bolus de 500 ug/Kg seguido
de una infusién de 100 ug/Kg/min?e.
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Miscelanea

El esmolol ha sido utilizado de forma aislada pero
con buenos resultados en otras muchas situaciones,
de entre las que destacamos las siguientes:

En pacientes jovenes diagnosticados de sincope
neurocardiogénico con respuesta positiva en el test
de la mesa basculante, se ha comprobado que la
ausencia de positividad a esta prueba durante una
infusion de esmolol sirve como marcador del efecto
beneficioso de los fArmacos B-bloqueantes en evitar
las futuras recidivas sincopales*”:48,

También se ha utilizado ocasionalmente en pacien-
tes con un infarto agudo de miocardio, contraindica-
cion relativa de B-blogueantes, con la finalidad de
valorar su respuesta dado que su corta vida media
permite prescindir de sus efectos en breve plazo*.

Ademas parece que este farmaco puede utilizarse
con relativa seguridad en pacientes con insuficiencia
cardiaca congestiva o enfermedad pulmonar
obstructiva cronica, debido a su vida media ultracorta,
donde otros betabloqueantes pueden estar
contraindicados!®. Iskandrian, et al.?° estudiaron el
efecto del esmolol en pacientes con disfuncién
ventricular izquierda severa, y observaron que admi-
nistrado a dosis bajas presentaba los efectos beneficio-
sos propios del farmaco sin alterar significativamente
la funcion ventricular. A dosis altas, si que se obser-
varon cambios en la funcién ventricular, aunque las
alteraciones hemodindmicas que presentaron los
pacientes se recuperaron completamente tras 10-
30 minutos tras la suspension del farmaco.

Por ultimo, se ha utilizado para revertir rapidamente
los efectos de la dobutamina tras una prueba de ima-
gen con estrés farmacolégico, en concreto tras
ecocardiografia de estrés®!.
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