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NOTA INFORMATIVA

MANEJO ADECUADO DE LA NOREPINEFRINA COMO VASOPRESOR EN UN
SHOCK SEPTICO.

EL CENTRO NACIONAL DE FARMACOVIGILANCIA DE LA DIRECCION
NACIONAL DE FARMACIA Y DROGAS DEL MINISTERIO DE SALUD,
DANDOLE SEGUIMIENTO A LAS ALERTAS Y NOTAS INFORMATIVAS
EMITIDAS POR AUTORIDADES REGULATORIAS INTERNACIONALES EN
MATERIA DE MEDICAMENTOS CONSIDERA PERTINENTE COMUNICARLES
LA SIGUIENTE INFORMACION:

La sepsis severa y el shock séptico son patologias de incidencia creciente en el
mundo. Anualmente en Estados Unidos mueren mas de 200.000 personas por
sepsis severa.

La mortalidad asociada a la sepsis severa es de al menos un 20% pudiendo
elevarse hasta un 80% en formas severas de shock séptico. Pocas patologias se
asocian a una mortalidad tan inaceptablemente elevada. Un estudio multicéntrico
chileno, recientemente publicado, encontré una prevalencia de sepsis severa en
pacientes criticos de un 40%, con una mortalidad asociada de un 27%."

El shock séptico es la manifestacion mas grave de una infeccién. Esta se
produce como consecuencia de una respuesta inflamatoria sistémica severa que
lleva a un colapso cardiovascular y/o microcirculatorio, y a hipoperfusion tisular. La
hipoperfusion constituye el elemento central que define la condicion de shock vy
esta debe ser detectada y revertida en forma urgente desde la atencidn inicial. La
evaluacion de la perfusion periférica, la diuresis, y la medicion del lactato y de la
saturacion venosa central, son las principales herramientas para evaluar la
perfusion sistémica.?

Los dos vasopresores de primera linea en el manejo de shock séptico son la
dopamina y la noradrenalina o norepinefrina.’

La norepinefrina tiene sélo moderada actividad beta 1 e intensa actividad alfa
adrenérgica. Se indica para el tratamiento de shock cuando persiste después de la
reposicion adecuada de fluidos. *

La norepinefrina es solamente para uso intravenoso. Se debe administrar
mediante dispositivos venosos centrales para minimizar el riesgo de extravasacion
y posterior necrosis del tejido.>

Entre las reacciones adversas que probablemente se presenten en una terapia
con la norepinefrina estdn la ansiedad, arritmias (ejemplo, bradicardia y
taquicardia ventricular), dolor de pecho, disminucién del gasto cardiaco, disnea,



dolor de cabeza, isquemia, necrosis causada por extravasacion, palidez,
fotofobia, convulsiones, vomito. Dolor de cabeza persistente e hipertensién grave,
tal vez indica sobredosis. Se han reportado casos de gangrena.®

Entre las contraindicaciones para la norepinefrina, estan:

= El uso de la norepinefrina estd contraindicado en los pacientes con
hipersensibilidad conocida a la norepinefrina o a cualquiera de los
excipientes.

= Hipotension por causa de déficit de volumen sanguineo (hipovolemia).

= El uso de las aminas presoras durante la anestesia con ciclopropano o
halotano puede producir arritmias cardiacas graves. Debido a la posibilidad
de aumentar el riesgo de fibrilacion ventricular, la norepinefrina debe
utilizarse con precaucion en los pacientes a quienes se administra este u
otros agentes de sensibilizacién cardiaca o que muestran hipoxia o
hipercarbia profundas.

Entre las advertencias y precauciones especiales de empleo de norepinefrina estan:

= La norepinefrina debe utilizarse solamente junto con un reemplazo adecuado
de volumen sanguineo.

= Al efectuar la perfusion de norepinefrina debe verificarse frecuentemente la
presion y el débito sanguineo para evitar la hipertension

= Los productos administrados por inyeccion debe ser siempre inspeccionados
visualmente y no deben usarse cuando contengan particulas o se observe un
cambio de coloracion.®

= Disfuncion ventricular izquierda grave asociada con hipotension aguda,
requiriéndose entonces una evaluacién cuidadosa del paciente. Debe
iniciarse una terapia de apoyo simultdneamente con la evaluacién del
diagnostico. La noradrenalina debe reservarse para los pacientes con
hipotensién refractaria y choque cardiogénico, especialmente los que no
presenten elevada resistencia vascular sistémica. Debe iniciarse con una
dosificacion entre 2 y 4 pg/min y titularse en ascenso segun lo necesario. En
caso de no poder mantenerse la perfusion sistémica o la presion sistélica en
>90 mmHg con una dosificacién de 15 pg/min, es poco probable que sea
benéfico un aumento adicional.

Precauciones especiales de eliminacion

= No usar una ampolla que se encuentre abierta.
= No usar si se observa cualquier tipo de coloracion.

Extravasacion con Norepinefrina

La extravasacion de sustancias inyectadas de forma intravenosa es un problema
habitual, especialmente en las Unidades de Cuidados Intensivos. Puede ocasionar
lesiones cutaneas, subcutaneas e incluso afectar a estructuras mas profundas,
como musculos, nervios y tendones, llegando a producir un dafio mayor a veces que
la propia enfermedad que se esta tratando, prolongando la hospitalizacion y dejando
secuelas a largo plazo.

Riesgo de extravasacion:

El flujo en el sitio de la perfusion debe ser verificado frecuentemente. Debe tenerse
cuidado para evitar la extravasacion que produciria necrosis de los tejidos que
rodean la vena usada para la inyeccion.



Debido a la vasoconstriccion de la pared venosa con aumento de permeabilidad,
podria haber algo de fuga de noradrenalina en los tejidos que rodean la vena de la
perfusion, que pueden causar palidez de los tejidos que no se debe a un
extravasado evidente. Por consiguiente si se produce la palidez, debe considerarse
la posibilidad de cambiar el sitio de perfusion para permitir que desaparezcan los
efectos de la vasoconstriccion local.’

Tratamiento de la isquemia debida a la extravasacion:

Durante la fuga extravascular del producto o una inyeccién al lado de la vena, puede
producirse destruccion del tejido debido a la accidn vasoconstrictora del farmaco en
los vasos sanguineos. La zona de inyeccion debe irrigarse entonces tan pronto
como sea posible con 10 a 15 ml de solucion salina fisiologica que contenga de 5 a
10 mg de fentolamina mesilato. Para esto es necesario utilizar una jeringa equipada
con una aguja fina de inyeccion local.

Informacion adicional para los profesionales de la salud

» Es necesario disponer de un protocolo de reanimacion del shock séptico,
ya que puede generar una mejora significativa en las posibilidades de
supervivencias de los pacientes. La finalidad de un protocolo de
reanimacion no tiene como finalidad reemplazar el juicio clinico, ni limitar |la
capacidad de decisidon de los médicos; su objetivo es estandarizar el
cuidado de los pacientes, pero a la vez permitir un manejo individualizado.

» Tener presente los medicamentos empleados en un shock septico, puesto
que se puede dar el caso de interacciones medicamentos que pueden
potenciar la aparicion de reacciones adversas serias como lo es la necrosis
0 gangrena.

» Las heridas por extravasacion debe ser valoradas por el cirujano y tratadas
precozmente mediante inyeccion y lavado subcutaneo.

SITUACION EN PANAMA:

Hasta la fecha en el Centro Nacional de Farmacovigilancia (CNFV) se han recibido
3 reportes de sospechas de reacciones adversas con el uso de Norepinefrina
relacionadas a la necrosis. La necrosis es una reaccidon adversa bien
documentada en las fuentes literarias consultadas como efecto adverso conocido
para la norepinefrina.

Recomendamos a los profesionales sanitarios panamefos tomar las medidas -
pertinentes ante un caso de necrosis en los pacientes.

Ante las sospechas de reacciones adversas, fallas farmacéuticas y falla
terapéuticas, les recomendamos a los profesionales sanitarios notificarlas al
CNFV del Ministerio de Salud (MINSA). Teléfono 712-9404; fax 512-9404; e-mail:
fvigilancia@minsa.gob.pa.

Le solicitamos hacer extensiva esta informacion a los profesionales sanitarios.
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