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TRABAJO DE INVESTIGACION
ESTUDIO COMPARATIVO DE LOS CAMBIOS HEMODINAMICOS
PRODUCIDOS POR EL PROPOFOL Y EL SEVOFLUORANO EN LA
INDUCCION DE LA ANESTESIA GENERAL

RESUMEN

Introduccion: La anestesia general tiene varias fases, y la induccion es
uno de los periodos mas criticos, en el que se pueden presentar grandes
complicaciones; por eso es importante usar hipnoticos seguros, de inicio
rapido, con menores cambios hemodindmicos y con una pronta recupera-
cion en el paciente. El objetivo del estudio es demostrar que los cambios
hemodinamicas, en la induccion de la anestesia general con propofol en in-
fusion continua, presentan menores cambios hemodinamicos que la induc-
cién con sevofluorano.
Material y Métodos: Estudio experimental, aleatorizado; 46 pacientes pro-
gramados para colecistectomia laparoscoépica, ASA I, II; dos grupos: Propo-
fol (GP) y Sevofluorano (GS), 23 integrantes cada uno. En ambos grupos
se administra previamente fentanilo 3 ug.kg*y Oz 6 L.min* por mascara de
reservorio. La induccion: GP se realiza en infusién continua dosis objetivo 3
— 4 pg.kg?; GS se inicia al 8% con un flujo O2 2 L.minL. El relajante muscu-
lar (vecuronio 0.1 mg/kg) (GP objetivo 2 pg.kgty GS después de la pérdida
del reflejo palpebral). El experimento comienza con la monitorizacién y ter-
mina en la entubacion endotraqueal. A ningun paciente se le premedico. Se
analizara tiempo de induccion, y cambios hemodinamicos (FC y PA) en el
tiempo y comparados. La normalidad de los datos se analizara con la prue-
ba de Shapiro-Wilk para cada variable. Se comparara las medias entre
grupos Yy la variabilidad intragrupos con la prueba ANOVA, asociaciones y
riesgo relativo con la Prueba Chi Cuadrado.
Resultados: Poblacion con distribucién normal, tiempo de entubacion simi-
lar en ambos grupos (t=0.20; a=0.84), PAS y FC con disminucién en el
tiempo, pero similares en ambos grupos y GP varia principalmente en me-
nos del 20% PAS (Variacion del 20%: X? = 5.25, a < 0.05/ RR =0.20, IC
(95%): 0.05 — 0.85); PAD y PAM varia menos el GP en todos los tiempos y
GS presenta variaciones mayores del 10% (Variacion del 30% PAD: X? =
14.79, a < 0.01 / RR =0.04, IC (95%): 0.01 — 0.31).
Conclusiones : El propofol se comporta de manera similar que el sevofluo-
rano en la PAS, pero sus cambios son principalmente al inicio de la induc-
cion, y demostrd6 menores cambios hemodinamicos en la PAD y PAM que
el sevofluorano, principalmente al final de la induccion. La FC disminuye en
el tiempo, pero no hay diferencia en ambos grupos en los diferentes mo-
mentos.
Descriptores: Propofol/ Sevofluorano/ Anestesia General/ Induccion/
Cambios Hemodinamicos.



SUMMARY

Introduction: General anesthesia has several phases, and the induction is
one of the most critical periods in which major complications may occur, so
it is important to use hypnotic safe, quick start, with minor hemodynamic
changes and a speedy recovery in the patient. Theaim of this study demon-
strate that the hemodynamic changes in the induction of general anesthesia
with propofol continuous infusion hemodynamic changes have lower induc-
tion with sevoflurane.

Material and Methods: Experimental, randomized, 46 patients for pro-
gramed laparoscopic cholecystectomy, ASA 1, II, two groups: propofol (GP)
and Sevofluorano (GS), 23 cases each. Both groups previously adminis-
tered fentanyl 3 pg.kg*and 6 L.mint O2 by mask reservoir. The induction:
GP is performed by continuous infusion target dose 3 to 4 pg.kg?, GS starts
at 8% O2 flow 2 L.mint. The muscle relaxant (vecuronium 0.1 mg/kg) (GP
obtained objetivo 2 pg.kgtand GS after loss of eyelash reflex). The experi-
ment begins and ends with monitoring in endotrachea lintubation. No pa-
tient was premedicated. Induction time will be analyzed, and hemodynamic
changes (HR and BP) over time and compared. The normality of the data
was analyzed with the Shapiro-Wilk test foreach variable, comparing the I-
day variability between groups and within groups with the ANOVA, and rela-
tive risk associations with the Chi Square test.

Results: Population with normal distribution, time of intubation in both
groups (t = 0.20, a = 0.84), SBP and HR to decrease over time but the like
in both groups and GP varies mainly in less than 20% PAS (variation of
20%: X2 =5.25, a<0.05 / RR = 0.20, CI (95%): 0.05 - 0.85), DBP and MAP
varies least in all-time GP and GS show differences greater than 10% (vari-
ation of 30% PAD: X2 = 14.79, a<0.01 / RR = 0.04, CI (95%): 0.01 - 0.31).
Conclusions: Propofol behaves similarly to the sevoflurane in SBP, but the
changes are mainly at the start of induction, and showed less hemodynamic
changes in the PAD and PAM that sevoflurane mainly at the end of induc-
tion. The hear trate decreases over time but no difference in both groups at
different times.

Descritors:Propofol/Sevoflourane/GeneralAnesthesia/Induction
/hemodynamic changes



CAPITULO | )
INTRODUCCION

La anestesia general cumple con brindar a los pacientes, de manera reversible,
hipnosis, analgesia, anestesia, relajacion muscular y abolicién de los reflejos has-
ta llegar al estado de la inconsciencia, con un control autonémico adecuado; el
objetivo de usar anestésicos intravenosos para la induccién, es proporcionar una
transicion comoda hacia un estado de inconsciencia, mientras se mantiene la es-
tabilidad hemodinamica, ademas de conseguir con rapidez concentraciones ade-
cuadas en el cerebro y que se mantengan estos estados en el tiempo requerido
durante la cirugia. Asi mismo, el circuito de las maquinas de anestesia que cuen-
tan con el sistema semiabierto o semicerrado (en la mayoria de nuestros hospita-
les se usan este tipo de sistemas) contribuyen con la contaminacién del ambiente
dentro del quir6fano, con el anestésico inhalatorio exhalado por el paciente. Los
gases anestésicos residuales, son pequefias cantidades de gases anestésicos vo-
latiles que salen del circuito de anestesia del paciente al aire de los quir6fanos du-
rante la administracion de la anestesia y en mayores cantidades durante la

induccioén, y esto podria significar un riesgo para los trabajadores hospitalarios!-3

Los conceptos anteriormente mencionados nos muestran la importancia de usar
hipnoticos seguros, con un inicio rapido pronta recuperacion y que nos permitan
(en algunos casos) estancias hospitalarias cortas, con pacientes lucidos después
de la cirugia. En tal sentido, el propofol, brinda a los pacientes una recuperacion
adecuada en los aspectos de tiempo, espacio y persona; con recuperacion de las
funciones cognitivas y psicomotoras son de manera inmediata principalmente con

dosis mas bajas. En modelos animales, el comportamiento del propofol en infu-



siones de macro o micro emulsificaciones es similar, Timothy y cols, concluyen
que la induccion anestésica con propofol es estable, con pocos cambios hemodi-
namicos y no altera las constantes sanguineas, como: hemograma, tiempo de
protrombina, tiempo parcial de tromboplastina, concentraciéon de fibrindgeno y

concentracion de plaguetas, en los 20 perros estudiados.*

La anestesiologia ha avanzado considerablemente con la comprension de los sis-
temas compartimentales, y con el desarrollo de la predictibilidad de los farmacos,
asi como la introduccion de sistemas de computadora con programas farmacoci-
néticos de infusién de drogas (TCl=Infusién Controlada por Ordenador); utilizan-
dose para estos sistemas principalmente farmacos endovenosos, aungue en
algunos estudios se discute sobre la profundidad de la anestesia con dichos sis-
temas, otros aseguran proveer al paciente una anestesia segura desde el inicio de
la induccidn; considerando que la recuperacion del paciente, posterior al proce-

dimiento, es favorable y que la toxicidad hacia los 6rganos blancos es menor.

Existen pocos estudios donde evaltan la induccién anestésica mediante los sis-
temas de infusién continua, los estudios existentes son relacionados principal-
mente con la administracién de bolos de propofol en la induccién anestésica o de
dosis en infusion para el mantenimiento de la anestesia ( posterior a la entuba-
cién endotraqueal ). La administracion de bolos, condiciona en el paciente mayo-
res cambios hemodinamicos, a costa de impregnar a nuestro paciente del
anestésico y lograr el efecto deseado precozmente, siendo este método el gold
standar de la induccién de la anestesia general.> En los antecedentes estudiados

se puede concluir que el propofol es un medicamento seguro, aun en pacientes



con comorbilidades; previene las nduseas y voOmitos post operatorios, y produce
pocos cambios en la frecuencia cardiaca.® Por ejemplo en casos como la insufi-
ciencia renal cronica terminal, la uremia altera poco la excrecion de metabolitos
de la glucoronizacién hepatica del propofol, por lo que hace seguro su uso; esto lo
demostré Sabaté S. y cols, quienes estudiaron 40 pacientes de diferentes eda-
des, concluyendo que la fiabilidad de la prediccion de la concentracion plasmatica

por medio del TCl es buena.’

Asi mismo, sin desmerecer a la anestesia general inhalatoria y sus beneficios ( en
su evolucién historica ), cuando se compara con la anestesia general endoveno-
sa, denominada TIVA ( total intravenous anestesia ), y aun cuando en ambos se
acomparie de opioides potentes como el remifentanilo, la anestesia TIVA provee-
ria menores cambios hemodinamicos para el mantenimiento de la anestesia,
aunque estos resultados dependan parcialmente de la indemnidad del sistema
hepatico y renal, puede ser el propofol el mas generoso. En pacientes con alte-
raciones renales sometidos a transplante renal, la predictibilidad de la infusion
continua de propofol es aceptable, sin someterlos a cambios hemodindmicas im-
portantes.” Sahin y cols, demostraron que no hubo diferencias significativas entre
los valores de BUN, Creatinina, transaminasas, LDH, glucosa urinaria, proteinas
urinarias, y creatinina urinaria entre los dos sistemas de anestesia mencionados
(dentro de valores normales); sin embargo, la variabilidad de los BUN a las 48 ho-
ras, Creatinina a las 24 y 48 horas, glucosa urinaria a las 24 y 48 horas, fue signi-
ficativa a favor del sistema TIVA, en comparacion del sevofluorano administrado

con bajo flujo (aunque lo resultados se normalizaron en ambos grupos a las 72



horas); es decir, menos injuria al paciente en relacion a la condicion clinica pre

anestésica.t

En relacion a la frecuencia cardiaca, esta variable es importante considerarla en
pacientes ancianos y en pacientes con cierto grado de alteracion hemodinamica;
el propofol tiene menos ventajas que la induccién inhalatoria escalonada con se-
voflurano; los estudios de Noriaki K. y cols, tratan de demostrar la variabilidad de
la frecuencia cardiaca del propofol y del sevofluorano en infusion. Ellos evaluaron
la variabilidad del ritmo cardiaco, mediante un analisis biespectral ( BIS ) con indi-
cadores de alta y baja frecuencia de variabilidad (las de bajas frecuencias se rela-
ciona con los sistemas simpatico y parasimpatico; y los de alta frecuencia
mediado principalmente por el sistema parasimpatico). Demostraron que el propo-
fol y el sevofluorano no presentaron cambios en la frecuencia cardiaca en relacion
a la profundidad anestésica, pero la presion arterial sistolica, diastolica y media si
presentaron cambios; el sevofluorano demostré menores variabilidades de baja
frecuencia en relacion al BIS y el paciente despierto, mientras que el propofol
presento menores variabilidades de alta frecuencia, demostrandose que el propo-
fol tiene mayor variabilidad en relacion al sevofluorano, infiriendo en menor inten-
sidad en la respuesta autonémica simpética y parasimpatico, en relacion al

sevofluorano.®

Otros estudios relacionados al propofol: Sepulveda P y cols, estudiaron la pérdida
del reflejo palpebral y la profundidad hipnotica, con los potenciales evocados audi-
tivos en la induccién de la anestesia general con sevofluorane, administrado al 8%

(4L/min) y propofol con el sistema TCIl a concentracion de sitio efecto (Ce) 2.8
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ug.mL? ( en los dos grupos se administro remifentanilo ); demostrando que el
propofol demoré menos tiempo en la pérdida del reflejo palpebral y de los poten-
ciales auditivos evocados ( los ultimos estimulos en desaparecer), asi como la
presion arterial sistolica y la media presentaron menores cambios en relacion del

sevofluorane.10

El propofol estd ganando mayores seguidores en los centros quirtrgicos ambula-
torios o de corta estancia, y para el manejo de la via aérea no invasiva ( ejemplo:
mascara laringea ). Es un medicamento con muy buenos resultados en la inser-
cién de la mascara laringea en relacion a los inhalatorios.'* Hall y cols, investigan
la induccién anestésica en 75 pacientes, concluyendo que el propofol infusion
ofrece ventajas en la insercidbn de mascaras laringeas, y en la relajacion de la
mandibula con respecto al sevoflurano solo o acompafiado de oxido nitroso. Con-
trariamente a lo revisado anteriormente, ellos también concluyen que el propofol
no altera tanto la presion arterial sistélica.®

Existen estudios que demuestran que da lo mismo el mantenimiento de la aneste-
sia general con propofol o sevoflurano, como el de Davila V, quien compara los
dos sistemas durante la inducciéon y el mantenimiento de la anestesia general en
colecistectomia laparoscopica. En relacion a los cambios hemodinamicos la in-
duccion se realiz6 mediante bolos de propofol versus sevofluorano; su estudio
concluye que no hay diferencias significativas en la FC, durante la induccién, aun-
que la tendencia de menor variabilidad sea en el grupo sevofluorane.!?
Igualmente, el estudio realizado en Colombia por Nifio de Mejia y cols; quienes
compararon la induccion con tiopental versus propofol, usando como variables la

presion arterial sistolica, diastélica y media, cada cinco minutos, 3 minutos antes
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de la entubacion hasta los 15 minutos después. Las variables medidas tuvieron
una tendencia a disminuir; sin embargo no se encontraron diferencias significati-

vas en los dos grupos.®3

Aunque el propofol tiene particularidades en su comportamiento en ciertos grupos
etareos, existen pocos datos de como se comporta el propofol en infusion conti-
nua en adultos mayores; deber es reconocer que el sevoflurano ofrece mejores
ventajas que el propofol en la mantencion de la hemodinamica. Kirkbride D. y
cols, compararon la induccién entre propofol y sevoflurano en 45 ancianos, con-
cluyendo que el propofol en infusion ofrece menos ventajas en mantener la pre-
sion arterial media en la induccién y produccién del apnea, mientras que el
sevoflurano disminuye en mayor proporcion la frecuencia cardiaca, y mas cuando
se le administra de manera ascendente que unidosis al 8%; asimismo, es mejor la
recuperacion del apnea.* Continuando con los adultos mayores, Derya y cols,
concluyen que el propofol en relacion a los inhalatorios ofrece menos ventajas en
mantener los cambios hemodinamicas, no ofrece mayores ventajas en la apertu-
ra de la boca, tos o laringoespasmo; pero si ofrece ventajas en la insercion de la

mascara laringea.!

Para elegir un hipnético adecuado, debemos considerar el estado resatisfaccion
del usuario asi como el costo de la anestesia. Jooy HS, y cols, revisan las venta-
jas del propofol en infusién continua, para la induccion anestésica. En su meta
analisis se evaluaron 12 trabajos de investigacion donde concluyen que tanto el
propofol como el sevoflurano son buenos anestésicos inductores, presentando el

propofol menor incidencia de nauseas y voOmitos post operatorios asi como la sa-
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tisfaccion del paciente es mayor en relacién al sevoflurano.'® costo de la aneste-
sia endovenosa total es mayor en relacion a la inhalatoria, quizas a esto se deba

el poco uso en nuestros hospitales.

Por todo lo mencionado anteriormente, creemos que es importante estudiar el
comportamiento del propofol en infusion continua para la induccién anestésica en

la anestesia general.

CAPITULO Il
MATERIAL Y METODOS

3.1. Disefio metodolégico

El disefio del estudio fue de tipo experimental, aleatorizado, sistematizado con
grupo control, medida basal y al final del experimento. Se realizd en pacientes
a quienes se les administré anestesia general para cirugias del tipo COLELAP,
en el Hospital Nacional Sergio Bernales, en el periodo comprendido entre los

meses de mayo — junio del 2011.

Entre los pacientes sujetos de estudio, se formaran dos grupos de estudio, al
primero Grupo Propofol (GP), se indujo la anestesia general con propofol, y el
segundo Grupo Sevoflurano (GS), con anestésicos inhalatorios tipo sevoflura-
ne. A ningun paciente se le premedico.

En ambos grupos, se brindo oxigeno con mascara con reservorio por 3 minutos
a 6 L.mint, y también, en este tiempo, se le administr6 fentanilo a 3 pg.kg

(antes del inicio del experimento).
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Para la induccioén, con el GP, se uso jeringa de 1% 50 ml para Diprifusor marca
GRASEBY® 3500; el célculo de la dosis de propofol, se introdujo en la maquina
diprifusora al inicio de la induccién con el peso y la edad, y con un objetivo de 3

— 4 ug.kgt. En el GS se inicia al 8%, con un flujo de oxigeno al 2 L.min-2.

El estudio empezo6 con la monitorizacion y administracion de los agentes anes-
tésicos. El relajante muscular es el vecuronio a 0.1 mg.kg, se administr6 en el
GP cuando el diprifusor marco 2 pg.kg™?; y en el GS se administré después de
la verificacion de la ausencia del reflejo palpebral. Luego de 4 minutos, se pro-
cedio a la entubacién endotraqueal. No se les administré ninguna otra medica-

cion durante el experimento. El trabajo terminé en la entubacion endotraqueal.

Se monitorizé, principalmente, la presion arterial (sistélica, diastolica y media),
y la frecuencia cardiaca cada tres minutos (ademas del monitoreo de la oxige-
nacion y ventilacion), y se registré en la hoja de Reporte de Anestesia (ver
anexo 1), los datos se obtienen de un monitor multipardmetros marca DATEX

OHMEDA S/5 AVANCE®.

Durante el experimento, al paciente se le brindé el mayor confort posible, res-
petando su privacidad y con los cuidados que implican el procedimiento de

anestesia general.
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3.2. Poblacién y muestra

Se incluyd a pacientes ASA 1 y ASA 2, sin comorbilidades, que deseen patrtici-

par del estudio, mediante consentimiento informado; se excluy6 a los pacientes

qgue durante el estudio presenten saturaciones de oxigeno por debajo de 95%,

0 que durante la induccidn requieran otras medidas de soporte ventilatorio u

oxigenatorio a las ya antes mencionadas.

La poblacién que se programan mensualmente para cirugia en nuestro hospi-

tal, es aproximadamente 800 pacientes, de los cuales corresponden a 144

(18.8%) pacientes a Colecistectomia Convencional y 158 (19.75%) pacientes

con cirugia COLELAP.% El muestreo fue del tipo aleatorizado sistematico, con

un 95% de confianza para cada grupo y las prevalencias ya mencionadas; en

los antecedentes, dio como resultado a 23 pacientes para el grupo control y 23

pacientes para el grupo experimental.

3.3. Operacionalizacién de variables

Variables Definicién | Unidad de medida Tipo
Edad (afios)
Hemoglobina | mg% Cualitativa
Datos de edad, sexo, y . Nominal
Masculino
peso. Sexo E .
Identifica- emenino Cuantia
cién de Peso (kg) Ruar’] Itativa
Pacientes azon
ASA (escala
fisica) de la Cualitativa
ASA Sociedad ASA 1, ASA 2, ASA 3, ASA 4, ASA 5, )
! Ordinal
Americana de
Anestesiologia
Datos de FunC|o_- Frec_uenua Frec.uenC|a ’ a) Al inicio y luego c/3; Cuaptltatlva
la Induc- | nes vita- | cardiaca cardiaca x 1 Razon
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cién

les la Ultima de cada su-
jeto de estudio co-
rresponde a la
entubacion endotra-
gueal y se considera
Presion arte- como unidad de 3'.
Presion Arte- | rial sistolica,
rial diastolica y | b) Inicial, Intermedia (se
media considera la mitad del
tiempo de entuba-
cién, por defecto el
inmediato superior), y
final.
Cambios
mayores al | gj
10%, 20% vy
30% de la
Cambio he- | medida inicial Cualitativa
modinamico (PAS, PAD, Nominal
PAMYy FC) al | No
momento de
la entuba-
cion.
Tiempo en el
gue se demora
desde el inicio
Tiempo de la induccion _ o
de In- has_tzfl la entu- | Minutos Cuaptltatlva
duccic bacién orotra- Raz6n
uccién
queal tras la
administracion
de relajante
muscular

3.4. Técnica de recoleccion de datos

3.5.

El instrumento de recoleccién de datos es la hoja de Reporte de Anestesia

del Hospital Nacional Sergio Bernales ( ver Anexol)

Técnicas para el procesamiento de la informacién

Se presentaron las principales caracteristicas de la muestra estudiada, como

edad, sexo, Hemoglobina, ASA, y el tipo de anestesia general. Se calculo la
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distribucion normal de la poblacion mediante la prueba de normalidad Shapi-
ro — Wilk aplicada a todas las variables estudiadas, agrupadas con el tipo de
anestesia; y la prueba de homogeneidad de varianzas, con la prueba de Le-
vene.l’1® Se compararon las medias no pareadas de la presién arterial me-
dia, saturacion de oxigeno, frecuencia cardiaca, frecuencia respiratoria y el
tiempo de induccion mediante el analisis de varianza de dos vias (MANOVA:
disefio de mediciones repetitivas), entre grupos e intra grupos (en este ultimo
analisis, los resultados de las medias se presentaran en tablas). Se realiz6
una asociacion (con sus respectivos riesgos) de las hemodinamias de cada
variable estudiada, al 10%, 20% y 30% de variacion, en relacion al basal y la
administracion del agente anestésico, mediante la prueba de Chi cuadrado.
Se utilizé una base de datos Excel; para el calculo de la muestra, el software

Epiinfo version 3.5.3;y, para el andlisis de datos, SPSS versiéon 18.

3.6. Aspectos éticos

El trabajo de investigacion se presento y fue aprobado por la Unidad de Bioéti-
ca del Hospital Nacional Sergio Bernales; se obtuvo el consentimiento infor-
mado de cada uno de los sujetos de investigacion; y se respetd los principios
bioéticos de experimentacion en humanos, de acuerdo a la Declaracion de Hel-
sinky y sus respectivas reformas, asi como del Comité de Etica del Colegio
Médico Peruano. El investigador informo a los Asistentes y Residentes del De-

partamento de Anestesiologia sobre la metodologia del trabajo.
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CAPITULO IV
RESULTADOS

4.1. Datos generales.

La distribucion de la poblacion fue principalmente mujeres, con Riesgo Qui-
rargico 1 en su mayoria. La distribucién de la poblacion por grupos de estu-
dio fue normal, tanto para la edad, peso y hemoglobina; asimismo, no hubo
diferencia significativa en las medias de ambos grupos (t de student para va-
rianzas iguales), (edad: t=1.02; &=0.32, peso: t=0.96; &=0.34, hemoglobina:

t=0.91; &=0.37)
4.2. Tiempo de entubacién

Tabla n® 1: Tiempo de entubacion

Propofol Sevoflurano  Estadistico
Minutos? 9.57 £4.00 9.30+£4.70 t=0.20; 0=0.84
1 Shapiro — Wilk (propofol y sevoflurano) a>0.05

En la tabla n° 1, se puede observar que el tiempo de entubacién es similar en los
dos grupos. Se aplicé la comparacion de medias para varianzas iguales, ya que la
distribucién de los datos, en ambos grupos, era normal; en el grafico n° 1 se pue-

de observar mejor las varianzas y la distribucién de cuatrtiles.
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Gréafico n° 1. Tiempo de entubacion
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4.3. Cambios hemodinamicos

4.3.1. Presion arterial sistélica

La distribucion de las presiones arteriales sistélicas, diastolicas, medias y de
frecuencias cardiacas, fue en promedio 4.78 tomas, para el GP, y 4.83 to-
mas para el GS; la distribucion de la presion arterial sistélica fue anormal en

5 sujetos de investigacion (GP =2/ GS = 3).

19



Tabla n® 2: Presion arterial sistélica por momento de toma y agente anestésico

Agente Anes- Momento de toma de presion arterial sistolica Total

tésico Al inicio Intermedio Final

Propofol 130.09+11.61 119.13+9.85 100.26 +14.29 116.49+17.42

Sevoflurano  130.78 +16.93 111.26+17.07 94.09 £8.71 112.04 + 20.97
Total 130.43 £ 14.36 115.20 + 14.34 97.17 £ 12.11 114.27+19.23

Prueba de Levene: GP=2.17,a=0.12/ GS =6.27, a < 0.01

ANOVA (Disefio de mediciones repetitivas):

a) Cambios en la presion arterial sistélica en el tiempo: F= 118.90, a<0.001

b) Cambios en la presion arterial sistélica en el tiempo por agente anestésico: F= 2.07, a=0.16
¢) Variacion de la presion arterial sistolica en el tiempo por agente anestésico: F= 2.21, a=0.14

En la tabla n°® 2 podemos ver que los agentes anestésicos no influyen en la pre-

sion arterial sistélica por momentos de toma.

Gréfico n° 2: Distribucion por cuartiles de la presion arterial sistélica por
momentos de tomay por agente anestésico
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ANOVA (Disefio de mediciones repetitivas):

a)Cambios en la presion arterial sistdlica en el tiempo: F= 118.90, a<0.001

b)Cambios en la presion arterial sistdlica en el tiempo por agente anestésico: F= 2.07, a=0.16
c)Variacion de la presion arterial sistélica en el tiempo por agente anestésico: F=2.21, a=0.14

En el grafico n°® 2, se observa que la variacion de las presiones es menor
mientras se acerca al final del experimento, principalmente en el GS; ocu-

rriendo lo contrario en el GP, donde varia menos en la toma de presién ini-
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cial e intermedio. Cabe mencionar que la distribucion de las varianzas solo
fue normal en el GP; sin embargo, por la robustez de la prueba y por que 41
sujetos presentaban distribucién normal en las variaciones de sus presiones

sistélicas,se asumio que en ambos grupos presentaban varianza normal.

Gréfico n° 3: Variacion de la presion arterial sistdlica en el tiempo
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ANOVA (Diserio de mediciones repetitivas):

a)Cambios en la presion arterial sistdlica en el tiempo: F= 118.90, a<0.001

b)Cambios en la presion arterial sistélica en el tiempo por agente anestésico: F= 2.07, a=0.16
clVariacion de la presion arterial sistdlica en el tiempo pbor aaente anestésico: F=2.21. a=0.14

En el grafico n° 3, se re observa que en ambos grupos la presion disminuye
significativamente en el tiempo, pero esta disminucién es similar en ambos

grupos.



Tabla n° 3: Variacién de la presion arterial sistolica en porcentajes y por
agente anestésico

Variacion de la presidén arterial sistdlica

ﬁgggttgsico Menor Mayor Menor Mayor Menor Mayor
del 10% del 10% del 20% del 20% del 30% del 30%

Propofol 4 19 10 13 18 5

Sevoflurano 0 23 3 20 15 8

Variacion del 10%: X?=4.81, a < 0.05/RR =0.83, IC (95%): 0.69 — 1.00
Variacion del 20%: X?= 5.25, a < 0.05/RR =0.20, IC (95%): 0.05 — 0.85
Variacion del 30%: X?=0.97, a = 0.33/ RR = 0.52, IC (95%): 0.14 — 1.93

En la tabla n° 3, se observa que el propofol se asocia con cambios hemodi-
namicos menores del 20%, de manera significativa, en relacion al Sevoflu-
rano ( los cambios hemodindmicos son, principalmente, mayores del 20%),

incluso con un factor protector importante en el riesgo relativo.

4.3.2. Presion arterial diastolica
La distribucion de las presiones diastolicas en la poblacion fue normal en 40
sujetos de investigacion, siendo la prueba de Shapiro — Wilkcon significancia

estadistica en 6 sujetos (GS=2 / GP=4).

Tabla n° 4: Presion arterial diastolica por momento de toma y agente anestésico

Agente Anes- Momento de toma de presion arterial diast6lica Total

tésico Al inicio Intermedio Final

Propofol 74.35 + 8.40 70.70 £ 9.14 61.70 + 6.96 68.91 +9.70

Sevoflurano  76.17 £ 9.27 65.39 +£12.15 61.70 £ 6.96 65.01 £ 13.96
Total 75.26 + 8.80 68.04 £ 10.96 57.59 + 8.54 66.96+11.91

Prueba de Levene: GP =0.57,a=0.57 / GS = 0.32, a = 0.05

ANOVA (Disefio de mediciones repetitivas):

a) Cambios en la presidn arterial diastolicaen el tiempo: F=52.98, a<0.001

b) Cambios en la presion arterial diastélicaen el tiempo por agente anestésico: F= 4.67, a<0.05
c) Variacion de la presion arterial diastdlicaen el tiempo por agente anestésico: F=9.63, a<0.01
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Se concluye en la tabla n° 4, que la administracion de agentes anestésicos influye
en la presion diastolica desde el inicio al final del experimento; sin embargo, con
el propofol se presenta menos variacion de la presion arterial diastolica. La varia-

cion en los grupos fue normal, tal como lo demuestra el test de Levene.

Gréfico n° 4: Distribucion por cuartiles de la presion arterial diastolica por
momentos de tomay por agente anestésico
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ANOVA (Disefio de mediciones repetitivas):

a)Cambios en la presion arterial diastdlica en el tiempo: F=52.98, a<0.001

b)Cambios en la presion arterial diastdlica en el tiempo por agente anestésico: F= 4.67, a<0.05
c)Variacion de la presion arterial diastélica en el tiempo por agente anestésico: F=9.63, a<0.01

En el grafico n° 4, se observa que la variacién de las presiones diastolicas es a
predominio del sevofluorano en todos los momentos del experimento; siendo mas
notorio, en el momento final, donde los cuarteles se acercan al promedio de ma-

nera mas homogenea.
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Gréafico n°5: Variacion de la presion arterial diastolica en el tiempo
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ANOVA (Diseno de mediciones repetitivas):

a)Cambios en la presion arterial diastolica en el tiempo: F= 52.98, a<0.001

b)Cambios en la presion arterial diastolica en el tiempo por agente anestésico: F= 4.67, a<0.05
c)Variacion de la presion arterial diastolica en el tiempo por agente anestésico: F=9.63, a<0.01

En el gréfico n° 5, se observa mejor la diferencia en las presiones diastélicas en el

momento intermedio y final.

Tabla n° 5: Variacion de la presion arterial diastélica en porcentajes y por
agente anestésico

Variacion de la presion arterial diastélica
Menor Mayor Menor Mayor Menor Mayor
del 10% del 10% del 20% del 20% del 30% del 30%

Agente
Anestésico

Propofol 7 16 13 10 22 1
Sevoflurano 2 21 6 17 10 13

Variacion del 10%: X2= 3.45, a = 0.06 / RR = 0.22, IC (95%): 0.04 — 1.19
Variacion del 20%: X2=4.39, a < 0.05/RR =0.27, IC (95%): 0.08 — 0.94
Variacion del 30%: X2=14.79, a < 0.01 / RR = 0.04, IC (95%): 0.01 — 0.31
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En la tabla n°. 5, observamos que los cambios de la presion diastolica son
mayores al 10% en ambos grupos; a diferencia de la presion arterial sistoli-
ca, en la diastolica existe una fuerte asociacion entre mayores cambios he-
modinamicos con el Sevofluorano, por lo que podria existir un factor
protector por usar propofol en infusion continua, para evitar grandes bajadas

de la presion diastdlica.

4.3.3. Presion arterial media

La distribucion de las presiones medias en la poblacion, fue normal en 41 su-

jetos de investigacion, siendo la prueba de Shapiro — Wilkcon significancia

estadistica en 5 sujetos (GS=3 / GP=1).

Tabla n° 6: Presion arterial media por momento de toma y agente anestésico

Agente Anes- Momento de toma de presion arterial media Total

tésico Al inicio Intermedio Final

Propofol 92.93+7.61 86.84 + 7.81 74.55 + 7.96 84.77 £ 10.88

Sevoflurano  94.38 + 9.38 80.42 +13.43 66.67 =+ 7.06 80.49 + 15.26
Total 93.65 + 8.48 83.63+11.34 70.61 £ 8.44 82.63+ 13.38

Prueba de Levene: GP =0.16, a = 0.86 / GS = 7.34, a < 0.01

ANOVA (Disefio de mediciones repetitivas):

a) Cambios en la presion arterial mediaen el tiempo: F= 103.91, a<0.001

b) Cambiosen la presién arterial mediaen el tiempo por agente anestésico: F= 4.79, a<0.05
¢) Variacion de la presion arterial mediaen el tiempo por agente anestésico: F= 9.96, a<0.01
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Gréfico n° 6: Distribucion por cuartiles de la presion arterial media por mo-
mentos de tomay por agente anestésico
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ANOVA (Disefio de mediciones repetitivas):

a)Cambios en la presion arterial media en el tiempo: F= 103.91, a<0.001

b)Cambios en la presion arterial media en el tiempo por agente anestésico: F=4.79, a<0.05
c)Variacion de la presion arterial media en el tiempo por agente anestésico: F= 9.96, a<0.01

Tabla n® 7: Variacion de la presion arterial media en porcentajes y por agen-
te anestésico

Variacion de la presion arterial media
Menor Mayor Menor Mayor Menor Mayor
del 10% del 10% del 20% del 20% del 30% del 30%

Agente
Anestésico

Propofol 3 20 11 2 21 2
Sevoflurano O 23 4 19 15 8

Variacion del 10%: X?= 3.21, a = 0.07 / RR = 0.87, IC (95%): 0.74 — 1.02
Variacion del 20%: X?=4.85, a < 0.05/ RR = 0.23, IC (95%): 0.06 — 0.90
Variacion del 30%: X?=4.60, a < 0.05/RR =0.18, IC (95%): 0.03 — 0.96

Al igual que en la presion arterial sistolica, la distribucion de las presiones medias

en el GS no fue normal, probablemente por el aumento de la pendiente en caida
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las presiones finales, ya que la distribucion de las presiones, dentro de los suje-
tos, se present6 distribuciones anormales en menor cantidad que en los otros
grupos. Se asumio, por lo anterior, que las variaciones en ambos grupos eran del

tipo normal.

Gréafico n® 7: Variacion de la presion arterial media en el tiempo
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ANOVA (Disefio de mediciones repetitivas):

a)Cambios en la presion arterial media en el tiempo: F= 103.91, a<0.001

b)Cambios en la presion arterial media en el tienpo por agente anestésico: F= 4.79, a<0.05
c¢)Variacion de la presion arterial media en el tiempo por agente anestesico: F=9.96, a<0.01

El grafico n° 7 muestra que el propofol no baja la presion arterial media, tan-
to como el sevofluorano, principalmente en los tiempos intermedio y final. En

la presién arterial media, existe asociacion significativa y con riesgos que no
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cruzan la unidad en variaciones por encima del 20%. Se concluye que en los

pacientes expuestos existe un factor protector por usar propofol en infusion

continua, para no presentar hasta grandes cambios en la presion arterial

media, pero que se debe ampliar la muestra para evitar los intervalos gran-

des.

4.3.4. Frecuencia cardiaca

La distribucion de las frecuencias cardiacas en la poblacion fue normal en 37

sujetos de investigacion, siendo la prueba de Shapiro — Wilkcon significancia

estadistica en 9 sujetos (GS=6 / GP=3).

Tabla n° 8: Frecuencia cardiaca por momento de tomay agente anestésico

Agente Anes- Momento de toma de frecuencia cardiaca Total

tésico Al inicio Intermedio

Propofol 76.61 £ 9.60 73.57£9.94 66.04 £ 10.33 72.07 £10.78

Sevoflurano  80.87 + 11.83 74.48 £ 12.77 65.13 £9.20 73.49 £12.95
Total 78.74 +10.87 74.02 +11.33 65.59 + 9.68 72.78+ 11.90

Prueba de Levene: GP =0.90,a=0.91/GS =1.02, a = 0.37
ANOVA (Disefio de mediciones repetitivas):

a) Cambios en la frecuencia cardiaca en el tiempo: F= 30.46, a<0.001

b) Cambios en la frecuencia cardiacaen el tiempo por agente anestésico: F= 0.33, a=0.57
¢) Variacion de lafrecuencia cardiacaen el tiempo por agente anestésico: F=1.91, a=0.17

En la tabla n°. 8, observamos que los agentes anestésicos presentan pocas varia-

ciones (no significativas) en el tiempo de la frecuencia cardiaca, y estas variacio-

nes son similares en ambos grupos; esta conclusion pueda ser una de las mas

robustas, ya que en ambos grupos su distribucién fue normal.
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Tabla n® 9: Variacion de la frecuencia cardiaca en porcentajes y por agente
anestésico

Variacion de la frecuencia cardiaca
Menor Mayor Menor Mayor Menor Mayor
del 10% del 10% del 20% del 20% del 30% del 30%

Agente
Anestésico

Propofol 7 16 15 8 21 2
Sevoflurano 4 19 11 12 20 3

Variacion del 10%: X?=1.08, a =0.30/ RR =0.48, IC (95%): 0.12 — 1.95
Variacion del 20%: X?=1.42, a =0.23/RR =0.49, IC (95%): 0.15 - 1.60
Variacion del 30%: X?=0.22, a =0.64 / RR = 0.64, IC (95%): 0.10 — 4.21

En la tabla n® 9, se confirma que los agentes anestésicos estudiados influyen po-
co en las variaciones de la frecuencia cardiaca, pero éstas no son significativas y
tampoco diferentes entre los grupos.

Grafico n° 8: Distribucién por cuartiles de la frecuencia cardiaca por momen-
tos de toma y por agente anestésico
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ANOVA (Diseno de mediciones repetitivas):

a)Cambios en la frecuencia cardiaca en el tiempo: F= 30.46, a<0.001

b)Cambios en la frecuencia cardiaca en el tiempo por agente anestésico: F= 0.33, a=0.57
c)Variacion de la frecuencia cardiaca en el tiempo por agente anestésico: F=1.91, a=0.17
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En el grafico n° 8, se muestra que la distribucion de las frecuencias cardiacas ti-
nen mayor varianza en el grupo sevofluorano, en los momentos inicial e interme-
dio, pero los promedios y las variaciones de los mismos son similares en ambos

grupos y por momento de toma.

Gréafico n®9: Variacion de la frecuencia cardiaca en el tiempo
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ANOVA (Disefio de mediciones repetitivas):

a)Cambios en la frecuencia cardiaca en el tienpo: F= 30.46, a<0.001

b)Cambios en la frecuencia cardiaca en el tienpo por agente anestésico: F= 0.33, a=0.57
c)Variacion de la frecuencia cardiaca en el tienpo por agente anestésico: F= 1.91, a=0.17

En el gréfico n° 9, se observa claramente que a pesar de las diferencias de-
las variaciones en los diferentes momentos, éstos, en el tiempo, son simila-
res en ambos grupos, concluyendo que la frecuencia cardiaca disminuye

poco en ambos grupos de manera similar.
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Podemos afiadir que la distribucion de las frecuencias en las variables he-
modinamicas (presion arterial sistolica, diastolica y media; y frecuencia car-
diaca) fue en la mayoria de pacientes normal; los sujetos que presentaron
distribucion no normal variaron entre 5 y 9 sujetos, entre las variables estu-
diadas, siendo la frecuencia cardiaca donde se encontraron mayor namero
de sujetos con distribuciones no normales y el GS (dentro de todas las va-
riables) siempre en mayor proporcién. No fue necesario usar pruebas no pa-
ramétricas, puesto que las distribuciones de las varianzas en su mayoria
eran normales (a pesar de lo expresado en las frecuencias y también en la
presion arterial sistélica y media del GS), considerando, ademas, la robustez
de la prueba ANOVA, con disefio de mediciones repetitivas. En las asocia-
ciones mediante la prueba de Chi cuadrado, debemos reconocer que mu-
chas variaciones hemodindmicas fueron significativas; sin embargo, al
fortalecer dichas asociaciones con el calculo del riesgo relativo, los intervalos

de confianza fueron grandes o atravesaban la unidad.

CAPITULO V
DISCUSION

Aunque la pérdida del reflejo palpebral se correlaciona clinicamente con la pro-
fundidad anestésica, este método no es considerado como patrén de oro, como lo
es el electroencefalograma o el monitoreo biespectral (BIS). En nuestro trabajo,
se incluyé esta condicién para iniciar la administracion del relajante muscular en el
GS, se podria discutir si, después de la administracion del vecuronio, el paciente

alcanza la profundidad anestésica deseada o no. En el caso del GP, Sepulveda P
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y cols, demostraron que, con el sistema TCI a concentracion de sitio efecto (Ce)
2.8 ug.mL1 , el propofol demoré menos tiempo en la pérdida del reflejo palpebral
y de los potenciales auditivos evocados. Nosotros empleamos una concentracion
de sitio efecto de 2.0 pg.mL*, para la administracion del relajante muscular, que-
dando en consideracion (al igual que en el GS), si el paciente alcanza su profun-
didad anestésica al momento de la entubacién,’® Asi mismo, tenemos que
considerar que también administramos un opiode ( del tipo fentanilo ), en la in-

duccién que podria potenciar el efecto clinico de ambos hipnaticos.

Nuestro trabajo no evalué, demanera particular, el apnea; sin embargo, podemos
discutir, al igual que la pérdida del reflejo palpebral como profundidad anestésica;
en tal sentido, el sevofluorano hace llegar alpaciente mas rapido al apnea, en re-
lacion al propofol, como lo demostr6 Jooy HS. Y cols en su metanalisis, donde
comparan la induccién inhalatoria con sevofluorano versus propofol, encontrando
gue la apnea es menor en el grupo de sevofluorano, y por su efecto sinérgico con
los relajantes podria significar una mejor entubacién. A diferencia de nuestro tra-
bajo, donde los momentos de entubacion fueron similares, por lo que concluimos
parcialmente que el apnea y la pérdida del reflejo palpebral, es similar en ambos

grupos.t®

La presion arterial disminuye con la administracién del propofol y sevofluorano.
Lo expresado en nuestros resultados, concuerdan con el trabajo de investigacion
de Noriaki y cols, quienes demostraron que la presion arterial sistolica, diastolica y
media, si presentaron cambios en relacién a la profundidad anestésica® Asi mis-

mo, Sepulveda P. y cols encontraron, en sus estudios, que durante la induccion
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con propofol en el sistema TCI, la presion arterial sistolica y la media presentaron
menores cambios en relacion del sevofluorano'® , y difieren, de manera particular,
a lo encontrado por Hall J. y cols, quienes contrariamente a lo revisado anterior-
mente, ellos concluyen que el propofol no altera tanto la presién arterial sistélica®

La frecuencia cardiaca no varié significativamente en el tiempo, y lo que disminu-
ye es similar en ambos anestésicos. Este concepto se asemeja a lo encontrado
por Davila V.y cols, quienes concluyen, en su tesis, que no hay diferencias signi-
ficativas en la frecuencia cardiaca durante la induccion, aunque su estudio de la
frecuencia cardiaca es en el intraoperatorio'®> ; también es lo descrito en la ma-
yoria de textos de consulta anestesiolégica y lo expresado por Noriaki K. y cols,
quienes evaluaron la variabilidad del ritmo cardiaco, mediante un analisis biespec-
tral, con indicadores de alta frecuencia, asociado al sistema parasimpatico y baja
frecuencia de variabilidad, asociado al sistema simpéatico y parasimpatico, demos-
trando al igual que nuestro trabajo que el propofol y el sevofluorano no presenta-
ron cambios en la frecuencia cardiaca en relacion a la profundidad de la
anestesia, aunque nosotros no evaluamos el comportamiento autonémico y su
expresion en las variables hemodinamicas.® Por lo tanto, nosotros validamos el
concepto expresado en las bases tedricas de que el propofol y el sevoflurano no

presenta variaciones importantes de la frecuencia cardiaca.'1?

Nuestros resultados difieren parcialmente a lo encontrado por Nifio de Mejia y
cols, aunque ellos comparan cambios hemodinamicos del propofol y el tiopental
en infusion continua, y concluyen que el propofol hace variar con el tiempo en to-
das las variables estudiadas®® , nuestros resultados mostraron que esta variacion

es principalmente en la presion arterial diastolica y media.
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Aunque nuestra poblacién no es adulta mayor, podemos hacer la discusién con lo
expresado por Kirkbride D. y cols, quienes en sus estudios concluyeron que el
propofol en infusidon ofrece menos ventajas en mantener la presion arterial me-
dia'4, asi como el trabajo realizado por Derya y cols. Quienes concluyen también
gue el propofol ofrece menos ventajas en mantener los cambios hemodinamicos,
en relacion a los inhalatorios!!, mientras que en nuestro trabajo de investigacion
encontramos que el propofol si presento mejor estabilidad hemodinamica, princi-

palmente relacionado con la presion arterial diastélica y media.

CAPITULO VI
CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES

Los pacientes distribuidos en grupos de investigacién presentaron una distribucion
normal para las variables de sexo, edad, peso, riesgo quirargico y hemoglobina.
Se respeto el principio de aleatorizacién planteado en el proyecto de investiga-

cion por lo que estos resultados son muy concluyentes.

El tiempo de entubacion, considerado desde el inicio de la exposicion del paciente
al agente anestésico hasta la entubacion endotraqueal, fue similar entre el GP y

GS. El propofol no ofrecié ninguna ventaja en esta variable.

Existe una variacién en todos los sujetos estudiados en el tiempo de todas las va-
riables hemodinamicas. La presion arterial sistolica, presentd variaciones en el

tiempo no significativas en ambos anestésicos, y el propofol no ofrecié ventajas
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con respecto al Sevoflurano. Sin embargo, los cambios asociados con el propofol

en la presioén arterial sistolica menores del 10% y 20% de la medida inicial.

La presion arterial diastolica presentd variaciones significativas, en relacion al
tiempo en ambos grupos de experimentacion; el propofol ofrecié una ventaja al
presentar menores cambios de la presion arterial diastolica, en relacion al Sevoflu-
rano. El Sevoflurano se asocié con cambios de la presion arterial diastolica mayo-
res del 20% y 30% de la medida inicial; el propofol ofrecié un factor protector

moderado cuando los cambios estaban por encima del 30%.

La presion arterial media se comportd de manera similar a la presion arterial dias-
télica, y el propofol no ofrece el factor protector fuerte en variaciones mayores del

20% y 30%.

La frecuencia cardiaca no varid significativamente en el tiempo en ambos grupos

de investigacion. El propofol no ofrecié ninguna ventaja en esta variable.

Para futuras investigaciones, se debe considerar aumentar incorporar métodos de
monitorizacion de la profundidad anestésica, como parametro de anestesia gene-
ral, administracién de relajante muscular o de entubacién endotraqueal, asi como

acortar el tiempo de registro de las variables hemodinamicas a menos de 3.
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