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RESUMEN

Introduccidn: La anestesia total intravenosa es aun poco usada en el paciente
pediatrico tanto menos en su modo de infusion controlada por computadora.
Objetivos: Caracterizar el empleo de los modelos Pedfusor y Domino para TIVA-TCI
en pediatria.

Material y método: Se realiz6 estudio descriptivo, longitudinal y prospectivo en 5
pacientes pediatricos programados para cirugia ortopédica, en la Clinica Central
Cira Garcia Reyes en el periodo comprendido entre agosto-septiembre de 2009. La
variables estudiadas fueron concentraciones plasmaticas promedio de Propofol en
funcién del indice de estado cerebral, estabilidad hemodindmica, duracién del acto
anestésico, tiempo para el despertar y presencia de complicaciones. Los datos se
descargaron directamente del programa Anestfusor y se procesaron a través de la
estadistica basica de Microsoft Excel 2007. La informacion se presento en tablas y
graficos confeccionados en Word, y los resultados se analizaron de forma
porcentual a partir de las variables definidas anteriormente.

Resultados: Las concentraciones plasmaticas promedio de propofol empleadas
tanto para el plasma como para el sitio efecto oscilaron entre 2.9+1.87 u?ml-1vy
4.70+0.93 pml-1 y entre 2.90£1.87 yml-1 y 4.65+0.92 pml-1respectivamente, la
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estabilidad hemodinamica fue buena en 100% de los casos, el acto anestésico fue
de duracién intermedia y prolongada en 80% y 20% de los nifios respectivamente,
el tiempo para despertar promedio fue 6,32 £2,05 minutos y oscilé entre 3,5y 8,8
minutos después de detenidas las infusiones. No se reportaron complicaciones.
Conclusiones: el empleo de los modelos Pedfusor y Domino para TIVA-TCI en
pediatria resulté clinicamente til y seguro.

Palabras clave: modelos Pedfusor y Démino, TIVA, TCI, pediatria.

ABSTRACT

Introduction: The intravenous total anesthesia has still not much used in pediatric
patient and much less in its computer-guided infusion way.

Objectives: To characterize the use of the Pedfusor and Domino models for TIVA-
TCI in Pediatrics.

Material and Methods: A prospective, longitudinal and descriptive study was
conducted in 5 pediatric patients programmed for orthopedic surgery in the "Cira
Garcia Reyes" Central Clinic over Aaugust-September, 2009. The study variables
were the average plasma concentrations of Propofol depending of the brain state
rate, hemodynamic stability, anesthetic act length, time to wake up and presence
of complications. Data were directly collected from the Anestfusor program and
processed using the basic statistics of Microsoft Excel 2007. The information was
showed in tables and charts drawn up in Word and results were analyzed in a
percentage way from the above mentioned variables.

Results: The mean plasma concentrations of Propofol used for plasma and for
effect site fluctuated from 2.9 £ 1.87 p.ml-1 and 4.70 £ 0.93 u.ml-1 and 4.65 +
0.92 u.ml-1, respectively, the hemodynamic stability was good in the 100% of
cases; the anesthetic act had an intermediate and long length of 80% and 20% in
the children, respectively, the mean time to wake up was of 6,32 £ 2,05 min and
fluctuated from 3,5 to 8,8 min after infusion stopping. There were not
complications.

Conclusions: The use of Pedfusor and Domino models for TIVA-TCI in Pediatrics
was clinically useful and safe.

Key words: Pedfusor and Domino models, TIVA. TCI, Pediatrics.

INTRODUCCION

La anestesia total intravenosa (TIVA) es poco usada en el paciente pediatrico,
menos en su modo de infusion diana controlada por computadora (TCI).

Tanto el propofol como la ketamina tiene perfiles farmacocinéticos que los hacen
Utiles para su uso en infusién. 2 El "Diprofusor", un sistema de infusién para
propofol por TCI, comercialmente disponible, lanzado a finales de 1996. Los
parametros farmacocinéticos usados en el 'Diprofusor' fueron adaptados de los
derivados de estudios publicados en adultos por Gepts en 1993. Posteriormente
Marsh y colaboradores estudiaron el comportamiento predictivo de los parametros
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farmacocinéticos del propofol en nifos y encontraron una prediccién mas exacta de
las concentraciones plasmaticas.>*

El 'Pedfusor' es un sistema TCI para nifios desarrollado en Glasgow en 1998 4 y es
en Europa donde es usado rutinariamente para induccién y mantenimiento de la
anestesia. Este sistema incorpora un conjunto de datos farmacocinéticos especificos
para pacientes pediatricos.”

La ketamina desde su introduccién en 1965 por Démino es ampliamente usada
particularmente en el paciente pediatrico. Con el método moderno de
administracién de ketamina basado en infusidn continua de dosis subanestésicas,
su popularidad ha renacido, aprovechandose de esta forma su excelente propiedad
analgésica.6

El modelo farmacocinético de DAmino al tener un perfil cuyo volumen de
distribucion central (V1) y la constante de ritmo de eliminacién (k10) son ajustables
al peso permiten su uso en pediatria con seguridad.”®

Recientemente fueron desarrollados varios sistemas abiertos de TCI que pueden
programar cualquier modelo farmacocinético para cualquier droga y permiten el uso
de una gran variedad de jeringuillas de diferentes fabricantes. 9 Uno de estos
sistemas abiertos es el Anestfusor creado en la Universidad Catodlica de Chile y es
ampliamente usado, por mas de cinco afios, en nuestro servicio.

Fue nuestro objetivo caracterizar el empleo de los modelos Pedfusor y Domino para
TIVA-TCI en pacientes pediatricos.

MATERIAL Y METODOS

Se realizd un estudio descriptivo, prospectivo y longitudinal que contd con 5
pacientes pediatricos programados para cirugia ortopédica electiva, en la Clinica
Central Cira Garcia Reyes en el periodo comprendido entre agosto-septiembre de
2009, y que cumplieron los siguientes criterios de seleccién:

Criterios de inclusion

« consentimiento informado debidamente firmado por los padres o tutores
legales del menor,

» edad comprendida entre los 5 y 15 afos.

e pacientes ASA I,

« sin contraindicaciones para el procedimiento.

Criterios de exclusion
+ rechazo al procedimiento por los padres o tutores legales del menor.
Criterios de salida

» reaccion alérgica documentada a alguno de los agentes empleados en el
procedimiento
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Variables: 1. Concentraciones plasmaticas promedio de Propofol empleadas en
funcién del CSI; 2. tensién arterial media; 3. frecuencia cardiaca; saturacién
periférica de oxigeno; 4. duracidn del acto anestésico; 5. tiempo para el despertar;
6. complicaciones.

Definiciones:

1. Concentraciones plasmaticas promedio de Propofol empleadas en funcion del
CSI: variaciones de las concentraciones plasmaticas dianas para mantener un
estado hipndtico con valores de indice de estado cerebral (CSI) sostenidos entre 45
y 55.

2. Duracién acto anestésico: medicién del procedimiento anestésico, en minutos,
desde induccién hasta la extubacion del paciente.

3. Tiempo para despertar: Retardo en la reanudacion de la respuesta, medida
minutos, posteriores a la detencidn de las infusiones.

4. Complicacion: incidente inesperado derivado del empleo de cualquiera de los
farmacos empleados en el estudio y que puede ser mas de una: hipotensién
arterial, arritmias, anafilaxia, etcétera.

Sobre la base del protocolo de trabajo para la atencion anestésica de pacientes
pediatricos aprobado por el Comité Cientifico y de Etica del hospital, se le
administré anestesia total intravenosa (TIVA), modalidad TCI a 5 nifos ASA 1
programados para cirugia ortopédica de miembros

superiores o inferiores.

Los pacientes fueron medicados preoperatoriamente con midazolam 0.5 mgkg-1 via
oral, aproximadamente una hora antes de la induccién de la anestesia. Al llegar a la
Unidad Quirurgica se colocd en cada caso un acceso venoso con una canula plastica
calibre 20 en el dorso de la mano o el antebrazo. En un caso por la resistencia que
ofrecid el nifio a la canulacién de la vena, una vez lograda ésta, se administré 0.05
mgkg-1 por via endovenosa para conseguir un mejor estado de sedacion.

Una vez colocada la canula endovenosa y controlada su permeabilidad fueron
trasladados al quiréfano donde, luego de completada la monitorizacion minima
indispensable, se comenzd la induccidn de propofol, modo TCI segun el modelo
farmacocinético 'Pedfusor' implementado en el sistema abierto TCI, Anestfusor
sobre plataforma Windows acoplado mediante un cable RS 232 al puerto serie de la
computadora cargada con el mencionado programa y a la Base A (Fresenius,
Francia), habilitada con dos modulos de perfusién DPS (Fresenius, Francia). La
concentracion diana plasmatica inicial programada fue de 5 uml-1, a ser alcanzada
en 40 segundos y mantenida hasta lograr el estado hipnético deseado. La
monitorizacion de la hipnosis se llevé a cabo con el Monitor de Estado Cerebral
(Cerebral State Monitor; CSM, Danmeter, Denmark) para mantener un Indice de
Estado Cerebral (Cerebral State Index; CSI) entre 45 y 55, considerado
internacionalmente como estado hipnético ideal para cirugia y bajo ese precepto se
introdujeron al programa las variaciones de los valores de las concentraciones
plasmaticas diana a lo largo de la intervencién quirdrgica.

Después de alcanzar el estado hipndtico deseado, se comenzoé la perfusion de
ketamina, también modo TCI segun el modelo farmacocinético de Démino hasta
alcanzar una concentracion plasmatica diana de la droga de 300 pgml-1 en 30
segundos. Esta concentracién plasmatica se mantuvo hasta 20 minutos antes del
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final de la operacion, momento en que fue reducida a 100 ugml-1 para asegurar
analgesia postoperatoria.

Alcanzado el valor de CSI deseado se administré un bolo de 3 pg.kg.-1 de fentanilo
y un bolo de 0.5 mgkg-1 de atracurio para evitar la respuesta hemodinamica a la
intubacién orotraqueal y facilitar la misma respectivamente, la cual se realizd entre
3.5 y 4 minutos después de la inyeccidn, tiempo necesario para alcanzar el efecto
pico de ambos farmacos.

La monitorizacion clinica empleada consistié en presién arterial no invasiva (PANI)
cada 5 minutos, oximetria de pulso, electrocardiografia, capnografia y temperatura
de manera continua, mediante un monitor modelo Nihon Khoden (Japén).

Se registraron ademas las variaciones de las concentraciones plasmasticas, la
cantidad total de droga administrada cada 10 segundos. También, en el caso del
propofol, se registrd la concentracion en el sitio-efecto ya que el modelo
farmacocinético 'Pedfusor' esta implementado con la constante de transferencia
keO, lo que permite dicho calculo, no asi con la ketamina para la cual no existe aun
ningun modelo farmacocinético con la mencionada constante implementada.

Los datos fueron descargados directamente del programa Anestfusor y del monitor
de signos vitales en formato de Microsoft Excel 2007 y se procesaron a través de la
estadistica basica del propio Microsoft Excel. La informacién se presentd en tablas y
graficos confeccionados en Word, y los resultados se analizaron de forma
porcentual a partir de las variables definidas anteriormente.

RESULTADOS

El resultado de los célculos farmacocinéticos de las concentraciones plasmaticas
promedio de propofol empleadas tanto para el plasma como para el sitio efecto, al
igual que para la ketamina, estan reflejadas en la tabla 1. Estas oscilaron entre
2.9+1.87 yml-1y 4.70+0.93 uml-1 a nivel plasmatico y entre 2.90+1.87 uml-1y
4.65+0.92 uml-1en el sitio efector. Sobre la concentracion plasmatica de ketamina
no

S
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Tabla 1. Concentraciones de propofol v ketamina empleados

Pacientes,
Cp Prop,
1 3,72
2 2,01
3 3,51
4 4,70
5 3,92
Media. 3,75

ds.

1,06

1,87

1,62

0,93

1,86

0,65

Fuente: Anestfusor.

Concentraciones,

Ce Prop,
3,70
2,90
3,49
4,65
3,91

3,73

ds.

1,06

1,04

1,60

0,92

1,83

0,64

e realizaron cambios por lo que se mantuvo en 0.3 uml-1.

Cp KTM,
0,30
0,30
0,30
0,30
0,30

0,20

ds.

0,00

0,00

0,00

0,00

0,00

0,00

Cp Prop: concentracién plasmatica de propofol. Ce Prop: concentracién sitio efecto

de propofol. Cp KTM: concentracidn plasmatica de ketamina. ds: desviacion

estandar.

La tabla 2 muestra el comportamiento de las variables hemodinamicas durante las
intervenciones quirdrgicas. Se puede observar que los parametros hemodinamicas
oscilaron entre limites fisioldgicos normales, durante el acto anestésico, en los cinco

pacientes estudiados.

Tabla 2. Comportamiento de las variables hemodinamicas,

Pacientes. Yariables hemodinamicas.
Tam, ds. FLC. ds. Spoz, ds.

1 75,55 7,55 109,05 13,16 93,54 1,01

2 ¥1,63 13,76 110,16 19,62 99,38 0,68

3 72,24 9,31 99,22 10,08 99,32 0,66

4 73,67 6,49 104,19 11,17 93,76 1,03

E 77,19 2,76 100,32 16,24 99,06 0,21
Media, 74,1 2,31 104,59 4,95 99,07 0,28

Fuente: monitar de signos vitales Mihon Khoden.
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TAM: tensién arterial media. FC: frecuencia cardiaca. Sp02: saturacién periférica de
oxigeno. ds: desviacion estandar.

La duracién promedio del acto anestésico fue de 101,83+15,06 minutos, es decir,
excedid los 60 minutos en el 100 % de la muestra, y solo fue superior a las 2 horas
en uno de los casos (Grafico 1).

126,66

96,33

B

3 | o+ 3
2 I -
: I
0 20 40 60 80 100 120 140

Tiempo (minutos)
Grafico 1. Duracion del acto anestésico.
Fuente: Protocolo de Anestesia.

El tiempo promedio para el despertar fue menor de 10 minutos en el 100 % de la
muestra, después de detenidas las infusiones (Tabla 3).
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Tabla 3. Tiempo de despertar de los pacientes

Pacientes Tiempo (minutos)
1 5,30
2 3,50
2 2,20
4 7,60
5 &, 40
Media 6,32
ds. 2,05

Fuente: Anestfusor v Protocolo de Anestesia,

No se presentaron complicaciones relacionadas con el procedimiento anestésico en
estudio.

DISCUSION

Varios son los modelos farmacocinéticos existentes para la administracion de
propofol en modo TCI en pediatria e incluyen entre otros los de Kataria y Mufioz
ademas del Paedfusor entre los mas usados. Aunque no constituyd objeto de
nuestro estudio la comparacion entre diferentes modelos, en principio, las
concentraciones plasmaticas habitualmente usadas en la practica clinica >*° no
difieren de las que necesitamos en nuestro estudio para lograr niveles de hipnosis
similares.

Los resultados de medicidén de concentraciones plasmaticas de ketamina en técnicas
de TIVA manual mostraron concentraciones plasmaticas ligeramente superiores a
las nuestras en el momento del despertar. 2,6 Su empleo en modo TCI en pediatria
no ha sido reportado en la literatura.

A pesar que de manera general se relaciona la hipotensidn al empleo del propofol,
en nuestra serie no se identifico inestabilidad hemodinamica con su empleo,
probablemente debido a la variacion de las concentraciones plasmaticas segun
monitorizacién del CSI y al efecto compensador de la ketamina, segun lo
publicado.?

Los tiempos para despertar fueron cortos a pesar de que los procedimientos
anestésicos fueron de duracion intermedia y prolongada, probablemente debido a
que la TIVA modo TCI posee mayor predictibilidad que la TIVA manual.'?

La ausencia de complicaciones evidencia que el modelo farmacocinético Paedfusor
estd dentro de los limites aceptados para su uso en TCI, lo cual ha sido observado
por otros autores3.
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Se concluye que el empleo de los modelos Pedfusor y Domino para TIVA-TCI, en
nuestra corta serie de casos, resulté clinicamente Util y seguro.
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