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RESUMEN

Introduccion: Los tumores del SNC representan del 15 a 20% de todas las
neoplasias en la infancia y adolescencia. La posibilidad de neurotoxicidad inducida
durante un procedimiento anestésico en recién nacidos, lactantes, escolares y
adolescentes ha generado la necesidad de replantear el monitoreo adecuado para
otorgar con seguridad dicho procedimiento. Por lo que el uso de medicamentos
anestésicos en pacientes pediatricos neuroquirdrgicos tiene relevancia al establecer
las dosis optimas y evitar efectos adversos sobre poblaciones en neurodesarrollo,
con un adecuado uso de monitoreo neurolégico para la evaluacién de la profundidad
anesteésica.

Objetivo: Describir la profundidad anestésica medida mediante el monitoreo
neurologico a través de EEG/espectrograma en pacientes operados de craneotomia
electiva por tumor supra e infratentorial en el Hospital de Pediatria “Dr. Silvestre
Frenk Freund”.

Metodologia: Serie de casos en pacientes de 2 a 16 afios sometidos a craneotomia
por tumoracién supra e infratentorial en la UMAE Hospital de Pediatria del CMN
Siglo XXI, con anestesia general y colocacién de monitoreo neuroldgico (SedLine),
y la medicion en 4 tiempos (basal, post-induccion anestésica, a las 2 y 4 horas de
iniciado procedimiento quirdrgico) de la profundidad anestésica con distintos
farmacos

Andlisis estadistico medidas de tendencia central y dispersién, de acuerdo con la
escala de medicion de las variables y varianza de medidas repetidas con paquete
estadistico SPSS-25.

Resultados: De acuerdo con el analisis de varianza de medidas repetidas para la
variable de PSi se encontraron cambios en los 4 tiempos evaluados (p < 0.05). Con
relacion al predominio de ritmo en las ondas electroencefalograficas, en todas las
mediciones se obtuvo un ritmo de onda theta posterior a la induccién y durante el
mantenimiento anestésico (p=0.7). No se registraron diferencias entre las variables
hemodinamicas. No se presentaron diferencias entre los 4 diferentes anestésicos
respecto a los 3 tiempos de mediciéon (p=1).

Conclusiones: ElI parametro DSA presento diferencias estadisticamente
significativas entre el tiempo 0 y el resto de los tiempos, en el tiempo 2 y 3 se alcanz6
el estado hipnético 6ptimo de profundidad de anestésica. El predominio de ritmo de
las ondas de EEG a través del valor SEFL/SEFR fue de ondas beta en el tiempo 0
y theta en los tiempos 1,2 y 3. No se encontraron diferencias entre el tiempo basal
y el tiempo 3 en cuanto a la concentracion plasmatica o de volumen con ninguno de
los cuatro medicamentos utilizados, ya fuera por via intravenosa o inhalados. Las
variables hemodinamicas no presentaron modificaciones atribuidas a la
administracion de los farmacos entre los cuatro tiempos en que se realizaron las
mediciones.
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MARCO TEORICO

Los tumores del sistema nervioso central (SNC) constituyen la segunda causa de
muerte en los menores de 15 afios, tan sélo superada por la leucemia. Hay que
desterrar, pues, la idea de que los tumores cerebrales infantiles son raros. En
México la incidencia de tumores cerebrales es de 3.3 a 3.5 casos por cada 100 mil
niflos por afo, estos se observan mas frecuentemente entre los 4 y los 6 afios de
edad *.
La organizacion conceptual de tumores cerebrales se compone de tres elementos
por lo tanto de 3 grupos de tumores:
1) Células gliales: responsables del soporte estructural y mantenimiento del SNC
compuesto por tres subtipos celulares
a) Astrocitos: dan soporte estructural del SNC se derivan de ellos los
astrocitomas localizados en todo el cerebro y médula espinal.
b) Ependimocitos: ayudan a regular la homedstasis del SNC se producen los
ependimomas, predominan en la fosa posterior.-
c) Oligodentrocitos: encargados de la mielinizacion de los axones dando
origen a los oligodendrogliomas se encuentran alrededor de la unién de la
sustancia gris y blanca.
2) Neuronas: encargadas de la actividad eléctrica derivan de ellas meduloblastomas
localizados en la fosa posterior, pinealoblastoma dentro de la region pineal y pueden
encontrarse en cualquier lugar del cerebro y médula espinal.
3) Plexos coroides: producen LCR dando origen a carcinoma de plexos coroides
localizados en los ventriculos laterales?.
El Tumor cerebral infantil mas frecuente es el astrocitoma (33.9%) se presenta entre
los 4 y 6 aflos de edad, seguido por el meduloblastoma (26.3%) se presenta entre
los 2 y 6 afios de edad. La fosa posterior es el sitio mas afectado especificamente
cerebelo y tallo cerebral. En preescolares y escolares el cerebelo es el mayormente

afectado con una incidencia de 9.3 a 9.7 casos por millén. Existe un predominio de



los tumores infratentoriales (43.2%), seguido de los tumores supratentoriales
(40.9%), los de médula espinal (4.9%) y de sitios multiples (11%).1

Los signos cardinales de la masa intracraneal en pediatricos son: cefaleas, vomitos
en proyectil, crisis convulsivas, irritabilidad, alteraciones motoras y visuales. Debido
que la fosa posterior contiene el tronco encefalico, los 12 nervios craneales, fibras
ascendentes, descendentes y cerebelo. Esto da origen a disfuncion de nervios
craneales, como diplopia, asfixia o asimetria facial, en tronco encefalico se
presentan déficits motores inferiores, la compresion del cerebelo conducira a ataxia
o dismetria, tumores taldmicos originan hemiparesia y en l6bulo occipital defectos
homdnimos de la visién. Estos tumores tienen un efecto de masas y con frecuencia
obstruyen el flujo de liquido cefalorraquideo, lo que puede conducir también a
hidrocefalia e hipertension intracraneal.

GENERALIDADES SOBRE EL DESARROLLO NORMAL DEL CEREBRO:

El neurodesarrollo se da a través de un proceso dinamico de interaccion entre el
nifio y el medio que lo rodea; como resultado, se obtiene la maduracion del sistema
nervioso con el consiguiente desarrollo de las funciones cerebrales y, a la vez, la
formacién de la personalidad. El desarrollo del cerebro es un proceso muy complejo
y preciso que inicia muy temprano en la vida y continda varios afios después del
nacimiento. Existen periodos criticos para el desarrollo cerebral normal, siendo los
principales la vida intrauterina y el primer afio de vida. Podemos resumir las etapas
del desarrollo del cerebro en estas cuatro: proliferacion neuronal, migracion,
organizacién y laminacién del cerebro, y mielinizacion. No son etapas consecutivas,
se van superponiendo y pueden ser afectadas simultaneamente si existe algun
agente externo o interno presente en el medio*.

La proliferacién de las neuronas es un proceso que ocurre en la primera mitad de la
gestacion. A través de este proceso se da origen a los cien mil millones de neuronas
gue el cerebro posee. Todas las neuronas deben desplazarse a su lugar final en la
corteza durante el proceso llamado migracion, este segundo proceso se da de
adentro hacia afuera, es decir, desde la parte mas profunda del cerebro, donde
nacen las neuronas, hasta la corteza o borde externo. Se trata de un proceso muy

preciso, y el momento mas importante ocurre en el segundo trimestre del embarazo.



Puede ser afectado por la exposicion fetal a medicamentos, infecciones, toxicos,
desnutricibn 'y producirse malformaciones cerebrales importantes como
consecuencia de estos eventos. Después de las 25 semanas pos-concepcionales,
la reproduccion de nuevas neuronas es excepcional. Sin embargo, el peso del
cerebro se triplica después que la fase de proliferacion ha terminado. Este
sorprendente incremento en peso y volumen obedece a la aparicion de millones de
conexiones sinapticas entre las neuronas y a la arborizacion, resultado de la
aparicion de dendritas. Se estima que cada neurona puede llegar a tener entre 7000
y 10 000 sinapsis, las cuales, posteriormente, podran ser modeladas segun la
exposicion a factores externos e internos y experiencias que modifican su
conformacién en forma permanente. El Ultimo proceso en iniciarse es la
mielinizacion, en el que los axones de las neuronas se recubren de mielina para
mejorar la velocidad de transmision de los impulsos nerviosos. Este es un proceso
critico que inicia cerca del nacimiento®.

Al final del tercer mes de embarazo el cerebro se compone de aproximadamente
125 000 células, al nacer el numero de neuronas es de un mil millones, lo que
significa que en un periodo relativamente corto se han desarrollado miles de
divisiones celulares. El cerebro humano dobla su tamafio en el primer afio de vida
y alcanza el 90% de su maximo a los seis afios de edad, solo la porcion baja del
sistema nervioso esta bien desarrollada (tallo cerebral y medula espinal) mientras
que las regiones altas del cerebro (sistema limbico y corteza cerebral) son
inmaduras. Todas las neuronas de la corteza son producidas desde antes del
nacimiento, pero estan pobremente conectadas y la mayoria de sus conexiones
sinapticas se desarrollan después del nacimiento. Durante este periodo se estima
que el porcentaje maximo de formacion de sinapsis en la corteza cerebral es de dos
millones de nuevas sinapsis cada segundo. A los dos afios de edad la corteza
cerebral contendra cientos de trillones de sinapsis funcionando. Quiere decir que el
cerebro continda su desarrollo mucho después del nacimiento®.
NEUROFISIOLOGIA CEREBRAL:

La funcién neuronal depende del metabolismo oxidativo de la glucosa para proveer

adenosina trifosfato. El encéfalo representa el 2% del peso corporal este utiliza el
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20% de oxigeno necesario para el organismo en condiciones de reposo. La falta de
sustrato de almacenamiento en el encéfalo y su alta tasa metabdlica cuenta con una
relativa sensibilidad a la deprivacion de oxigeno y glucosa. La finalidad del
metabolismo cerebral es mantener la transmision sinaptica y la integridad celular®.
El Flujo sanguineo cerebral (FSC) es controlado por la tasa metabdlica de oxigeno
cerebral (CMRO2), la autorregulacion de la resistencia vascular cerebral (RVC) y
por la presion de perfusion cerebral (PPC), que es la diferencia entre la presion
arterial media (PAM) y la presion intracraneana (PPC = PAM-PIC); se representa
por el FSC = PPC/RVC 6 FSC = (PAM-PIC)/ RVC®.

La presion de perfusion cerebral es la presion con la que se irriga el tejido nervioso,
requiere de valores minimos para asegurar un adecuado funcionamiento cerebral ©.
El flujo sanguineo cerebral representa el 15-25% del gasto cardiaco, tres cuartas
partes del cual se dirige a la sustancia gris a (80 ml/100 g tejido cerebral/min) y el
resto a la sustancia blanca (20 ml/100 g tejido cerebral/min). EI FSC en neonatos
tiene una baja velocidad de flujo sanguineo (24 cm/s) la que aumentara con la edad
alcanzando un pico entre los 6 y 9 afios (97 cm/s), comenzando a disminuir después
de los 10 afios hasta equipararse con los valores del adulto (50 cm/s)’.

La tasa metabdlica de oxigeno cerebral varia con la edad, siendo mayor en
preescolares y adolescentes y bastante menor en neonatos (2.3 ml/200 gr/min en
lactantes, 5.2 ml/100 g/ min entre los 3 y 11 afios y 4.2 ml/100 g/min en jévenes).
Algo semejante es lo que ocurre con la tasa metabdlica de glucosa cerebral: es mas
baja en neonatos (13-25 umol/100 g/min), aumenta progresivamente con la edad
alcanzando un pico a los 3-4 afios (49-65 pmol/100 g/min) y se mantiene alta hasta
alrededor de los 9 afios, para posteriormente equipararse con el valor de adultos
(19-33 ymol/100 g/min). Las variaciones etareas observadas en el FSC, CMRO2 y
el CMR glucosa responderian a la menor resistencia cerebrovascular existente en
los nifios y adolescentes respecto a adultos y neonatos. Respecto al CMRO2, el
40% responde al gasto energético basal, basicamente para mantener el potencial
de membrana, el cual es termosensible y no modificable por farmacos y el 60%
restante responde al gasto energético funcional, el cual no es termosensible y si es

modificable’.
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El desarrollo cerebral toma entonces un lugar importante durante las primeras
etapas de su formacion, periodo durante el cual el cerebro es méas vulnerable a los
cambios producidos por agentes externos. En esta etapa la neurogenesis, la
gliogenesis y la sinaptogénesis (formacién nacimiento y creacion de sinapsis),
ocurren a una frecuencia muy alta a través de migracion, formacion de sinapsis,
diferenciacion y maduracién de células neuronales. EI mecanismo por el cual los
farmacos anestésicos inducen apoptosis neuronal acelerada y cambios en la
morfologia dendritica no son muy claros, pero han sido atribuidos a una actividad
sinaptica reducida o a efectos de neurotoxicidad después de regulacion del receptor
N-metil-D-aspartato (NMDA), ya que es el neurotransmisor cerebral mas importante
que actla principalmente en la activacion de receptores y contribuye esencialmente

a la neurogénesis®.

Wilder y colaboradores realizaron una cohorte con nifios menores de cuatro afios
sometidos a cirugia neonatal, y demostraron que los problemas de aprendizaje
estuvieron directamente relacionados con el nimero de cirugias que recibieron, es
decir, multiples exposiciones a anestesia incrementaron proporcionalmente el
riesgo de desérdenes en el aprendizaje. Los nifios que fueron sometidos a una sola
exposicion de cirugia y anestesia ho mostraron evidencias de problemas con el

mismo®.

La posibilidad de neurotoxicidad inducida durante un procedimiento anestésico en
recién nacidos, lactantes, escolares y adolescentes ha generado la necesidad de
replantear el monitoreo adecuado para otorgar con seguridad dicho

procedimiento?©,

Durante mas de 15 afios, la probabilidad de efectos neurotoxicos de agentes
utilizados para inducir anestesia general ha sido motivo de preocupacion para la
practica de la anestesiologia. En 2016, la FDA present6 datos de estudios en
animales e investigacion in vitro, demostrando que, bajo condiciones
experimentales, todos los anestésicos generales analizados, incluyendo tanto los

antagonistas de N-metil-D-aspartato (NMDA) como los agonistas de acido gamma-
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aminobutirico (GABA), tienen consecuencias neuroanatomicas inmediatas y efectos

funcionales permanentes®?.

Dos estudios en el campo de anestesiologia informaron recientemente los
resultados destinados a determinar si la anestesia general conduce a una
disminucién de la funcién cognitiva en sujetos expuestos a anestésicos inhalados
en la infancia temprana'?. En el primero, Davidson y colaboradores (Australia, Italia,
EE. UU., Reino Unido, Canada, Paises Bajos y Nueva Zelanda, 2015) realizaron un
ensayo clinico aleatorizado y cegado, llamado General Anesthesia Compared to
Spinal Anesthesia (GAS) donde comparaban el desarrollo neurolégico, a través de
lactantes hasta 2 afios de edad, bajo anestesia general con sevofluorano en
comparacion con anestesia espinal para reparaciéon de hernia inguinal y encontraron
evidencia de que la exposicidbn de menos de 1 hora a sevofluorano (anestesia
general) no aumento el riesgo de un resultado negativo en el desarrollo neurolégico
en este grupo de pacientes®,

En el segundo estudio, Sun y cols, realizaron una cohorte ambidireccional (proyecto
PANDA por sus siglas en inglés Pediatric Anesthesia Neuro Development
Assessment) sobre las diferencias en la funcion cognitiva y el comportamiento entre
56 gemelos sanos, de mas de 36 semanas postgestacionales y menos de 36 meses
de vida, donde un hermano fue expuesto a anestesia general para hernioplastia
inguinal y el otro no; el seguimiento y evaluacion se realiz6 entre los 6 a los 11 afios
de vida y los 28 pares de hermanos se sometieron a pruebas de inteligencia,
neurofisiolégicas y de comportamiento. Los autores no encontraron diferencias
significativas entre los 2 grupos de estudio sin embargo, dichas evaluaciones fueron
transversales y se reconoce como una prueba piloto que requiere una segunda fase
de evaluacién por lo menos hasta la etapa adolescente (cuando la corteza prefrontal
ha culminado su desarrollo) para poder concluir si los anestésicos se podrian
relacionar con alteraciones en funcién cognitiva y de comportamiento en nifios4.
Por el contrario, el estudio MASK (por sus siglas en inglés Mayo Anesthesia Safety
in Kids) (EUA, 2018) comprobd que la exposicidbn a multiples procedimientos con
anestesia general antes de los 3 afos de vida se asocia con resultados adversos

en el desarrollo neuroldgico. Esta cohorte considerd a los niflos nacidos en el
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condado de Olmsted, Minnesota, de 1994 a 2007 y dividi6 en 3 grupos de
investigacion: no expuestos a anestesia, expuestos por una vez y con exposicion
multiple; se dividié en 2 partes la evaluacion: el analisis primario fue la puntuacién
del coeficiente intelectual y de rendimiento académico y un analisis secundario con
pruebas neuropsicoldgicas (comportamiento y las dificultades de aprendizaje) a las
edades de 8 a 12 6 de 15 a 20 afios. En total, 997 nifios completaron las pruebas
(411, 380 y 206 no expuestos, expuestos Unica vez y exposicion mdultiple,
respectivamente). El resultado del andlisis primario del cociente de inteligencia no
difiri significativamente segun el estado de exposicion. Para el analisis secundario,
la velocidad de procesamiento y las habilidades motoras finas disminuyeron en
nifios con exposicion anestésica multiple, ademas los padres informaron mayores
problemas relacionados con el comportamiento, ejecutar funciones y la lectura'®.
La premisa fundamental para la administracion de cualquier anestésico es su
caracter de reversibilidad, implica que el cerebro, medula espinal y nervios
periféricos son anatdmica y fisiologicamente los mismos antes y después de la
administracion de cualquiera de los anestésicos usados. Millones de procedimientos
anestésicos se realizan a diario en todo el mundo con aparentes indices de
seguridad mundialmente aceptados*®.

La eleccion del agente anestésico apropiado en neurocirugia depende de los
factores de riesgo inherentes al paciente y al procedimiento. Es fundamental
mantener un balance entre el FSC y la demanda metabdlica, valores de presion
arterial y hemodinamica cerebral durante el procedimiento, evitando cambios
subitos de estos que pueden influir en el desenlace neurolégico del paciente, por
ello también la importancia de un adecuado monitoreo de profundidad anestésica?’.
La profundidad de la anestesia se calcula cominmente segun los signos indirectos,
como la frecuencia cardiaca, la presién arterial o el movimiento en respuesta a
estimulos nocivos. Sin embargo, se ha demostrado que estos parametros no son
confiables para evaluarla y prevenir la conciencia (o despertar) intraoperatoria, es
por ello que actualmente recurrimos a datos precisos ya aceptados y estudiados

basado en el andlisis de ondas electroencefalograficas 18.
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En la préctica clinica, la rutina de monitoreo de la anestesia general esta basada
principalmente en parametros cardiovasculares y en la respuesta motora. Si la
estimulacién quirdrgica no provocaba movimiento, un incremento en la velocidad
del latido del corazén o en la presion arterial, se asumia que la anestesia era
suficiente. Actualmente resulta imprescindible utilizar el andlisis de las fuentes
principales de informacion fisioldgica cerebral que brinda el paciente y el cual debe
llevarse a cabo con neuro-monitoreo, a través de ondas electroencefalograficas
(EEG), que orientan al estado en el que se encuentra el mismo, dichas ondas nos
daran informacion que permite identificar diferentes estados de sedacion-hipnosis,
asi como el efecto de los anestésicos y su eficacia'®. Debido a lo anterior, el principio
mas importante de la neuroanestesia es preservar la funcidon neurolégica, por lo que
el neuromonitoreo deberia aplicarse a todo paciente sometido a un procedimiento
anestésico, independientemente del procedimiento quirdrgico o invasivo que se le
realice?®.

El registro del EEG ha sido utilizado ampliamente en la practica clinica neurologica
para la evaluacion del estado funcional cortical, es el registro de la actividad eléctrica
de las neuronas que componen la capa de células piramidales del cértex cerebral,
a través de la representacion grafica de la misma®®.

En 1929 Berger empieza a usarlo de forma regular y publica sus resultados, en los
cuales describe el efecto electroencefalografico de farmacos, tales como
escopolamina, cocaina, morfina y derivados barbitaricos. A partir de entonces,
empieza a emplearse como herramienta diagndstica de trastornos neuroldgicos y a
finales de los afios 30 del pasado siglo, aparecen las primeras publicaciones que
relacionaban el efecto de los agentes anestésicos con cambios en el trazo
electroencefalografico®.

La monitorizacion neurofisioldgica intraoperatoria es un método de evaluacién en
tiempo real de la integridad funcional de las estructuras neuronales utilizadas para
prevenir dafos potenciales. Los datos de EEG se usan para monitorear la funcion
cerebral durante la cirugia y resolver problemas con la deteccion precoz de isquemia
cerebral y cambios en la profundidad de la anestesia. E| EEG operacional cuenta

con electrodos colocados en ubicaciones especificas en el cuero cabelludo y es un
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método seguro para el monitoreo de la funcidon cerebral, incluso en lactantes
extremadamente prematuros?.
—— : : i i Unavez que tenemos el registro EEG en el

Vil B monitor debemos analizar el tamafio de las

(amplitud) donde la unidad de medida es

_ i Gewed & i microvoltio (WV). El siguiente pardmetro
;o Hen e radica en la cantidad de ondas por unidad de
“ 1 5 g 4 5 tiempo (frecuencia) y la unidad de medida es

Hertz (Hz), de modo que 3 Hz quiere decir
tres ondas por segundo, dado que este Ultimo es la unidad de tiempo en

electroencefalografia?!.

Incorporando los conceptos de amplitud y frecuencia, podemos decir en términos
generales que en el paciente despierto las ondas de baja amplitud y alta frecuencia
(ondas pequefias y rapidas) van cambiando a ondas de gran amplitud y baja
frecuencia (ondas grandes y lentas) a medida que llega a anestesia general.
Adicionalmente, las ondas del EEG se agrupan con base en su frecuencia
recibiendo diferente nomenclatura: si el nUmero de ondas por segundo es entre 1-
4, se denomina ritmo delta:<5Hz, theta: 5-8Hz, alfa: 9-12Hz, beta: 13-25Hz y
gamma; 26-80Hz 2. Si bien la frecuencia alfa es de 7 - 7.5Hz a los dos afios y
aumenta desde los cinco afios aproximadamente hasta los 10 Hz. No se espera
registrar actividad delta en la persona despierta con ojos cerrados. La presencia
focal de delta en vigilia es una anormalidad sugestiva de lesion estructural
subyacente, como algunos casos de encefalopatia cuando el paciente todavia logra
mantenerse alerta se aprecia en oportunidades incremento de esta actividad
mezclada con actividad en la banda theta. Es importante saber que en el registro

EEG normal aparecen artefactos, que son alteraciones que se deben a multiples
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causas (movimientos musculares, oculares, "
o . : Beta | WA wmmm
respiracion, pulso, electrodos, resistencia de il

la piel, sudor, problemas técnicos) y no Apha | WA WA
significa que haya patologia.
mea | st NAAA
Caracteristicas de la actividad ritmica
cerebral Suia / V\(VW

0 1 2 3

Ritmos Alfa Beta Theta
Morfologia Sinusoidal Sinusoidal Irregular
Amplitud Bajo* a Moderado Bajo Bajo a Moderado
Frecuencia 8-12Hz >12 Hz 4-75Hz
Abundancia > 80% en vigilia 3 a50% < 30% en adultos
Dormido Ausente Ausente Presente
Alerta Presente Presente En < 15 afios

*Bajo voltaje = < 50 uV, moderado= 50 pV a 100 pV, Alto = > 100 pVv

La individualizacion de la anestesia tiene como objetivo minimizar los efectos
secundarios intrinsecos del farmaco, maximizando el efecto clinico. Dado que no
hay una sefial fisiol6gica directa que se pueda medir a fin de establecer el estado
anestésico de un paciente, se buscé un analisis indirecto que pudiera aportar
informacién para individualizar en tiempo real las dosis de los farmacos?3.

La sefial ideal es el EEG, ya que se altera significativamente durante la
administracion de agentes anestésicos; sin embargo, es dificil que el anestesidlogo
realice un analisis manual de la sefal durante una cirugia, por lo que se plante6
realizar un analisis automatizado y result6 en el desarrollo de monitores que utilizan
diversas técnicas de andlisis de sefales para correlacionar el EEG con el estado
hipnético del paciente?3.

El primer monitor comercial que se disefié fue el monitor BIS (indice Biespectral)
desarrollado por Aspect Medical Systems Inc, en donde el funcionamiento se basa
en el andlisis biespectral de la sefial de EEG.

El monitor adquiere las sefiales del EEG desde un sensor con forma de diadema
gue se coloca en la frente del paciente y tiene electrodos con el sistema Zipprep®,

para desplegar resultados que van desde un namero 0 al 100, donde los niumeros
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mas altos se consideran un estado de vigilia y en 0 a la linea isoeléctrica del EEG.

ANANANANN
Ondas de poca 100
amplitud y alta
frecuencia BIS=90
Despierto
. i I 80

Sedacion BIS=70
moderada
. : 60

D

D

=

l l 4

Anestesia [ ] Q

general i %

Ondas de mayor f 5—

amplitud y paja { . . 40 ®

frecuencia ] : @

INTNTN [ BIS=30 ®

Anestesia M

profunda I ’ [ 20

50 BIS=10 | Figura 1.

EEG | Correlacion de la profundidad
isoeléctrico= %0

L J 0 anestésica (izquierda), las
\/ v ondas del EEG (centro) con el
rango del indice BIS (derecha).

El rango recomendado para cirugia con anestesia general es de 40 a 60, siendo 50

Microvolts
“E‘f =2

el nivel 6ptimo, también mide la electromiografia (EMG) de la frente para que el
anestesiologo pueda valorar si el tono muscular esté afectando el nivel de BIS y el
estado anestésico del paciente dependiendo de los medicamentos que esté

administrando?3.

En los uUltimos afios se han desarrollado otros monitores de anestesia como lo son
el monitor de entropia y el monitor Narcotrend. El monitor de entropia fue
desarrollado por DatexOhmeda-GE genera dos valores: el indice de entropia de
estado (ES) y el indice de entropia de respuesta (ER), adquiere sefiales de EEG y
EMG de un sensor desechable colocado en la frente del paciente, la captacion de
estas sefales puede significar que el paciente esta recibiendo una anestesia
insuficiente. La ES se calcula considerando principalmente el EEG y la ER tiene una
escala adimensional de 0 a 91 y la ER 0 a 100 y el valor para anestesia general

recomendado es de 40 a 60%3.
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El monitor narcotrend desarrollado por MonitorTechnik en Bad Bramstedt, Alemania
presenta una escala que se determina por letras que van desde la A representando
la fase de vigilia hasta la F que representa un EEG con supresion de brotes a
isoeléctrico, dividido en 14 fases intermedias: A, B0-2, C0-2, D0-2, EO,1, FO,1.

Este monitor registra dos canales de EEG de los distintos hemisferios del cerebro y

se comparan?3,

100 1 | bbb El Root® con la monitorizacion de la funcion
NN I . ' _.| cerebral SedLine (Masimo ®) analiza el estado

C bt i et D€L CETEDIO bajo los efectos de la anestesia con

gl I Y S adquisicién bilateral de la actividad eléctrica de

i ) i ' la corteza frontal y prefrontal del cerebro y

AR A A Ve e procesamiento de cuatro canales de entrada

X F V™ (L1, R1, L2 y R2). Este dispositivo utiliza un

algoritmo multivariado para evaluar los datos de EEG del paciente y determinar el
valor del indice de estado del paciente denominado PSi como una medida de
profundidad anestésica, este algoritmo se basa en extensos registros de EEG
desarrollados por el laboratorio de investigacion del cerebro (Brain research
laboratory) de la escuela de medicina de la Universidad de Nueva York. Una
evaluacién mas objetiva de la profundidad de la anestesia se ha obtenido mediante
el analisis cuantitativo del EEG que se ha correlacionado con estados de hipnosis
donde el valor de PSi puede variar de 0 a 100 para corresponder con el nivel en
tiempo real de sedacion/anestesia, donde 100 representa estar completamente
despierto, el rango de 25-50 es el estado hipnotico Optimo para mantener a un
paciente adulto en anestesia general y <25 indicaria un estado de coma 2. Ademas,
el PSi toma en consideracién los siguientes factores (1) cambios de potencia en las
diversas bandas de frecuencia del EEG; (2) cambios en la simetria y sincronizacion

de regiones criticas del cerebro y (3) inhibicion de regiones de la corteza frontal.

19



Guidelines for the PSI Values

100

Blue shading indicates presence of
burst suppression and level
detected

Este monitor tiene menos susceptibilidad a la interferencia electromiografica y un

mejor rendimiento en casos EEG de baja energia, es decir en grupos poblacionales

como infantes y geriatricos 3.

El SedLine obtiene el EEG en tiempo real y traduce un espectrograma, donde cada

ritmo se encuentra representado con base

Mayor potencia

Menor potencia

Tiempo

frecuencia donde la cantidad de ondas es
menor (menor potencia). Este espectrograma produce el Conjunto de densidad
espectral (DSA) y representa una potencia con escala de frecuencia entre 0 y 40

Hz,

Yellow

Light hypnotic state outside the
optimal range for general
anaesthesia; may signal emer-
gence

Green

Optimal range of
sedation/anaesthesia levels
(PSI values between 25 and 50)

iolet

Deep anaesthetic state outside the
optimal range; signals potential for
delayed emergence and recovery

from anaesthesia (PSI values <25)

en su frecuencia a través del tiempo y
utilizan escala de colores (espectro) que van
cambiando de rojo intenso, para representar
la mayor proporcibn de ondas (mayor

potencia), a azul para aquellos rangos de



Four channels of bilateral
EEG waveforms

Patient State Index (PSi), a
+ processed EEG parameter
00 16.0 130 ; related to the effect of

! | anaesthetic agents

The DSA represents activity
in both sides of the brain

Periods of EEG suppression are
displayed as black vertical lines

Un beneficio adicional es la DSA (Conjunto de Densidad Espectral) la cual es una
escala de frecuencia con una potencia entre 0 Hz y 40 H del que se desprende un
espectrograma o graficos horizontales “L” y “R” (izquierdo y derecho) a color que
representan el poder del EEG casi inmediata de las regiones frontales izquierda y
derecha con un rango de frecuencia especifico, respectivamente, lo que brinda al
anestesiologo informacién oportuna para la toma de decisiones, antes de ver
reflejados los cambios en el numero de PSi; sin embargo, si aun existe duda,
herramientas como el SEF95 (Spectral Edge Frequency o frecuencia del margen
espectral) que representa la frecuencia por debajo del cual se encuentra el 95% de
la actividad del EEG y se indica como una linea de tendencia blanca en cada uno
de ambos gréficos a color correspondientes a las regiones izquierda y derecha, por
ejemplo SEF: 12, en términos generales quiere decir: 95% de las ondas del EEG se
encuentran por debajo de 12 Hz, o lo que es lo mismo, en rango alfa, theta y delta,
que corresponden a paciente bajo anestesia general?®. Por otro lado, un SEF de 26
refleja actividad de alta frecuencia (beta) y corresponde a paciente despierto. El
DSA se actualiza de izquierda a derecha mostrando los datos mas actualizados al
costado derecho del grafico en color. Cada 1,2 segundos, la tasa de actualizacion
de la visualizacion del DSA corresponde al indicador numeérico del PSi; los periodos
con artefacto aparecen en color blanco. Los periodos de supresion del EEG se

mostraran al costado izquierdo y derecho como una marca de verificacion de color
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azul en la linea de tiempo de 0 Hz. Los periodos sin datos se muestran en color
negro. En cada grafico de color, se muestra el 95 % de la frecuencia del margen

espectral (SEF) a la izquierda y a la derecha como una linea blanca.

Si en todos los procedimientos anestésicos se utilizara el monitoreo
electroencefalografico brindaria, hoy en dia, lo mas cercano a una «anestesia
personalizada», al medir en tiempo real el efecto de los farmacos utilizados 22. Cada
uno de ellos ha demostrado tener ciertas caracteristicas en el EEG (Anexo 3y 4) y
por lo tanto en el espectrograma; sin embargo, en muy pocos escenarios utilizamos
un unico farmaco; ademas, variables cinéticas y dindmicas modifican la actividad
electroencefalografica. Por ello debemos brindar especial atencion a edad,
comorbilidades, concentracion del anestésico, intensidad del estimulo nociceptivo,
entre otros?3.

Los eventos de EEG isoeléctricos son definidos con una amplitud <20 yV durante
22 segundos y en ninos se asocian con anestesia profunda y mayor incidencia de
delirio postoperatorio. lan Yuan y cols (Filadelfia, Pensilvania y Drexel, 2019)
evaluaron la incidencia de eventos de electroencefalograma isoeléctrico en 51
pacientes de 0 a 37 meses que requirieron anestesia general (sevofluorano o
propofol) utilizando SedLine. para determinar si los eventos isoeléctricos se
generalizaron mas alla de la corteza frontal, también registraron datos simultaneos

utilizando EEG de 10 electrodos (Natus Xltek) para 10 pacientes (2-10 meses. Los
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investigadores encontraron que los eventos isoeléctricos ocurrieron en el 63% de
los pacientes y representaron el 2.2% del tiempo anestésico total. La evaluacion con
el EEG de 10 canales coincidié con la medicion del SedLine?.

Yuan y cols concluyen que el EEG isoeléctrico en bebés sanos y nifios pequefios
sometidos a anestesia general de rutina suele ser frecuente, independientemente
de la técnica anestésica. EI EEG SedLine podria usarse para ajustar la dosis de
anestesia. Dean Kurth, colaborador agrego6: "Los anestesiélogos pediatricos a
menudo, sin saberlo, administran mas anestesia de sevoflurano o propofol a los
bebés y nifios pequefios de lo que su cerebro requiere para producir anestesia" 4.
La anestesia debe tener un equilibrio entre la titulacién de farmacos y el estado
fisiolégico del paciente, para evitar una sobredosificacion (efectos adversos) o una
subdosificacion que pueda provocar despertar intraoperatorio. Esta
individualizacibn de la anestesia tiene como objetivo minimizar los efectos
secundarios intrinsecos del farmaco?s.

Millones de niflos cada afio necesitan anestesia general para someterse a
procedimientos quirargicos o de diagndstico, pero el uso y seguimiento de la
anestesia en pacientes pediatricos difiere de su uso en adultos. Hoy se sabe que
existe diferencia interindividual de las necesidades anestésicas, y que la adecuacion
de la anestesia en funcion del peso del paciente, aun considerando la edad, no es
un mecanismo suficientemente exacto para dosificar los farmacos anestésicos.
Existen articulos utilizando el indice biespectral (BIS) en pacientes pediatricos el
cual se usa para monitorizar la profundidad anestésica y dosificar los farmacos,
tratando de mantener un nivel de sedacion adecuada, evitando «superficializacion»
de la profundidad anestésica. La opcion de disponer un método no invasivo que
monitorice la actividad electroencefalografica y que lo resuma en un indice
cuantitativo validado es muy atractiva ya que esto tiene afluencia en disminuir los
episodios de despertar intraoperatorio y el tiempo de recuperacién anestésica?®.
Derivado de lo expuesto, es importante describir el monitoreo neurolégico en
pacientes pediatricos y expresar los puntajes de PSi acordes a la actividad EEG y
la espectrograma para la titulacion optima de cada farmaco anestésico en la dosis

indispensable y necesaria para cada paciente sin poner en riesgo el acto quirdrgico
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ni estabilidad hemodindmica y proporcionar un evento anestésico apropiado. Cabe
mencionar que los reportes en poblacién pediatrica con este monitoreo son escasa,
por lo que se expone este protocolo en cuestidn para mejora de manejo anestésico

en nifos.

PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

El paciente pediatrico expuesto a anestesia general debe ser considerado de alto
riesgo; la anestesia general es un estado de inconsciencia reversible producido al
administrar farmacos anestésicos que permiten que los pacientes se sometan a
cirugia sin dolor ni recuerdo de los eventos intraoperatorios.

Si esta es insuficiente puede causar un despertar intraoperatorio o que el paciente
sienta dolor, escuche conversaciones y se dé cuenta de que esta paralizado. El
recuerdo de estas experiencias después de la emersion puede dar lugar a angustia
mental, ansiedad e incapacidad para su desarrollo normal. Por el contrario, la
anestesia excesiva puede provocar un retardo en el despertar.

Es por ello que el monitoreo intraoperatorio de la funcién neuroldgica en
neurocirugia es de suma importancia, aunque es una técnica que se encuentra en
pleno desarrollo en pacientes pediatricos y que va a ocupar un lugar preminente en
el quiréfano en los proximos afos.

Actualmente existen pocos dispositivos que evallan la profundidad anestésica del
paciente durante el acto quirargico, es por ello que se destaca el uso del monitor
sedline, el cual mide las sefiales del EEG por un sensor en el cuero cabelludo, las
procesa y muestra un valor numérico, lo que sefiala la profundidad de anestesia de
nuestro paciente, dado que el objetivo del anestesiologo es proteger y minimizar los
efectos adversos en el trans y postoperatorio, se convierte en una interrogante
importante para tomar decisiones en el transoperatorio para la administracion
guiada y correcta de farmacos anestésicos. Podemos considerar necesaria su
aplicacion rutinaria para dirigir una adecuada profundidad anestésica durante el
transoperatorio, evitando la sub-dosificacion o sobredosificacién de farmacos y por
ende obteniendo una mejor y mas pronta recuperacion. En este punto es importante
mencionar que el monitoreo del EEGp (electroencefalograma procesado) solo se
utilizaba en adultos y es hasta el afio 2019 cuando la FDA acepta el uso de éste en
pacientes pediatricos debido a las adaptaciones para ésta poblacion; los articulos
gue hay acerca de neuromonitoreo en general utilizan BIS que solo utiliza un canal
de EEG pero no de sedline que utiliza 4 canales EEGp y ningun estudio en poblacion
mexicana Por lo que nos planteamos lo siguiente:
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Pregunta De Investigacion

¢, Cual sera la profundidad anestésica medida mediante el monitoreo neurolégico a
través de EEG/espectrograma en pacientes operados de craneotomia electiva por
tumor supra e infratentorial en el Hospital de Pediatria “Dr. Silvestre Frenk Freund”?

JUSTIFICACION

El pasado 14 de diciembre de 2016, la Food and Drug Administration (FDA) de los
Estados Unidos emitié un aviso de seguridad alertando “que el uso prolongado o
repetido de anestesia general o sedacién durante cirugias o procedimientos en
nifios menores de 3 afios de edad o en mujeres en el tercer trimestre del embarazo
puede afectar al posterior desarrollo cerebral de los nifios”. La FDA define como
cirugia prolongada aquella que exceda las 3 horas de duraciéon. Por ello, la
utilizacion de cualquier anestésico deberia ser el resultado de una evaluacién que
comprenda al paciente y al farmaco.

Debido a lo antes citado, es de vital importancia que aunado al monitoreo habitual
(ECG con FC, PANI, FR, SatO2, EtCO2, temperatura y TNM) también se realice el
monitoreo de profundidad anestésica basado en el andlisis de la sefal
electroencefalografica (EEG). Monitorizar la profundidad anestésica tiene como
primer objetivo ajustar en tiempo real las cantidades de farmacos hipnéticos
administrados al paciente segun sus necesidades exactas. Por un lado, el nivel de
anestesia tiene que ser lo suficientemente profundo como para impedir la conciencia
del paciente (sub-dosificacion con despertares intraoperatorios), empero también
interesa limitar la cantidad de farmacos administrados para facilitar y acelerar la fase
de recuperaciéon del paciente, es decir evitar la sobredosificacion y los efectos
adversos de los mismos; y el punto mas importante contar con un balance ideal y
adaptado a cada uno de los pacientes.

Usar las variaciones en el EEGp a través del neuromonitoreo puede ayudar a
determinar cuéles son los requerimientos de farmacos hipnéticos o sedantes de
forma individualizada para cada paciente. El ritmo de EEG son observables,
reproducibles y predecibles con dosis crecientes de los agentes anestésicos, Por lo
tanto, una anestesia guiada con monitoreo bilateral de datos y el procesamiento de
sefales del EEG permitir4 obtener un indice de profundidad anestésica y asi evitar
alteraciones que repercutan en el desarrollo neurologico del paciente pediatrico
posterior a dicha intervencion.

HIPOTESIS

Debido a que se trata de un estudio descriptivo no conlleva una hipétesis.
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OBJETIVOS

Objetivo General:

Describir la profundidad anestésica medida mediante el monitoreo
neuroldgico a través de EEG/espectrograma en pacientes operados de
craneotomia electiva por tumor supra e infratentorial en el Hospital de

Pediatria “Dr. Silvestre Frenk Freund”.

Objetivos especificos:

1.

Describir las variables sociodemogréficas de los pacientes sometidos a
craneotomia electiva por tumor supra e infratentorial en el Hospital de
Pediatria “Dr. Silvestre Frenk Freund”.

Describir el nivel de profundidad anestésica por medio del valor de PSi en los
pacientes sometidos a craneotomia electiva por tumor supra e infratentorial
en el Hospital de Pediatria “Dr. Silvestre Frenk Freund” en 4 tiempos: basal,
post-induccion anestésica, a las 2 y 4 horas de iniciado procedimiento
quirurgico, lo anterior para obtener un valor basal (paciente reactivo y
despierto) en comparacion con valores posteriores a la administracion de
anestésicos y como estos intervienen y modifican la lectura del EEG de un
paciente despierto a un paciente en induccion posteriormente en plano
anestésico y como se comporta durante las préximas horas las cuales serian
Su mantenimiento.

Identificar el predominio de ritmo en las ondas electroencefalograficas (beta,
Alpha, theta o delta) a través del valor de SEFL/SEFR en Hz de pacientes
sometidos a craneotomia electiva por tumor supra e infratentorial en el
Hospital de Pediatria “Dr. Silvestre Frenk Freund” en 4 tiempos: basal, post-
induccion anestésica, a las 2 y 4 horas de iniciado procedimiento quirdrgico.
Exponer el patron de espectrograma de los pacientes sometidos a
craneotomia electiva por tumor supra e infratentorial en el Hospital de
Pediatria “Dr. Silvestre Frenk Freund” en 4 tiempos: basal, post-induccion
anestésica, a las 2 y 4 horas de iniciado procedimiento quirdrgico.

Registrar las variables hemodinamicas (TAM, FC, SatO2, EtCO2, Temp) de

los pacientes sometidos a craneotomia electiva por tumor supra e
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infratentorial en el Hospital de Pediatria “Dr. Silvestre Frenk Freund” en 4
tiempos: basal, post-induccion anestésica, a las 2 y 4 horas de iniciado

procedimiento quirdrgico.

Describir las concentraciones plasmaticas de anestésicos endovenosos
utilizados (propofol, fentanilo, lidocaina 1%simple) en mcg/ml e inhalados
(sevofluorano) en CAM de los pacientes sometidos a craneotomia electiva

I'e “®

por tumor supra e infratentorial en el Hospital de Pediatria “Dr. Silvestre Frenk
Freund” en 3 tiempos: post-induccidn anestésica, a las 2 y 4 horas de iniciado

procedimiento quirdrgico.

27



MATERIAL Y METODOS

Disefio_del estudio: Serie de casos (descriptivo, observacional, retrospectivo

unicentrico)

Universo del trabajo: Todos los pacientes pediatricos con edad de 2 a 16 afios con

diagnostico de tumoracion supra o infratentorial programados de manera electiva
para craneotomia en el Hospital de Pediatria “Dr. Silvestre Frenk Freund” del 1ero
al 31 de enero del 2020.

Criterios de Seleccion

a) Criterios de inclusion.

- Pacientes de 2 a 16 afios de edad, ambos géneros, con diagnéstico de tumoracién
supra e infratentorial programados para craneotomia electiva.

- Pacientes con estado fisico ASA Il a lll.

b) Criterios de eliminacion

- Pacientes que requieran perfusiones de dexmedetomidina o sulfato de magnesio
que afecten el estado hipnatico.
c) Criterios de exclusién.

- Pacientes en donde no se pudo colocar sensor de monitor neurolégico o con
medicidn incompleta.
- Pacientes con diagnostico de epilepsia.

Descripcion de las variables

Profundidad anestésica: indice de estado del paciente (PSI),

frecuencia de margen espectral (derecho e izquierdo) (SEF - L/R), Conjunto de
Densidad Espectral (DSA).

Hemodinamicas: Tension arterial media (TAM), Frecuencia cardiaca (FC),

Saturacion de Oxigeno (SatO2), didxido de carbono espirado durante un ciclo

respiratorio (EtCO2), temperatura.

28



Farmacoldgicas: concentracion plasméatica de propofol, fentanilo y lidocainal%

simple, CAM de sevofluorano. (anexo 5)

Demogréficos: Peso, edad, género, estado fisico segun la ASA.

éste en ambos lados del
cerebro. Cuando se usa
un DSA con reductor
gradual multiple, los datos
de EEG se transforman al
dominio de frecuencia, lo
gue puede ofrecer una
mejor visualizacion de las
caracteristicas del EEG.

segun va variando ésta a
lo largo del tiempo. El eje
vertical del DSA muestra
el rango de frecuencia (de
0 a 30 Hz), mientras que
el eje horizontal muestra
el tiempo y permite al
usuario ver los 20
minutos anteriores

Nombre Definicion Conceptual Definicién Operacional | Tipo de | Escala de
variable medicion

Psi indice de profundidad | Medida para identificar la | Cuantitativa puntaje
(indice de | anestésica, parametro | profundidad anestésica | discreta 0-100
estado del | procesado del EEG que se | por medio de un puntaje
paciente) relaciona con el efecto de |donde 100 representa

agentes anestésicos y que | estar completamente

determina el grado de|despierto, el rango de 25-

inconciencia producido al |50 es el estado hipnético

administrar medicamentos | 6ptimo para mantener a

anestésicos hipnéticos un paciente en anestesia

general y <25 indicaria un
estado de coma

SEF Medida utilizada en el Frecuencia por debajo Cuantitativa Rango 0
(Frecuencia | procesamiento de sefiales | del cual se encuentra el | discreta. 40Hz
de borde de EEG, se expresa como | 95% de la actividad del
espectral ) "SEFX", representa la EEG y se indica como

frecuencia por debajo de | una linea de tendencia

la cual se encuentra el “x” | blanca en cada uno de

por ciento de la potencia ambos graficos a color

total de una sefal dada o0 | correspondientes a las

la actividad del EEG y se | regiones izquierda y

indica como una lineade |derecha

tendencia blanca
DSA Imagen que muestra la| Grafica tridimensional | Cuantitativa Rango 0-40
(Conjunto de | evolucién temporal del|que representa la energia | discreta Hz
Densidad espectro (espectrograma) | del contenido frecuencial
Espectral) de una sefial de EEG, que|de la sefial EEG,

representan la potencia de | izquierdo y  derecho,
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HEMODINAMICAS

Nombre Definicién Definicion Operacional Tipo de | Escala de
Conceptual variable medicién
TAM Es la presion promedio | Se obtiene por PAM = | Cuantitativa MmHg
(Tension en un ciclo cardiaco|2(PAD) + PAS/3, | discreta.
arterial media) | completo. registrados en  Monitor
Datex Ohmeda Inc. 3030
drive BOX 7550 Wi 53707
USA,
PAD: Presion arterial
diastolica
PAS: Presion arterial
sistolica
FC Numero de veces que el | Numero de latidos por| Cuantitativa Latidos  por
(Frecuencia corazon se contrae en|minuto registrados en| discreta minutos (Ipm)
cardiaca) un minuto Monitor Datex Ohmeda Inc.
3030 drive BOX 7550 Wi
53707 USA,
SatO2 Porcentaje de | Porcentaje de oxigenacion | Cuantitativa Porcentaje
(Saturacion saturacién de oxigeno | a nivel capilar mediante un | discreta (%)
de Oxigeno) de la hemoglobina | pulsioximetro pediatrico
obtenida por métodos |registrados en  Monitor
fotoeléctricos Datex Ohmeda Inc. 3030
drive BOX 7550 Wi 53707
USA,
ETCO2 Concentracion de COza | Diéxido de carbono | Cuantitativa MmHg
(diéxido de | nivel alveolar y arterial | espiratorio final se obtiene | discreta
carbono al mediante capnografia
final de registrados en  Monitor
espiracion) Datex Ohmeda Inc. 3030
drive BOX 7550 Wi 53707
USA,
Temperatura |Es una magnitud que|Medida para identificar el | Cuantitativa Grados
mide el nivel térmico o | nivel térmico del cuerpo continua centigrados

el calor que un cuerpo
posee.

°C)
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FARMACOLOGICAS

Nombre Definicién Definicion Operacional Tipo de Escala de
Conceptual variable medicién
Indicador
Cp Propofol Concentracién en Dosis de propofol Cuantitativa | mcg/ml
plasma de propofol | administrado via continua
(derivado del endovenosa mediante
disopropilfenol, bomba electrénica de
inductor anestésico | perfusion (Baxter
con recuperacion Colleague 3 volumétrico
rapida, depresor del | ® de tres canales) y que
SNC por se obtiene del total pug
potenciacion del propofol / peso (kg)/
inhibidor GABA) tiempo anestésico (min)
/aclaramiento propofol
(30)
Cp Fentanilo Concentracion en Dosis de fentanilo Cuantitativa | pg/ml
plasma de fentanilo | administrado via continua
(opioide sintético, endovenosa. Se obtiene
agonista puro, Total ug fentanil / peso
actla sobre los (kg)/tiempo anestésico
receptores muly (min)/aclaramiento
mu2) fentanil(13)
Cp Lidocaina Anestésico local Se obtiene del total ug Cuantitativa | pg/ml
al 1% simple tipo amida que lidocaina 1% simple / continua
estabiliza las peso (kg)/tiempo
membranas anestésico
neuronales por (min)/aclaramiento
inhibicién de los lidocaina(9.85)
flujos de sodio
CAM de Concentracion Concentracién alveolar a | Cuantitativa | Volumenes
sevofluorano | alveolar minima, presién atmosférica, de continua %

(anestésico
halogenado que
actia a nivel del
GABA)

sevoflorano que suprime
la respuesta motora en el
50% de los individuos.
Los niveles de anestesia
quirargica pueden
mantenerse de 0,5 a 3%.
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DEMOGRAFICOS

Nombre Definicién Conceptual Definicién Tipo de | Escala de
Operacional variable medicién
Indicador

Peso Fuerza de gravitacion|Unidad de masa |Cuantitativa Kilogramo (kg)

universal que ejerce un|contemplada por el |continua.
cuerpo celeste sobre una | Sistema

masa. Internacional de
Unidades.

Edad Tiempo que ha vivido una | Edad en afios | Cuantitativa Afios
persona, 0 lapso de|cumplidos a la fecha | discreta
tiempo transcurrido desde | de evento
el nacimiento hasta el |anestésico

instante o periodo que se | (valoracién

estima de existencia de la | Preanestésica)

misma.

Género Condicién orgénica que |La que se observe | Cualitativa Femenino/
distingue a las personas, | segun las | nominal Masculino
asi como diferencia de | caracteristicas
conducta que distingue a | fenotipicas del
los organismos | paciente y se
individuales, segun las | registre en
funciones que realizan en | expediente clinico.
los procesos de

reproduccién y se dividen
en hombres y mujeres.

ASA Clasificacion de Evaluacion del Cualitativa Estado fisico
riesgo anestésico estado fisico Categorica del 1 al 6
de acuerdo al previa a
estado fisico del una intervencion
paciente con asociacion | Quirdrgica.
con el riesgo

perioperatorio.

DESCRIPCION GENERAL DEL ESTUDIO

Previa autorizacion por parte del Comité local de Etica e Investigacion en Salud de

la UMAE Hospital de Pediatria CMN Siglo XXI “Dr. Silvestre Frenk Freund”,

ingresaron al estudio todos aquellos pacientes que reunieron los criterios de

inclusion; se revisaron los expedientes clinicos (hoja de registro y nota post-
anestésica), de la siguiente manera:

1. Seleccion de los casos de acuerdo a los criterios de inclusion: de acuerdo a

la base de datos interna del servicio de anestesiologia para extraer los

pacientes sometidos a craneotomia por tumor supra o infratentorial electiva
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de primera vez, que recibieron anestesia general con el uso monitor SedLine
durante el mantenimiento anestésico en el periodo comprendido del 1 al 31
de enero de 2020 en la UMAE Hospital de Pediatria del Centro Médico
Nacional Siglo XXI “Dr. Silvestre Frenk Freund”.

. Posteriormente, previa firma de carta de confidencialidad (Anexo 7), se
obtuvo el registro anestésico y la nota posanestésica del expediente clinico
para registrar el comportamiento del (EEG/espectrograma) durante el
mantenimiento anestésico, siendo que los expedientes clinicos se
encuentran resguardados en archivo clinico del Hospital de Pediatria CMN
Siglo XXI y Unicamente se tuvo acceso por el investigador responsable
durante el tiempo necesario para recoleccién de informacién del registro
anestésico y la nota postanestésica del expediente clinico y del archivo
interno del servicio de anestesiologia y asi registrar las variables a estudiar
gue incluyeron la profundidad anestésica (PSI, SEF y DSA), hemodinamicas
(TAM (Anexo 1), FC, SatO2, EtCO2, temperatura) en 4 tiempos: basal, post-
induccion anestésica, a las 2 y 4 horas de iniciado procedimiento quirurgico.
Farmacoldgicas (concentracion plasmética de propofol, fentanilo,
lidocainal% simple y CAM de sevofluorano) post-induccién anestésica, a las
2 y 4 horas de iniciado procedimiento quirdrgico. asi como demograficos:
peso, edad, género, estado fisico segun la ASA (Anexo 2).

. Se registraron todos los datos al término del evento en la hoja de recoleccion
de datos (Anexo 6), para su analisis estadistico con el paquete estadistico
SPSS 25, redaccién de los resultados, reporte y publicacion.

MUESTRA POBLACIONAL
Tipo de muestreo: No probabilistico por conveniencia.

Sistema de recolecciéon de datos:

Hoja de recoleccion de datos (Anexo 6)

Tamaio de muestra:

Se incluyeron todos los pacientes que cumplieron con los criterios de seleccion

dentro del periodo comprendido para el estudio (del 1ro al 31 de enero del 2021).
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ANALISIS ESTADISTICO

El analisis descriptivo se llevara a cabo mediante medidas de tendencia central y
dispersion, de acuerdo con la escala de medicion de las variables. Para las
cualitativas, frecuencias simples y porcentaje mientras que para las cuantitativas
media o mediana, y desviacion estandar o intervalo intercuartilico, de acuerdo con
el tipo de distribucion, normal o libre, ademas de un andlisis de varianza de medidas
repetidas con el paquete estadistico SPSS version 25.0. Los resultados se
presentaran en tablas y gréficos.

CONSIDERACIONES ETICAS

El presente trabajo se realiz6 de acuerdo con el Reglamento de la Ley General de
Salud en Materia de Investigacion para la Salud y a la Declaracion de Helsinki, asi
como a las normas e instructivos institucionales en materia de investigacion
cientifica; se apeg06 a lo establecido por:

e Constitucion Politica de los Estados Unidos Mexicanos, Art.4.

e Manual de organizacion del Instituto Mexicano del Seguro Social.

e Atrticulo del Consejo de Salubridad General del 23 de diciembre de 1981,
publicado en el Diario Oficial de la Federacion del 25 de enero de 1982, que
crea las comisiones de investigacion y ética en los establecimientos donde
se efectlia una investigacion Biomédica.

e Decreto Presidencial del 8 de junio de 1982 publicado en Diario Oficial de la
Federacion del 4 de agosto de 1982, que establece la formacion de
comisiones de Bioseguridad en las instituciones donde se efectien
investigaciones que utilicen radiaciones o trabajos en procedimiento de
ingenieria genética.

e LEY GENERAL DE SALUD. Nueva Ley publicada en el Diario Oficial de la
Federacion de 7 de febrero de 1984.Texto Vigente. Ultima reforma publicada
DOF 05-08-2011.
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De acuerdo con lo estipulado en el reglamento en materia de investigacion para la
salud de la ley general de salud vigente, titulo segundo de los Aspectos éticos de la
investigacion en seres humanos capitulo |, y de acuerdo con el articulo 17, se trata
de un estudio retrospectivo, documental, no se realizara ninguna intervencion en los
pacientes, se considera una investigacion sin riesgo por lo cual no se requerira carta
de consentimiento informado a lo cual agregamos la carta de consideraciones éticas
para protocolos de investigacion (Anexo 7). La informacién obtenida para este
estudio se mantendra de manera confidencial para lo cual se firmara carta de
confidencialidad (Anexo 8) por parte del investigador principal (Corina Barragan
Jiménez) quien sera la Unica persona del grupo de investigadores participantes con

acceso al expediente clinico.

RECURSOS PARA EL ESTUDIO

A) Recursos Humanos

- Investigador principal

- Asesores

- Médicos anestesiblogos adscritos al servicio de anestesiologia pediatrica

B) Recursos Materiales

- Expedientes clinicos

- Hojas de recoleccion de datos e insumos de papeleria

C) Recursos Financieros

No se requiere de un financiamiento ya que se dispone de los recursos materiales

y humanos dentro de la institucién.
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RESULTADOS
Del lero. al 31 de enero de 2020 en la UMAE Hospital de Pediatria del Centro

Médico Nacional Siglo XXI “Dr. Silvestre Frenk Freund” se realizaron XX
procedimientos craneotomia en pacientes pediatricos. Se incluyeron un total de 7

pacientes. No se eliminaron pacientes en seguimiento o andlisis. (Figural)

Cirugias realizadas (N=7 )

Mo inclusion
(n= 0)

Seguimiento
(n=7)

Analizados (n=7)

Figura 1: Flujo de pacientes para craneotomias de la UMAE de Pediatria del CMN siglo XXI del 1ero.
al 31 de enero de 2020 no incluidos, incluidos, seguimiento y analizados.

Las caracteristicas demograficas de la muestra se ven representadas en la Cuadro
1, conformada en el 28.5% (2 pacientes) femeninos y los restantes 5 nifios de
género masculino (71.4%); la distribucién del estado fisico fue del 100% (7 nifios)

para ASA 2 (paciente con enfermedad sistémica controlada, leve a moderada).
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Cuadro 1. Caracteristicas demograficas

n=7
Variable (mediana/ rango)
(frecuencia/porcentaje)
Edad (afios) 8 (3-14)
Género masculino (%) 5 (71.4%)
Peso (Kg) 26.3 (14.3-55)

De acuerdo con el andlisis de varianza de medidas repetidas para la variable de PSi
se encontraron cambios estadisticamente significativos (p < 0.05) en los 4 tiempos
evaluados que incluyeron: la medicion basal (previo a la intervencién) con el tiempo
1 (post-induccién anestésica, a las 2 y 4 horas de iniciado procedimiento quirdrgico)

coémo se indican en el Cuadro 2 y el Grafico 1.

Cuadro 2. Andlisis de varianza del puntaje de PSi

Variable Media £SD Diferencia de

; p*
medias**

Valor de PSi tiempo 0 (basal) / Valor de 985+ 0.5/
PSi tiempo 1 (Qo_st—|nduc0|on 62.4+12 9 36.1 0.002
anestésica)
Valor de PSi tiempo 0 (basal) / Valor de 985405/
PSi tiempo 2 (2 horas de iniciado 44'7 N 1'0 4 53.8 0.000
procedimiento quirlrgico) o
Valor de PSi tiempo 0 (basal) / Valor de 985+ 0.5 /
PSi tiempo 3 (4 horas de iniciado DD 47.1 0.001
L L 51.4+13.8
procedimiento quirdrgico)

*La diferencia de medias es significativa en el nivel .05.
**Ajuste para varias comparaciones: Bonferroni.
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INDICE DEL ESTADO DEL PACIENTE
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Medias marginales estimadas
=
[ =]
1

509

40
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Grafico 1. Medias de la medicion de PSi en los diferentes tiempos, donde 1= basal, 2= post-induccién
anestésica, 3= 2 horas de iniciado procedimiento quirdrgico, 4 = 4 horas de iniciado procedimiento quirdrgico.

INDICE DEL ESTADO DEL PACIENTE

1007

80— 4

60

Medias marginales estimadas

EDAD EN ANOS
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Con relacion al predominio de ritmo en las ondas electroencefalograficas (beta,
Alpha, theta o delta) a través del valor de SEFL/SEFR en Hz en los 4 tiempos
evaluados, se realizé una division para el analisis de medidas repetidas para el lado
izquierdo (Cuadro y Grafico 3) y para el derecho (Cuadro y Grafico 4). En todas las
mediciones se obtuvo una media de Hz compatible con ritmo de onda theta posterior
a la induccion y durante el mantenimiento anestésico, no se encontraron diferencias

estadisticas significativas.

Cuadro 3. Andlisis de varianza del puntaje de SEFL IZQUIERDO

Variable Media +SD Diferencia de

. P
medias**

Valor de SEFL tiempo 0 (basal) / Valor de 20.6+ 05/
SEFL tiempo 1 (post-induccién 13; 2‘+ 3 6 7.4 0.946
anestésica) e
Valor de SEFL tiempo 0 (basal) / Valor de 20.6+0.5 /
SEFL tiempo 2 (2 horas de iniciado T 5.6 0.929

procedimiento quirargico) 15.0£2.9
Valor de SEFL tiempo 0 (basal) / Valor de 206405/
SEFL tiempo 3 (4 horas de iniciado 13' 1_+ 2 3 75 0.209

procedimiento quirdrgico)

*La diferencia de medias es significativa en el nivel .05.
**Ajuste para varias comparaciones: Bonferroni.

FRECUENCIA DEL MARGEN ESPECTRAL IZQUIERDO

22.07

20.0

18.0-

16.0-

Medias marginales estimadas

14.0-

12.0

TIEMPO

Gréafico 3. Medias de la medicion de SEFL en los diferentes tiempos, donde 1= basal, 2= post-induccion
anestésica, 3= 2 horas de iniciado procedimiento quirtrgico, 4 = 4 horas de iniciado procedimiento quirurgico.

39



Cuadro 4. Andlisis de varianza del puntaje de SEFR DERECHO

Variable Media £SD Diferencia de

. P*
medias**

Valor de SEFR tiempo 0 (basal) / Valor de 20.8+ 05/
SEFR tiempo 1 (post-induccioén A 6.7 0.708
e 141+6.5
anestésica)
Valor de SEFR tiempo 0 (basal) / Valor de 20.8+05/
SEFR tiempo 2 (2 horas de iniciado o L 4.5 1
- N 16.3+£7.6
procedimiento quirdrgico)
Valor de SEFR tiempo 0 (basal) / Valor de 20.8+ 05/
SEFR tiempo 3 (4 horas de iniciado 15' 9‘+ 4 5 4.8 0.776
procedimiento quirdargico) e

*La diferencia de medias es significativa en el nivel .05.
**Ajuste para varias comparaciones: Bonferroni.

FRECUENCIA DEL MARGEN ESPECTRAL DERECHO

20.04

-

o

o
1

Medias marginales estimadas
=
[=]
1

14.0

TIEMPO

Gréfico 4. Medias de la medicién de SEFR en los diferentes tiempos, donde 1= basal, 2= post-induccion
anestésica, 3= 2 horas de iniciado procedimiento quirtrgico, 4 = 4 horas de iniciado procedimiento quirdrgico.
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El reporte Conjunto de Densidad Espectral también se midié en los cuatro tiempos,

en todas las medidas, se evidencia cambios estadisticamente significativos, como

se muestra en la tabla 5.

Cuadro 5. Andlisis de varianza del DSA

Variable Media +SD Diferencia de p*
medias**
Valor de DSA tiempo O (basal) / Valor de 38/+0.83 8 0.002
DSA tiempo 1 (post-induccidn anestésica) 28 +3.28 '
Valor de DSA tiempo 0 (basal) / Valor de 38/+0.83
DSA tiempo 2 (2 horas de iniciado 22 48_+ 5 11 15.52 0.003
procedimiento quirdrgico) T
Valor de DSA tiempo 0 (basal) / Valor de 38/ +0.83
DSA tiempo 3 (4 horas de iniciado 27 14‘+ 5 09 10.8 0.003
procedimiento quirdrgico) T

Las variables hemodinamicas (TAM, FC, SatO2, EtCO2, Temp) de los pacientes

incluidos en el estudio se muestran en el cuadro 6. El analisis de medidas repetidas

de estas variables no registro diferencias estadisticamente significativas y sus

variaciones se exponen en los Grafios 5 al 9.

Cuadro 6. Variables Hemodindmicas y su comportamiento en los 4 tiempos

evaluados
Tiempo 3 Tiempo 4
Tiempo O Tiempo 2 (post- (2 horas de (4 horas de
Variable (basal) * induccion iniciado iniciado
n=7 anestésica) * procedimiento procedimiento
n=7 quirurgico) * quirargico) *
n=7 n=7
TAM 83 (72 -89) 68 (63 —76) 73 (63 -76) 74 (63 =76)
(mmHg)
FC (latidos
por 95 (75-110) 84 (67-91) 84 (70-100) 90 (74-96)
minuto)
SatO2 (%) 99 (98 - 99) 99 (97 -100) 99 (98-100) 99 (98-100)
EtCO2
(mmHg) 40 (35-45) 38 (33-42) 35 (33-39) 34 (32-39)
:;'(Tlg‘;rat“ 36.3 (36-36.5) 36.3 (36-36.5) 36 (35.5-36.4) 36 (35.8-36.3)

* (mediana/ rango)
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PRESION ARTERIAL MEDIA

81

Medias marginales estimadas

59

TIEMPO

.

Gréafico 5. Medias de la medicién de TAM en los diferentes tiempos, donde 1= basal, 2= post-induccion
anestésica, 3= 2 horas de iniciado procedimiento quirdrgico, 4 = 4 horas de iniciado procedimiento quirdrgico.

FRECUENCIA CARDIACA

9257

90.07

87.55

Medias marginales estimadas

85.07

82.57

TIEMPO

F

Gréafico 6. Medias de la medicion de FC en los diferentes tiempos, donde 1= basal, 2= post-induccién
anestésica, 3= 2 horas de iniciado procedimiento quirdrgico, 4 = 4 horas de iniciado procedimiento quirargico.
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Medias marginales estimadas

SATURACION DE 02 POR PULSIOXIMETRIA
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1=
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Gréfico 7. Medias de la medicion de SatO2 en los diferentes tiempos, donde 1= basal, 2= post-induccién
anestésica, 3= 2 horas de iniciado procedimiento quirdrgico, 4 = 4 horas de iniciado procedimiento quirdrgico.

DIOXIDO DE CARBONO AL FINAL DE ESPIRACION

40

39

35
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Medias marginales estimadas
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Gréafico 8. Medias de la medicion de EtCO2 en los diferentes tiempos, donde 1= basal, 2= post-induccion
anestésica, 3= 2 horas de iniciado procedimiento quirirgico, 4 = 4 horas de iniciado procedimiento quirurgico.
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TEMPERATURA

36 257

36.20

36.157

36.10

36.057

Medias marginales estimadas

36.00
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Grafico 9. Medias de la medicion de TEMP en los diferentes tiempos, donde 1= basal, 2= post-induccion
anestésica, 3= 2 horas de iniciado procedimiento quirirgico, 4 = 4 horas de iniciado procedimiento quirurgico.

Respecto al andlisis de las variables Cp de anestésicos endovenosos utilizados
(propofol, fentanilo, lidocaina 1%simple) en mcg/ml e inhalados (sevofluorano) la
evaluacion en los 3 tiempos: post-induccion anestésica, a las 2 'y 4 horas de iniciado
procedimiento quirdrgico tampoco tuvo diferencias estadisticas significativas
(cuadros 6 a 9 y Graficos 10 a 13).

Cuadro 6. Analisis de varianza de Concentracion plasmética fentanilo

Variable Media £SD Diferencia de medias ek
mcg/ml mcg/ml*
Cp fentanilo tiempo 1 (post-
induccion anestésica) / Cp fentanilo 0.006 £ 0/ 0.000 1
tiempo 2 (2 horas de iniciado 0.006 £ 0.001 '
procedimiento quirdrgico)
Cp fentanilo tiempo 1 (post-
induccion anestésica) / Cp fentanilo 0.004 £.0/ 0.000 1
tiempo 3 (4 horas de iniciado 0.005 + 0.001 '
procedimiento quirdrgico)

*La diferencia de medias es significativa en el nivel .05.
**Ajuste para varias comparaciones: Bonferroni.
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CONCENTRACION PLASMATICA FENTANILO (mcg/ml)
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Gréafico 10. Medias de la medicién de Cp fentanilo, en los tiempos registrados, donde 1= post-induccién
anestésica, 2= 2 horas de iniciado procedimiento quirargico, 3 = 4 horas de iniciado procedimiento quirtrgico

Cuadro 7. Andlisis de varianza de Concentracion plasmatica: Propofol

Variable Media +SD Diferencia de medias ek
mcg/ml mcg/ml*
Cp propofol tiempo 1 (post-inducciéon
anestésica) / Cp propofol tiempo 2 (2 4+0/ 14 0.871
horas de iniciado procedimiento 2.5+ 3.2 ' '
quirargico)
Cp propofol tiempo 1 (post-induccién
anestésica) / Cp propofol tiempo 3 (4 4+0/ 5 0241
horas de iniciado procedimiento 2+25 '
qguirdrgico)

*La diferencia de medias es significativa en el nivel .05.

**Ajuste para varias comparaciones: Bonferroni.
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CONCENTRACION PLASMATICA DE PROPOFOL (mcgiml)

4.07
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Medias marginales estimadas

2.5
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Grafico 11. Medias de la medicién de Cp propofol, en los tiempos registrados, donde 1= post-induccion
anestésica, 2= 2 horas de iniciado procedimiento quirdrgico, 3 = 4 horas de iniciado procedimiento quirdrgico

Cuadro 8. Andlisis de varianza de Concentracion plasmética: Lidocaina

Variable Media +SD Diferencia de medias ek
mcg/ml mcg/ml*
Cp lidocaina tiempo 1 (post-
induccion anestésica) / Cp lidocaina 15+15/ 13 0.130
tiempo 2 (2 horas de iniciado 0.2+0.2 ' '
procedimiento quirlrgico)
Cp lidocaina tiempo 1 (post-
induccion anestésica) / Cp lidocaina 15+15/ 13 0.130
tiempo 3 (4 horas de iniciado 0.2+0.2 ' '
procedimiento quirdrgico)

*La diferencia de medias es significativa en el nivel .05.

**Ajuste para varias comparaciones: Bonferroni.
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CONCENTRACION PLASMATICA DE LIDOCAINA (mcg/ml)
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Grafico 12. Medias de la medicion de Cp lidocaina, en los tiempos registrados, donde 1= post-induccion
anestésica, 2= 2 horas de iniciado procedimiento quirargico, 3 = 4 horas de iniciado procedimiento quirdrgico

Cuadro 9. Andlisis de varianza de Vol% de sevofluorano

Variable

Vol% sevofluorano tiempo 1 (post-
induccion anestésica) / Vol%

sevofluorano tiempo 2 (2 horas de
iniciado procedimiento quirdrgico)

Vol% sevofluorano tiempo 1 (post-
induccion anestésica) / Vol%

sevofluorano tiempo 3 (4 horas de
iniciado procedimiento quirlrgico)

Media £SD Diferencia de medias ek
(vol%) mcg/ml*
1.2+£1.2/
14+13 0.143 1
15+15/
14+13 0.143 1

*La diferencia de medias es significativa en el nivel .05.

**Ajuste para varias comparaciones: Bonferroni.
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VOLUMEN % DE SEVOFLUORANO

1.454

1.407

1.359

1.30

Medias marginales estimadas

1.259

T
2
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Gréfico 13. Medias de la medicion de Vol% sevofluorano, en los tiempos registrados, donde 1= post-induccién
anestésica, 2= 2 horas de iniciado procedimiento quirtrgico, 3 = 4 horas de iniciado procedimiento quirdrgico
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DISCUSION

La posibilidad de neurotoxicidad inducida durante un procedimiento anestésico en
recién nacidos, lactantes, escolares y adolescentes ha generado la necesidad de
replantear el monitoreo adecuado para otorgar con seguridad dicho procedimiento.
(10), por este motivo surge la necesidad de realizar estudios de investigacién como
el nuestro ya que hasta el momento estos no han sido creados en poblacion

mexicana.

Se determino el valor del puntaje PSi encontrando una media al tiempo 2 (44.7) y 3
(51.4) que los clasifican dentro del estado hipnético 6ptimo, sin embargo el tiempo
1 se clasifica fuera de este rango; encontrando diferencias estadisticamente
significativas entre los cuatro tiempos evaluados mediante el analisis de varianza
de medidas repetidas, esto es similar a los hallazgos encontrados por Sandin et al®®
en el aflo 2000, que reporta hallazgos concordantes con los encontrados por este

estudio.

Diversos estudios como el de Warner el at'®y Salgado et al.*®en el 2018 y 2016
respectivamente, hacen notoria la importancia de utilizar el andlisis de las fuentes
principales de informacion fisiolégica cerebral a través de ondas electroenceféalicas,
por lo cual se realizé en este estudio la medicion de frecuencia del margen espectral
(SEFL y SEFR) encontrando para el lado izquierdo una media para el valor basal
de 21 Hz compatible con la onda beta?3. En todas las mediciones en el tiempo 2
(posterior a la induccién) y tiempo 3 (durante el mantenimiento anestésico) se
obtuvo una media de 13.2 Hz. (tiempos 1y 3) a 15 Hz. (tiempo 2) compatibles con
la onda theta?®. En el lado derecho (SEFR) se presentd una situacion similar
encontrando un valor para el tiempo 0 de 20.8 Hz, sin embargo, en este lado existio
mayor variabilidad entre las medias del tiempo 1 (14.1Hz.), tiempo 2 (16.3 Hz.) y
tiempo 3 (15.9 Hz), compatibles estas tres ultimas también con la onda theta. Es
importante recalcar que para ninguno de los lados se encontraron diferencias
estadisticamente significativas, estos hallazgos son compatibles con los reportados
por lan Yuan y cols?®, ya que ellos reportaron en su estudio que los pacientes

monitorizados durante el tiempo quirdrgico presentaban el mismo tipo de ondas
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durante lo tres tiempos en los cuales se realizaba el monitoreo

electroencefalogréfico.

Respecto a la rutina de monitoreo de la anestesia general, estd basada en
pardmetros cardiovasculares y en respuestas motora, la tension arterial media
(TAM) al tiempo 0 presentd una mediana de 83 mmHg., mientras que al tiempo 2
(post induccion anestésica) tuvo una disminucion a 68 mmHg, aumentando
nuevamente en los tiempos 3 y 4 (2 horas de iniciado el procedimiento y 4 horas
después de iniciado el procedimiento quirdrgico respectivamente). Este fendmeno
fue similar con la frecuencia cardiaca (latidos por minuto) presentado un aumento o
en el tiempo 0 (95 Ipm.) y disminuyendo aproximadamente un 30% en el tiempo 2.
En el caso de la saturacion de oxigeno esta se mantuvo constante del tiempo O al
tiempo 4 manteniéndose entre 98 y 100%. En el caso del ETCO2 la cantidad mas
grande se present6 en el tiempo 0, disminuyendo hasta 34 mmHg. en el tiempo 4;
en el caso de la temperatura esta se mantuvo estable durante los 4 tiempos con una
mediana de 36.4°C.

Es fundamental mantener un balance entre el FSC y la demanda metabdlica
durante el tiempo quirdrgico por lo cual es de vital importancia evitar cambios subitos
en los valores de presion arterial y hemodinamica cerebral, obteniendo estos valores
mediante el monitoreo de profundidad anestésica, calculandolo con los signos
indirectos, en nuestro caso se mantuvieron de manera constante durante los 4
tiempos, desde el tiempo basal hasta 4 horas posteriores a la induccion

anestésica’8?,

Los hallazgos reportados por Zuleta-Alarcon et al.l” en el afio 2015 sobre la
necesidad e importancia de evaluar las concentraciones de los anestésicos
utilizados durante el tiempo quirurgico, y el mantenimiento de las mismas a lo largo
de toda la intervencién son similares a los reportados en este estudio en el que se
emplearon cuatro farmacos con dos formas de administracion, tres endovenosos
(Propofol, fentanilo y lidocaina 1% simple) y uno inhalado (sevofluorano), evaluando
su concentracién en tres tiempos. En cuanto a la media de la concentracion

plasmética del fentanilo al tiempo 1y 2 (0.006 mcg/ml) en comparacién con el tiempo
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3 (0.005 mcg/ml) no se encontraron diferencias estadisticamente significativas entre
los dos grupos. En el caso del Propofol al comparar la media de la concentracion
plasmatica de con el tiempo 2 (2.5mcg/ml) y 3 (2mcg/ml), no se encontraron
diferencias estadisticamente significativas. Esto mismo se present6 con la lidocaina

1% vy el sevofluorano.

Aunque en este estudio no fue posible realizar un seguimiento de los pacientes para
evaluar los posibles efectos adversos que conlleva el uso de anestesia durante los
procedimientos quirdrgicos mayores de dos horas, es importante recalcar que el uso
de monitores como el SEDLINE durante el tiempo de sedaciéon es de suma
importancia y cobra especial relevancia para conocer la funcion cerebral que
presentan los pacientes y evaluar de manera individual los medicamentos sedantes

gue se utilizan en ese momento.
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Conclusiones.

Los reportes en poblacion pediatrica del monitoreo neurolégico son en la actualidad
escasos especialmente es muy poca la evidencia existente en poblacion mexicana,
una anestesia guiada con monitoreo bilateral y el procesamiento de sefiales de
EEG, nos permite obtener un indice de profundidad anestésica y de esta manera
llegar a disminuir el riesgo de presentar alteraciones que repercutan en el desarrollo
neurologico del paciente.

Respecto al nivel de profundidad anestésica, en el tiempo 2 y 3 se alcanzé el estado
hipnético 6ptimo. El parametro DSA presento diferencias estadisticamente
significativas entre el tiempo 0 y el resto de los tiempos, estos hallazgos se

corresponden con los encontrados para el parametro Psi.

El predominio de ritmo de las ondas de EEG a través del valor SEFL/SEFR fue de

ondas beta en el tiempo 0 y theta en los tiempos 1,2 y 3.

No se encontraron diferencias entre el tiempo basal y el tiempo 3 en cuanto a la
concentracion plasmatica o de volumen con ninguno de los cuatro medicamentos

utilizados, ya fuera por via intravenosa o inhalados.

Las variables hemodinamicas no se presentaron modificaciones atribuidas a la
administracion de los farmacos entre los cuatro tiempos que se realizaron las

mediciones.

Aunque el tamafo de nuestra muestra fue pequefio (n=7), este estudio visibiliza la
importancia de la monitorizacion continua antes, durante y después de la induccion,
sin embargo, es necesaria la realizacion de méas estudios con tamafos de muestra
mas grandes para consolidar y visibilizar la importancia de este tipo de estudios en

poblacion pediatrica mexicana.
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ANEXOS

ANEXO 1. Principales valores neurofisiol6gicos de acuerdo al grupo etareo.

FSC
PAM PIC _ CMRO2
Edad (ml1/100gr/min _
(mmhg) (mmhg) ) (m1/1200gr/min)
2 a 3 afos ‘ 70 -75 3-7 50 -80 4-5
4a16aﬁos‘ 70 -80 5-12 50 - 100 35-5

ANEXO 2.- Clasificacion del estado fisico de acuerdo con la American Society of
Anaesthesiology (ASA)

ASA 1. Paciente sano sin alteraciones fisicas ni metabdlicas.

ASA 2. Paciente con enfermedad sistémica controlada, con alteracion leve a
moderada. También se incluyen los pacientes menores de 1 afio de edad.

ASA 3. Paciente con enfermedad sistémica severa,
ASA 4. Paciente con trastornos severos, con peligro constante para la vida

ASA 5. Paciente moribundo con pocas expectativas de vida en las proximas 24hrs,
sea 0 no intervenido quirdrgicamente.

ASA 6. Paciente con muerte cerebral, posible donador cadavérico.
La clasificacion del estado fisico de la ASA, desarrollada para proporcionar una

terminologia comun y facilitar la recopilacion de datos estadisticos, fue comunicada
originalmente por Saklad en 1941.31
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ANEXO 3 Electroencefalografia en nifios

Tipode  Ciclos/ segundo  Amplitud

onda (Hz) (uV)

Delta 1-3 >50

Theta 4-7 20-50

Beta 13-30 8-12 (<20)

Alfa 8-12 15-45
Tabla 6-1

Caracteristicas de las ondas descritas por el EEG

| s¢C

| month

[2years  PWUNAMWAMAAM AN AN
Adult R VRS SV PN IV A
Grupo etareo Valor normal Valor anormal

4 meses 4 Hz <5 Hz
12 meses 6 Hz <5 Hz
3 anos 8 Hz <6 Hz
4 anos 8 Hz <HZ
5 anos 8 Hz <7 HZ
6 anos 8 Hz <7 Hz
7 anos 8 Hz <7 Hz
8 anos 8 Hz <7 Hz
9 anos 9 Hz <8 Hz
10 anos 10 Hz <8 Hz
> 10 anos > 9 Hz <8 Hz

Tabla 6-2
Valores normales y anormales del ritmo alfa segan grupo etareo



ANEXO 4 Electroencefalografia en Adultos

Awake with

Normal Adult Brain Waves

mental activity

Awake and
resting

Sleeping

Deep sleep

ATVVAMNAMNAN AN AN MANAAA WA AANANN

1 sec

ANEXO 5 Tablas de perfusiones endovenosas

Beta
14-30 Hz

Alpha
8-13 Hz

Theta
4-7 Hz

Delta
<3.5Hz

Cp Cl MIR
0.002 13 0.026mcg/kg/m
n

0.003 13 0.039
0.004 13 0.052
0.005 13 0.065
0.006 13 0.078
0.007 13 0.091
0.008 13 0.104
0.009 13 0.117
0.01 13 0.13

0.02 13 0.26

0.03 13 0.39
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Cp Cl MIR
1 30 30 mcg/kg/mn
2 30 60
3 30 90
4 30 120
5 30 150
6 30 180
7 30 210
8 30 240
9 30 270
1 30 300

Cp Cl MIR
1 9.85 4.92
mcg/kg/mn
2 9.85 5.91
3 9.85 6.89
4 9.85 7.88
5 9.85 8.86
6 9.85 9.85
7 9.85 19.7
8 9.85 29.5
9 9.85 39.4
1 9.85 49.2

59



ANEXO 6. Instrumento de Recoleccién de datos

a INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL &
.'q UMAE HOSPITAL DE PEDIATRIA (Mmﬂ
“DR. SILVESTRE FRENK FREUND” “Zew
@ CENTRO MEDICO NACIONAL SIGLO XXI \C/U\N
|M$ DEPARTAMENTO DE ANESTESIOLOGIA XX

HOJA DE RECOLECCION DE DATOS

“PROFUNDIDAD ANESTESICA MEDIANTE MONITOREO NEUROLOGICO (EEG/ESPECTROGRAMA) EN
PACIENTES OPERADOS DE CRANEOTOMIA POR TUMOR SUPRA E INFRATENTORIAL EN EL
HOSPITAL DE PEDIATRIA “DR. SILVESTRE FRENK FREUND”

NUMERO DE PACIENTE FECHA:

DATOS DEMOGRAFICOS

EDAD ANOS PESO KG

GENERO FEMENINO MASCULINO

ASA I I I

T2 T3
2 HRS DE 4 HRS DE
INICIADO INICIADO
PROCEDIMIENTO | PROCEDIMIENTO
QUIRURGICO QUIRURGICO

T1

TO POST-
BASAL INDUCCION
ANESTESICA

VARIABLE

Valor PSI

SEFL/SEFR

DSA

TAM

FC

SatO2

EtCO2

Temp

Cp fentanilo

Cp propofol

Cp lidocaina 1%simple

Sevofluorano en CAM
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ANEXO 7. Cartas De Confidencialidad

_l,-q INSITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL

@ UMAE HOSPITAL DE PEDIATRIA “DR. SILVESTRE FRENK FREUND”
CENTRO MEDICO NACIONAL SIGLO XXI

IMSS DEPARTAMENTO DE ANESTESIOLOGIA

CARTA CONFIDENCIALIDAD PARA INVESTIGADORES/AS, y/o COINVESTIGADORES/AS

Ciudad de México,a_____de Diciembre de 2020

Yo Corina Barragan Jiménez investigador/a del HOSPITAL DE PEDIATRIA, CENTRO MEDICO
NACIONAL SIGLO XXlI, INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL, hago constar, en relacién
al protocolo No. R-2021-3603-012. Titulado: “PROFUNDIDAD ANESTESICA MEDIANTE
MONITOREO NEUROLOGICO (EEG/ESPECTROGRAMA) EN PACIENTES OPERADOS DE
CRANEOTOMIA POR TUMOR SUPRA E INFRATENTORIAL EN EL HOSPITAL DE PEDIATRIA
“DR. SILVESTRE FRENK FREUND” me comprometo a resguardar durante el tiempo necesario
para poder recabar informacion necesaria para protocolo antes descrito, mantener la
confidencialidad y no hacer mal uso de los documentos, expedientes, reportes, estudios, actas,
resoluciones, oficios, correspondencia, acuerdos, contratos, convenios, archivos fisicos y/o
electrénicos de informacion recabada, estadisticas o bien, cualquier otro registro o informacion
relacionada con el estudio mencionado a mi cargo, o en el cual participo como coinvestigador/a, asi
como a no difundir, distribuir o comercializar con los datos personales contenidos en los sistemas de
informacidn, desarrollados en la ejecucion del mismo.

Estando en conocimiento de que en caso de no dar cumplimiento se procedera acorde a las
sanciones civiles, penales o administrativas que procedan de conformidad con lo dispuesto en la Ley
Federal de Transparencia y Acceso a la Informacién Publica Gubernamental, la Ley Federal de
Proteccion de Datos Personales en Posesion de los Particulares y el Cédigo Penal del Distrito
Federal, y sus correlativas en las entidades federativas, a la Ley Federal de Proteccién de Datos

Personales en Posesién de los Particulares, y demés disposiciones aplicables en la materia.

Corina Barragan Jiménez

(firma y nombre del Investigador/a)
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CARTA COMPROMISO DE CONFIDENCIALIDAD DESEMPENANDO
FUNCIONES COMO: Revisor(a) De Expedientes Clinicos/Otros)

Yo, Corina Barragan Jiménez, en mi caracter de REVISOR(A) DE EXPEDIENTES CLINICOS,
entiendo y asumo que de acuerdo al Art.16, del Reglamento de la Ley General de Salud en materia
de Investigacion para la Salud, es mi obligacion respetar la privacidad del individuo y mantener la
confidencialidad de la informacion que se derive de mi participacion en el estudio: “PROFUNDIDAD
ANESTESICA MEDIANTE MONITOREO NEUROLOGICO (EEG/ESPECTROGRAMA) EN
PACIENTES OPERADOS DE CRANEOTOMIA POR TUMOR SUPRA E INFRATENTORIAL EN EL
HOSPITAL DE PEDIATRIA “DR. SILVESTRE FRENK FREUND” y cuyo(a) investigador(a)
responsable es Corina Barragan Jiménez.

Asimismo, entiendo que este documento se deriva del cumplimiento del Art. 14 1 de la Ley Federal
de Proteccion de Datos Personales en Posesion de los Particulares a la que esta obligado todo(a)
investigador(a).

Por lo anterior, me comprometo a no comentar ni compartir informacion obtenida

a través del estudio mencionado, con personas ajenas a la investigacion, ya

sea dentro o fuera del sitio de trabajo, con pleno conocimiento de que la violacién a los articulos

antes mencionados es una causal de despido de mis funciones.

Corina Barragan Jiménez 3 j Diciembre 2020

(Nombre)

(Firma) (Fecha)

1 “El responsable velara por el cumplimiento de los principios de proteccidon de datos personales
establecidos por esta Ley, debiendo adoptar las medidas necesarias para su aplicacién. Lo anterior
aplicard aun y cuando estos datos fueren tratados por un tercero a solicitud del responsable. El
responsable deberd tomar las medidas necesarias y suficientes para garantizar que el aviso de
privacidad dado a conocer al titular, sea respetado en todo momento por él o por terceros con los

gue guarde alguna relacion juridica”
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