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INTRODUCCION

Después del descubrimiento de la actividad anestésica en una
serie de alquifenoles, fué identificado el Propofol. Fueron
Kay y Rolly quienes desde 1977 dan a conocer sus propiedades
clinicas {1). En 1984 Glen y Hunter dan a copnocer sus cua-

iidades anestésicas (2).

Sin embargo la alta incidencia de dolor en el sitio de admi-
nistraci6én y la posible asociacion de agentes conteniendo -
Cremofor El y reacciones anafilactoides limi'té su uso, y con
dujo al desarrollo de una emulsién acuosa que contiene --
aceite de soya, fosfatido de huevo y giicerol; la abiicacién
de esta nueva formula de Pr0pofoi para la Inducclén y mante-

nimiento de la anestesia fué descrito por Cumings y col (3).

Ha sido empleado tanto en infusion continua como en dosis -
fraccionadas, para induccidn anestésica y.mantenimienty de -

la misma (4).

La dosls de Induccion de la anestesia es de 2.5 mg por Kg, -
con un tiempo de inducci6n promedio de 22 a 125 seg (5, 6).

Sé ha utilizado para mantenimiento anestésico a una tasa de
infusion que‘varté de 6 a 15 mg por Kg por hora (7, é).w v
Las ventajas mas importantes de este farméco se reiacionan‘-
con su rdpido inicio y corta duracién de acciOnV(Q);:su v
répido metabolismo a productos inactiVos‘(10); la fafta de -

efectos adversos sobre la funci6n hepatlca (11), renal (12) -



y adrenocortical (13) y su poco o nulo efecto histamin6geno
(14). Por otro lado, sus efectos colaterales predominantes
incluyen dolor en el sitio de administracion (15) y depre-

sién cardiovascular (16) manifestada por hipotensi6n sanguf-

nea y arterial.

Hay mejor recuperacidn de las funciones mentales superiores
en comparacién con midazolam y diazepam (17). Los efectos
secundarios frecuentes son naGisea, vomito (18), cefalea (19)

confusibn e inquietud, asf como depresi6n y euforia (20).

As{ mismo se ha establecido que los pacientes de edad avan-
zada requieren una dosis de Propofol mds baja que los pa--
clentes jovenes (21) y que la magnitud de los efectos colate

rales es dosis dependiente (22).

De acuerdo con estos antecedentes se ha establecido la In-~
fluencia de la edad sobre la doslficacién e incidencia y mag

nitud de los efectos colaterales.

Con base en los resultadds‘de estudios aislados‘suponemos --
que existe una estrecha correlaci6n entre la edad y esiadp -
fisico y la dosificaclén e incidencia y magnitud de los efec -

tos colaterales,

Consecuentemente el presente trabajo tlené por objeto esta--
blecer 1a influencia de estos'factores sobre la dbsificacién;

e incldencia y magnitud de los efectos .colateraies del Propo



fol durante la anestesia

intravenosa total.
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METODOS
Pacientes

Después de obtener la aprobaci6n del Comité de Investigacidén
Clinica correspondiente y el consentimiento informado estu-

diamos una muestra de 124 pacientes adultos, 80 hombres y

44 mujeres, con una edad promedio de 46 + 18 afios y un peso

de 62 + 10 Kg, Clases 1 a 4 (estado ffsico, Sociedad America
na de Anestesl6logos) programados electivamente para diver-

sos procedimientos quirdrglcos (Cuadro I). De acuerdo con

su edad y estado fislco se clasjflcaron en cuatro grupos: el
primer grupo (70 pacientes) estuvo integrado por pacientes -
menores de 45 afos, y el segundo (54 pacientes) con pacien--
tes mayores de 45 afios; el tercer grupo (89 pacientes) se -

formé con pacientes de una Clase 2, y el cuarto grupo (35 -

pacientes) con pacientes de una Clase 3.

Tratamiento anestésico

Todos los pacientes recibieron medicacién preaneétésica con
Diazepam y Atropina o Diazepam sélo IM"45'minutos_aptes de. -
la operac;bh, y en el quirbfano una narcosis lnlcjal,a;bage
de Droperidol y Fentanyl IV. La induccién de la éﬁestesia‘
se hizo con Propofql (2.0 a 2.5 mg.Kg’t) en bolo IV, o‘pbr -
infusién continua rdpida hasta alcanzar este estado; y para
facilitar fa intubacién dé la traquea y mantener el bloqueo

neuromuscular se administré pancuronio, vecuronto o succinil-



colina, segtn condiciones del paciente, y tipo de cirugfa.
El mantenimiento anestésico se llevé mediante infusién con-
tinua de solucién glucosada al 5% conteniendo Propofol a -
razén de ¥ 6 2 mg/ml, la velocidad de infusién fué alta en
los primeros minutos y después se ajust6 segln la respuesta
del paciente al estfmulo qulrOrgico; y dosis fraccionadas -
de Fentanyl y relajante seg(n requerimjentos. La respira-
clén se 1levd controlada mecdnica o manualmente en circulto
semicerrado con una Flo2 = 1.0, La recuperacién de la anes
tesia fué esponténea o mediante reversldn especifica del blo

queo neuromuscular residuail y/o la depresi6n respiratoria.

" Monitoreo

Con fines de monitoreo transoperatorio se instal6 en cada -
paclente esfigmomanémetro, estetoscopio, cardioscopio y caté
ter en arterial radial; lo que nos permiti6 determinar la -
presibén sangufnea arterial sistblicdv('PAS ), presion diastd
lica ( PAD ) frecuencia cardfaca ( FC ) y presibn artérialv-
media ( PAM ). El catéter en la arteria radial se instalé
por puncibn, prévla prueba de Allen, en aquellos paclentes -

cuyhs condiciones lo indicaban.

También se monitoreo la presencia o ausencia de 6tros'efecA
tos colaterales en las diferentes etapas del procedimiento -

anestésico.



Andlisis estadistico

£1 andlisls de los datos incluyé los valores absolutos (me-
dia + desvlacién estandar) de la PAS ( miHg), PAD (mmHa),
FC (latidos min") y PAM ( mmHg ) determinados antes y a -
los 1, 3, 5 y 10 minutos después de la inducci6n de la anes
tesia. EIl contraste de las diferencias se hizo con andli-
sis de la varianza para una clasiflcacioén anica13. Los -
efectos colaterales se describieron mediante la frecuencia

absoluta y relativa de su presencia.



RESULTADOS
Dosificacién

La dosis de inducciébn y mantenimiento del Propofol no quar-
do relaciébn con el tipo de cirugfa ni con la duracibn del -

procedimiento (Cuadro II).

La edad y el estado ffsico si modificaron la dosificaci6n -
del Propofoi. As{ en pacientes mayores de 60 afios las -~
dosls de {nduccién y mantenimiento fueron significativamen-
te menores (p 0.05) que en pacientes mds jovenes (Cuadro
111).  Por otro lado, las dosis de inducclbn.y mantenimien
to también fueron significativamente menores (p = 0.05) en
los pacientes Clase 4‘que en 1os pacientes Clase 1 (Cuadro

).

~Efectos cardiovasculares

El Propofol ocasion6 una disminuci6n slgnlflca;lva'en‘los -

valores absolutos de presi6n sangufnea arterfal sist6lica -

(- 18%), diastélica ( -20%) y media ( - 17%), y frecuen-

cia cardfaca (- - 4%) (Cuadro V). En pacientes mayores -

de 45 afos y con Clase 3 estos efectos fueron significa

tivamente mayores (p 0.01) que en pacientes més ijenes y

con una Clase menor (Cuadros VI y vll)



Otros efectos colaterales

Durante la induccién se presenté dolor local en el 4.6% de
los pacientes, y movimientos involuntarios en el 1.5%. En
la recuperacién inmediata se presenta nduseas y vémito en -

el 1.5% de los pacientes (Cuadro VIII).



‘tras que esta dosis disminuye a 1.5 mg.Kg~

CONCLUSION

La dosificaci6n del Propofol no guard6 relaci6n con el tipo
de cirugfa y la duracioén del procedimiento, sino mds bien -
estuvo influenciada por la edad y el estado fisico de los -
pacientes, de manera que los pacientes de mayor edad y con
una Clase mids alta en su estado fisico requirieron una -~
dosis de inducci6n y mantenimiento significativamente menor
que los pacientes mds jovenes y con una Clase mds baja.
Esta sftuacién ha sido observéda también por otros 6utores,

asf, Hilton y col. 23

estudiaron la influencia de la edad y
el peso sobre la calidad de la anestesia alcanzada durante
la infusién de'Propofol y Alfentanyl, encontrando que el -
movimiento en respuesta al estimulé quirGrgico fué mds fre-
cuente en los pacientes jévenes que en los pacientes con -
una edad mayor de 45 afos.  Asf.mismo, Mc Colfum y col.
enconptraron que los pacientes joVenes requieren unakdosis -

media de Propofol para la induccién de 2.25 mg.Kg"

1

ancianos,

El Prppofbl ocasion6 una disminucién de la presidén sanguinea’

arterial slst6lica, diast6lica y media. . Este efecto ha -
sido observado por otros autores en diferentes grupos de pa
cientes, y se ha relacionado con una disminucién del'gasto

cardfaco y la resistencia vaScular sistémiéa.“ Asf. Brussel

21

, mien-

en pacientes -



24 25

y col, y Lippmann y col. encontraron que la disminu-
cibn del gasto cardfaco obedece a un efecto inotrdpico‘negg
tivo que se acompada con disminuclén del volumen latido (VL)
fndice de trabajo del ventriculo izquierdo (ITVI) y fuerza
ventricular izqulerda (dF/dt). Por otro lado, Patrick y

col. 26

proponen que la disminucién de la resistencia vas-
cular sistémica se debe a una acciébn vasodilatadora directa

del Propofol.

La adminlstraci6n del Propofol también se acompaié por una
disminucién de la frecuencia cardfaca, tal como ha sido re-

portado por Prys-Roberfs 27

, ¥ el mecanismo que propone in-
volucra una cqmbinaciOn de inhibici6n simpitica central con
aumeﬁto de la actividad parasimpdtica. Prys-Roberts seflala
ademds que este efecto puede contribuir significativamente

.para la disminucién de la presidnvsangutnea.

Los efectos cardiovasculares del Propofol, no obétante,,mag
tienen la relacién consumo-suministro miocdrdico de oxfgeno
mas estable que otroskagentes aneétésicos,'ya‘que no otasig
na aumentos bruscos en la presién arterlal slstdlfca.'ga5£§;v\’
cardfaco y frecuencia cardfaca, que son los'determinanées -
mds {mportantes del consumo miocdrdico de ox!géno.  Ast -

Vermeyen y col. 28 no observaron cambios en el segmento -
RS-T y onda T en pacientes con enfermedad de arteria corona
S ria manejados con Propofol. La ihéldencia dé dolor en el

sitio de administracién la observﬁmos con una frecuencia -



menor que la reportada por otros 29, 30

, lo cual probable-
mente se relaciona con la administraci6n sistemética de -~

Fentanyl antes del Propofol, y a que habitualmente hacemos

la venopunci6n y cateterizacién de una vena recta y de grue

so calibre. Por otro lado, la frecuencla de néuseas y v6-
mito en la recuperacion inmediata también fué menor que la

reportada por otros autores 15, 31

, io cual probablemente
guarda relaci6n con la administracl6on sistémica de Droperi-

doi en el esquema anestésico que nosotros empleamos,

De acuerdo con nuestros resuitados podemos apoyar las si-

guientes conclusiones:

- La dosiflcaci6én del Propofol guarda relacién principal-

mente con la edad y el estado ffsico de los pacientes.

-~ La depresidn cardiovascular que ocasiona el Propofol es
dosis-dependiente y se relaciona ademas. cdn‘ta edad y
el estado fisico de los paclentes. y de acuerdo con los .
mecanismos responsables es posible atenuarla con la éd-
ministracién sistemitica de solucléhe; cristaloides y -

atropina,

- La incidencia de dolor en el sitio de admlnistracibh"sé
puede disminuir canalizando una vena gruesa y admlnis-Q

trando Fentanyl antes del. Propofol



- La incidencia de nduseas y vémito en la recuperacibén in-
mediata se puede disminuir con la administracién de Dro-

peridol,



CUADRO I
EXPERIENCIA CLINICA GENERAL
TIPO DE CIRUGIA

Total

Cirugfa Namero
Cirugia de Cuello 60
Neurocirugfa 21
Gastrocirugfa 15
Uronefrocirug!a 7
Oftalmologfa 7
Otorrinolaringologfa 6
Bucodentocirugfa 4

: Cirugfa reconstructiva 5
Anglocirugfa R
f24,




CUADRO 11
DOSIFICACION DEL PROPOFOL PARA LA INDUCION Y
MANTENIMIENTO DE LA ANESTESIA EN PACIENTES
SOMETIDOS A DIFERENTES PROCEDIMIENTOS

QUIRURGICOS
Dosis
Cicurgfa Induccién Mantenimiento Tiempo
Cirugfa de Cuello 98,3 + 35.6 8.1+ 5.4 15.7 + 1.7
Neurocirugfa 105.0 + 40.1 5.8 +3.0. 310.3 + 147.6
Gastrocirugfa 138.0 + 82,5 4.0 + 2.1 122.0 + 110.4
Uranefrocirugfa 126.6 + 64,3 5.9 +5.3 76.2 + 55.8
Oftalmoclrugfa 115.4 + 12.6 6.2 + 3.4 68.0_+_ 20,1
_Otorrinocirugfa 110.0 + 14.4 7.2 +3.0 - 146.2 + 69.6
Bucodentocirugfa ~ 112,0 + 14,1 3.9 + 3.3 '300.0 + 50.6
Cirugfa ‘ ‘ ~ ’ ' A
Reconstructiva 120.4 + 20.6 5.1 + 2.6 190.3 + 42,6

Angiocirugfa 120.0 6.0 180.0 -




CUADRO I1I

INFLUENCIA DE LA EDAD SOBRE LA 00SIFICACION DEL
PROPOFOL PARA LA INDUCCION Y MANTENIMIENTO
DE LA ANESTESIA

: Dosis
Edad Nemero Induccién Mantenimiento
620 2 120.0 + 12,3 7.8 + 5.8
20 - 40 38 109.7 + 48.2% 6.8 & 3.6
20 - 60 30 107.3 45,95 7.3 4.8
N 60 24 ©109.3 + 33.4% 4.7 4 3,0%

*p6 0.05 **p6 0,01
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CUADRO 1V

INFLUENCIA DEL ESTADO FISICO SOBRE LA DOF{FICACION
DEL PROPOFOL PARA LA INDUCCION Y MANTENIMIENTO
DE LA ANESTESIA

Estado Dosis
Fistco Némero - Induccion Mantenimiento
1 37 110.0 + 40.0 5.84+3,2
2 52 1010+ 38.2 53445
3 22 3.8+ 52.7 = 54427
4 131000+ 30.2* 3.8 6.0%

% 0.05



CUADRO V

VALORES ABSOLUTOS (MEDIA + DESVIACION ESTANDAR) DE LAS VARIABLES

HEMODINAMICAS ANTES Y DESPUES DE LA ADMINISTRACION

DEL PROPOFOL EN EL GRUPO TOTAL DE PACIENTES

Variables Antes i 3 5 10

_PAS 118.5 + 241 101.5 4 19.2¥ - 95.7 + 16.0%* 974 +17.8* 1100 + 15.6
PAD 76.4 + 16.2 8.6 £13.7¢ 648 +12.0% 65,6 + 13.1* 68.93_ 19.5
PR 0.3+ 18,1 7B+ 87 TA3 ¢ 2.7 757+ 2.4 8.8 +17.0
FC 80.1 + 2,2.9;_ 79.6 + 19.5 64.6 + 14,6% 64,6 +13.0¢ 75,3+ 15.6

*p< 005 *p <001



CUADRO VI

INFLUENCIA OE LA EQAD SOBRE LOS VALORES ABSOLUTOS
(MEDIA + OESVIACION ESTANOAR OE LAS VARIABLES HEMOOINAMICAS
ANTES Y OESPUES DEL PROPOFOL

Edad Antes

Oespués

1

E

5

<45 PAS 115.4 + 17.9

101.5 + 17.8%

96,9 + 14,4%*

97.2 + 16.8%*

PAD  73.6 # 13,1 66.1 4+ 13.0% 653 + 11.3% 65,4 4 11.3%
PAM  B7.7 £13.6  77.4 £13,9%  75.4 4 11.3% - 75,6 4 12.5
FC 810 +16.5  B1.6+16.8 787 + 14.4 77,3 +12.8
>45 PAS 122.5 % 24.5  103.3 + 17.6%% 03,9 4 1530 971 4 17.8%% .
PAO. 802+ 16.2  6B.4 + 11.4%% G3.7 4 10.2% 62,6 4 15.5%% .
PAM  93.4 4 1B.6  7B.B & 13.1%% 72,5 4 12,3%% 75,6 4 11, 1%
FC 7864218 77.2417.6 7434 12.0  75.2 4122
Aop=< 0,05  ** p= 0,01



CUADRO  VII

INFLUENCIA DEL ESTADO FISICO SOBRE LOS VALORES ABSOLUTOS
(MEDIA + DESVIACION ESTANDAR) DE L.AS VARIABLES

HEMODINAMICAS ANTES Y DESPUES DEL PROPOFOL

Estado
Fisico

Antes

Después

3

<2 PAS
PAD
PAM
FC

>3 PAS
PAD
PAM
FC

115.2 + 15.3
78.7 + 1.5
88.2 + 12.1
78.6 + 13.5
129.3 + 33,0
82.3 + 20.9
97.7 + 24,1
85.4 + 32.2

98.7 + 14.4%

65.6 + 10,6%
76.4 + 11,3%
79.1 + 15.0

110.7 + 20,0%%

70,0 + 16.9%%
83.7 + 18.1*
81.6 + 24.1

95.3 + 14,2%

63.8 + 9.2

73.4 4 10,3*

76.7 + 13.4

97,3 4 17,9%

68.3 + 14,8+

77,6 + 15, 1%
75,4 4 15,9%

96.7 + 17.0%

64.8 + 10.4%
75.2 + 11.7%
76.7 + 12.3

98.6 + 18, 1%
68.3 + 15,6%
77.6 + 13.2%%
75.4 + 13.7%

* p< 0.05 - ** p< 0,01



CUADRD VIII

EFECTOS COLATERALES DEL PROPOFOL EN EL GRUPO
TOTAL DE PACIENTES

Efecto ‘ Namero %
INDUCCION

Dolor local 6 4,6

Disminucién de la PA 96 77.9 -

Dismlnucién de la FC 72 58,0

Movimientos : 2 _ 1.5
MANTENIMIENTO

Disminucion de la PA - w13

Disminucion de la FC _ 70 56,8
RECUPERACION |

Nsuseas ' 2 15

Vémitos B 2 s
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