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VALORACION NEUROCONDUCTAL DEL RECIEN NACIDO
OBTENIDO POR CESAREA BAJO ANESTESIA GENERAL
PROPOFOL VS TIOPENTAL

RESUMEN

El uso de la anestesia general en obstetricia requiere de farmacos
con efectos minimos sobre el recién nacido, debiendo elegir un inductor que
tenga ademdas de esta caracteristica un inicio de accién répido y una
recuperacién pronta. Es por esto que se valorara el efecto farmacolégico del
tiopental y propofol sobre el recién nacide considerande el empleo tradicional
del tiopental en la operacion cesérea y el uso de propofol que se esta
empleando con mayor frecuencia por sus caracteristicas deseables de pronta
recuperacion con escasa incidencia de efectos secundarios; a través de la
valoracion neuroconductal “A NEW NEUROLOGIC AND ADAPTATIVE CAPACITY
SCORING SYSTEM FOR EVALUATING OBSTETRIC MEDICATIONS IN FULL — TERM
NEWBORNS (NACS)”- (Sistema de la Copacidad Neurolégica y Adoptativa en
recién nacidos), para poder determinar cual de los dos es mas seguro para el
recién nacido; el objeto de utilizar esta escala radica en que; representa una
valoracién neuroconductal que tienen como objetive principal, evaluar la
capacidad neurolégica y de adaptacion del recién nacido, asi como el efecto
que producen diferentes farmacos sobre el neonato durante las primeras 24 a
72 horas de vida extrauterina. Esta escala busca parametros especificos que se
veran alterados en forma indiscutible por las drogas usadas durante la
analgesia obstétrica, is asfixia perinotal y el traumatismo obstétrico por medio
de 20 criterios ademas de incluir las variables vitales que valora el test de la
Dra. Apgar siendo el NACS mads eficiente que esta ultima en la bosqueda de
alteraciones en ¢l estado fisico, neurologico y conductal del recién nacido.

El estudio fue de tipo experimental, prospectivo, longitudinal, y
comparativo, Se estudiaron 40 recién nacidos de ambos sexos, los cuales
provinieron de 2 grupos de madres divididas aleatoriamente cuya extraccién del
producto se hizo por operacién cesdrea bajo anestesia general.

Tanto las calificaciones de APGAR como las calificaciones del NACS se
compararon entre el grupo manejado con tiopental y Propofol medionte la
prueba de t de Student para muestras independientes no encontrdndose
diferencias estadisticamente significativas ni en el APGAR ni en el NACS

en ninguno de sus tiempos (P > 0.20).




INTRODUCCION

Las escalas de valores constituyen instrumentos que permiten clasificar,
distinguir y subdividir una entfidad ¢ un grupo de entidades en categorias,
organizarlas de acuerdo a un orden jerdrquico y estructurarlas con un criterio
légico paro que a partir de estas se establezcan diagnésticos terapéuticos o
prondsticos; por esto los recién nacidos son volorados por diferentes escolas
como las de APGAR, USHER y SILVERMAN, con el objeto de emitir un
diagnéstico de su condicién al nacer, para que de esta manera se clasifique, se
decida y se establezca la conducta terapéutico si es necesaria. Sin embargo a
pesar de que lo escala de lo Dra. Apgar {1953} ha constituido el criterio
tradicional y mas frecuentemente utilizado para valorar las funciones vitales del
recién nacido en los primeros minutos de vida, no permite captar los efectos de
los diferentes farmacos utilizados durante el parte. Desde el punto de vista
histérico no existen bases para usar la escala de APGAR  con el objeto de
estudiar los efectos de las drogas en el recién nacido, ya que todas las
pacientes incluidas en el estudio original de la Dra. Apgar habian recibido
algon tipo de medicamentos para el alivio del doler; por fo que algunas drogas
utilizadas en obstetricia y evaluadas por el APGAR no muestraon efectos sobre el
recién nacido.*

Por esto en 1964 PrechHl y Beinfema publicaron un articulo en el que
proponen una escala para valorar respuestas neurolégicas neonctales y a
partir  de 1973 se empezaron a desarrollar escalas de valoracion
neuroconductal que tienen como objetivo principal, evaluar la capacidad
neurolégica y de adaptacién del recién nacido, osi como el efecto que producen
diferentes farmacos sobre el neonato durante las primeras 24 a 72 horas de
vida extrauterina estas escalas son:

» 1973, Brozeiton desarrolle una escala de evaluacion
neuroconductal del recién nacido, con el objete de clasificar las
respuestas del homigenito en relacién con el medioambiente, esta
escala se basa en el estado de conciencia del recién nacido y se
conoce como "THE BRAZALTON NEONATAL BEHAVIORAL

ASSESSMINT SCALE” (NBAS).

» 1974, Scalon, Broen, Weiss y Alper tomaron elementos de las
escalas de Prechtl y Beintema asi como de la de Brazelton y
desarrollaron uno modificacién conocida como “THE SCANLON
EARLY NEONATAL NEUROBEHAVIORAL SCALE” (ENNS). Esta escala
constituyé la primera que permite una valoracién clinica practica,




sencilla, rapida en su aplicacién, poco costosa y con un grado
elevado de precisién entre distintos observadores.

» Otras valoraciones neurolégicas de menor trascendencia incluyen
la de Saint Anne Dargasie, Drefue Prisac, Dubowuis, el estudio
neurolégico de Prechil — Beinieme , y recienternente, la puntuacién
de la capacidad adaptativa y neurolégica del Amiel-Tison, Barrier y
Shnider (NACS). '

» 1979, Amiel — Tison, Barrier y Shnider publicarén un orticulo
titulado *A NEW NEUROLOGIC AND ADAPTATIVE CAPACITY
SCORING SYSTEM FOR EVALUATING OBSTETRIC MEDICATIONS IN
FULL - TERM NEWBORNS (NACS)”. El sisterna ABS (Amiel - Tison,
Barrier y Shnider} es mas rapido que otras escalas, do mas énfasis
al tono musculor corporal y no utiliza estimulos nocivos. los
estudios preliminares indican que el sistema es sensitivo y que
tiene un grado elevado de precision entre distintos observadores.
El NACS evalua ademds el tono motor del neonato, su capacidad
para modificar el estado de conciencia o actividad y de suprimir
estimulos perturbadores y reaccionar del medio ambiente, la
habituacién o sea la disminucion en lo respuesta a estimulos
externos, es la primera manifestacién de la memoria y de la
corteza cerebral e incluso podric ser uno forma temprana de
aprendizaje al que otras evaluaciones no le daban importancia.

Con bose en los antecedentes mencionados y considerando la situacion
de anestesia general en operaciéon cesdrea se considera de interés aplicar la
prueba de AMIEL-TISON, BARRIER y SHNIDER “NACS” modificada por DOSTA y
COLABORADORES. Con el objeto de evaluar los efectos neuroconductales
neonatales del PROPOFOL y TIOPENTAL como agentes inductores para

anestesia general.




MARCO TEORICO

Algunos analgésicos y anestésicos administrados durante el trabajo de
parto tienen efectos neurolégicos en el neonato que pueden persistir después
del nacimiento e incluso producir un dafio orgdnico irreversible en el producto;
lo persistencia de estos efectos depende de la transferencia placentaria de las
drogas, la habilidad del recién nacido de metabolizar y excretar estos agentes y
la respuesta del SNC a su presencia, es por esto que se han creado diversos
sistemas de evaluacion para  establecer un diagnéstico cada vez mas precoz de
las alteraciones durante el nacimiento. Las escalas de evaluacion wtilizadas con
mds frecuencia en neconatologia incluyen la valoracién fetal — cbstétrica de
Velasco — Céndano basado en apreciaciones clinicas prenatales inmediatas
obtenidas durante el trabajo de parto. Valoracion de APGAR que evalia lo
condicion general del recién nacido ol momento del nacimiento. Valoraciones
que evaluon la funcién respiratoria como la de Silverman - Andersen,
valoraciones que nos permiten determinar la edad gestacional como son el
Usher, Ballard, Capurro.

Tradicionalmente se han evaluado clinicamente el estado del
neonato por medic del sistema de puntuacién de APGAR (anexo |) y desde el
punto de vista bioquimico por medio de las mediciones del estado acido basico
de la sangre del cordén umbilical .'*?

Ambos son Utiles para detectar la depresién de las funciones
vitales de cualquier etficlogia, pero no son sensibles a efectos mds sutiles o
tardios. Muchos recién nacides muestran olteraciones en la funcién neurolégica
y conductal a pesar de tener puntuaciones normales o elevadas de APGAR.?

El estado neuroconductal del neonato es evaluado por medio del
examen del tono muscular, la capacidad de modificar su estade de conciencia o
actividad, la capacidad de suprimir estimulos perturbadores, asi como
reaccionar adecvadamente a fenémenos externos de su medio. Se puede
también estudiar la conducta motora del recién nacido para emprender actos y
respuestas complejas.'??

Lo puntuacién de la Capacidad Adaptativa de Amiel - Tison Barrier
(test NACS) comprende algunos de los estudios de NBAS de Brazelton, ENNS, de
Scalon y el estudio neurolégico de Amiel Tison. Estos autores buscaron
especificamente pardmetros que se veran alterados en forma indiscutible por
las drogas usadas durante la analgesia obstétrica, la asfixia perinatal y el
traumatismo obstétrico. Por medio de 20 criferios el test NACS evaloa cinco

aspectos generales:**




» Capacidad de Adaptacion

» Tone Activo

* Tono  Pasivo

» Reflejos Primarios

» Estado General Neurolégico

A cada criterio se le conceden 0, 1, o 2 puntos con base en la respuesta
al estimulo, esto es, si estd ausente o fuertemente anormal 0; mediano o
apenas anormal 1o normal 2. Por tal razén la puntuacién global maxima es de
40 puntos. El estudio genera una solo cifra que identifica inmediatamente al
pequefic como deprimido o normal. Lo puntuacién mayor de 35 es
caracteristica de un reonato vigoroso desde el punto de vista neurolégico.
(anexo I1).%7

Descripcién del NACS

1. Contribucidon de la capacidad de adaptacién. La habilidad del infante o
responder en su ambiente {capacidad de adaptacién)es probado usando
5 criterios compuesto de reacciones a estimulos sensoriales (luz y sonido)
y observaciones de consclabilidad cuando el neonato esta agitado. Esta
parte del NACS requiere una campana y ldmpara de luz. El infante debe
ser examinado en un ambiente tranquilo, preferentemente antes de que
haya sido desenvuelto & envuelto minimizando los estimulos distractores.
Si el infante esta dormido o inquieto la respuesta maxima puede no ser
facilmente dilucidada. En toles instancias la parte neurolégica puede ser
primeramente tumpletado y la prueba de lo respuesta adaptativa da una
puntuacién éptima.®’

» Respuesta al Sonido. El tintineo sutil de una campana pero breve
(el estimulo del sonide) a unas pocas pulgadas {30 cm) entre el
infante y la cabeza en la linea media (sugerimos una campana
similar o lo usado para la prueba de Gesell). Una respuesta
consiste en una reaccion alarmante, pestafieo y/o cambios
respiratorios. $i no hay respuesta en la primera campanada se
estimula  al neonato y se repite lo prueba hasta un total de tres
veces, antes de asignar una puntuacién de 0. Tres campanadas
durante tres veces da una respuesta maxima determinando la
puniuacion de: 0 ausencia de reaccién, 1 reaccién moderada y 2
reaccion vigorosa.®’

» Habituacion al Sonido. Después de la  respuesta previa se repite
el estimulo del sonido (@ un maximo de 12 veces). Mientras
observamos la naturaleza de la respuesta del infante. Apreciando




si la respuesta es similar, disminvida alterada o ausente cada vez
que la campana es terida, se repite el estimulo hasta que cambie
la respuesta o cese. 5i no hay modificacién en la respuesta ocurre
descontinuidad de la prueba después de 12 estimulos, una
puntuacion de: O si es ausente la respuesta, 1 disminucién o
cambio en la respuesta después del séptimo estimulo y 2 una
disminucién o cambio en la respuesta antes del sexto estimulo.®”

» Respuesta a la Luz. Una lampara brillante o una linterna elécirica
directa a los ojos del infante, una respuesta consiste en un
sobresalte o reaccion de parpa//o, un ojo dilatade o reflejo o
actividad motora general y/o cambios respiratorios. Si no hay
respuesta, se estimula gentilmente al infante y se repite la prueba
( @ un méximo de tres veces} antes de asignar una puntuacién de:
0 ausencia de reaccién, 1 reaccion moderada 6 minima, 2
reaccion activa, parpadeoc intenso o despertamiento.®’

* Habituacién a la luz. Después de que el infante o dado la mejor
respuesta que se ha observado, se repite el estimulo luminoso a
un méaximo de 12 segundos (o 12 estimulos) y se observa una serie
de reacciones secuenciales: 0 ausente a los estimulos, 1 una
disminuciéon o combio en lo respuesta después del séptimo
estimulo, 2 cambios de la respuesta antes del sexto estimulo.®”

» Posibilidad de consolar. Lo consolabilidad ha side medida en el
recién nacido que es estimulado de maneras indtil o llanto por 15
seg. o mds. El llanto ocurre usualmente durante el examen
neurologico, especialmente durante la maniobra del reflejo moro.
El consolamiento esté demostrado cuando el infante después de
estar llorando se quedo quieto y se da una calificacion de: 0
cuando hay inconsolabilidad después de 60 seg. 1 dificil pero se
obtiene consolabilidad cuando es acariciado o mecido, 2
facilmente se obtiene la consolabilidad usando la voz del
examinador.®’

2. Estado Neurolégico (15 criterios)®’
No requiere de equipo, se divide en 4 paries:

A. Tono pasivo. La valoracion del tono pasivo, se basa

en la busqueda de la extensibilidad de diferentes segmentos y de forma
mas accesoria, con el balanceo de las extremidades. *7

Signo de la Bufanda. Sostener con una mane al nifio en posicion
semisentado, tomando apoyo el codo del examinador sobre la mesa de
exploracion. Asir una mano del nifio y llevar su brazo hacia el hombro
contrario opuesto pasando por delante del pecho; llevarlo tan lejos como




sea posible. Observar la posicién del codo del nifio con respecto al
ombligo. Ambos brazos deberdn ser examinados sucesivamente. La
calificacion es de 0 cuando el brazo rodea el cuello, percibiendo muy
poca resistencia en los mosculos de la cintura escapular, 1 el codo
sobrepasa la linea media, 2 el codo no alcanza la linea media. &7

» Rebote de miembros superiores.Con el nifio en supino, se
extienden por completo los brazos, estirando sobre la mano, por
abajo del antebrazo. Con el brazo libre, se observa rapidamente
retornar a la posicion de flexién. La calificacién es de: 0 cuando el
rebote es ausente, 1 rebote lento o débil, 2 cuando el rebote es
neto e irreproducible. 7

» Angulo popliteo. Se mantiene la pelvis del nifo sobre la mesa, y
se flexionan lateralmente los dos muslos sobre lo cadera o cada
lado del abdomen; manteniendo esta posicién de los musios, se
extiende al maximo la pierna sobre el muslo, siendo el éngulo
formado por el muslo y la pierna el dngulo popliteo. Los dos
angulos se valoran simuliéneamente. Con una calificacion de: 0
cuondo el dangule es mayor de 110°, 1 cuando el dngulo es de
100° a 110°y 2 cuando el angulo es de 90° o menos. ¢’

» Rebote de miembros inforiores. Cuando e! neonato esta en
posicidn de supino, la cadera y las rodillas estan usualmente
flexionadas. La prueba del rebote de los miembros inferiores es
extender simultdneamente las dos extremidades empujondo las
piernas hacia abajo y posteriormente soltar. La puntuacion seria:
0 cuando es ausente, 1 cuando la flexién es lenta o débil y 2
cuando la flexién es répida e irreproducible. 47

Tono activo. La calidad de la mayoria de los reflejos primarios depende
de lo calidod del tono active. Puesto que los reflejos primarios pobres
significan depresiéon profunda del Sistema Nervioso, de hay la
importancia en esta parte de la valoracién de buscar respuestas activas
segmentarias, los musculos del cuelle por ejemplo, es la velocidad dada
por el examinador a la movilizacién pasiva del tronco lo que proveerd el
estimulo necesario para la activacién coordinada de los musculos de la
nuca. La velocidad necesaria se adquiere con lo experiencia; si el
movimiento es excesivamente rapide, comportard el paso pasivo de la
cabeza; si el movimiento es demasiado lento, la ausencia de respuesta
activa se interpretard equivocamente como patelégica. &7

» Contraccién Activa de los Flexores del Cuello {desde el decubito
dorsal). El recién nacido permanece en decubito dorsal, el
observador abraza con sus manos los hombros del nifio y lo lleva a




la sedestacién. El movimiento dado de esta forma al tronco no
debe ser brusco ni demasiado lento. La posicién de la cabeza se
observa én el curso de este movimiento que solicita la reaccion de
los musculos flexores del cuello. La cabeza puede quedar colgando
hacia atrds inicialmente o no. Luego, la contraccion de los flexores
comporta el paso de la cabeza hacia delante, paso active que
sobreviene antes de que el tronco haya alcanzado la vertical. En el
neonato normal a término, el tono de los flexores del cuello se
equilibra practicamente y puede mantenerse su cabeza algunos
segundos (de 3 a 5 seg.) en el eje del tronco antes de caer hacia
delante. El paso de la cabeza es anormal en los siguientes casos: si
es dificl de poner en evidencia, no manteniéndose en la linea
media, es calificado de débil, si lo cobeza pende hacia atras al
inicio del movimiento y pasa pasivamente la linea media por la
sola accién de su peso, cayendo inmediatomente hacia delante, el
pase es culificado de posive. Cuando existe un desequilibrio
permanente enire los musculos extensores y flexores de la nuca
siempre es en beneficic de los extensores. La cabeza permanece
muy hacia atras del eje desde el inicio del movimiento, no pasa del
eje cuando el fronco se lleva a la vertical, se mantiene atras y no
puede caer hacia delante al final del movimiento. La actitud
mentén hacia delante, con “caida hacia delante imposible” es el
fenomeno mds facil de apreciar. Una calificacién de cero esta
dada en dos distancias: ausencia de la contraccién activa de los
flexores del cuello (si la cabeza esta en péndulo), presenténdose
dos variantes de esto; en la primera pasa pasivamente la linea
media del axis y cae inmediatamente hacia adelante o bien si la
hipotonicidad permanece en los extensores del cuello y la cabeza
se retrae o evita que lo cabeza tenga una disminucion activa con
la gravedad al finalizar la maniobra. Una calificacion de uno
cuvando es dificil de obtener la posicién de la cabeza a lo largo del
axis aunque sea uno o dos segundos, una puntuacién de dos
cuando es satisfactoria o la cabeza se conserva en el eje del

cuerpo. *’

Contraccién Activa de los Extensores del Cuello (desde la flexion
del tronco). En recién nacido esta sentado y dirigido hacia delante,
con la cabeza colgada sobre el pecho; el observador mantiene al
neonato por los hombros y lo lleva hacia atrds. Se observa el
movimiento activo de la cabeza provocado por esta maniobra, que
no se hara ni demasiado brusca ni demasiade lenta. Este
movimiento dado al tronco solicita los extensores del nuca y
provoco el enderezamiento activo de lo cabeza. Cuando la
reaccion es perfecta, si se imprimen al tronco movimientos de
delante hacia atrés y de atras hacia adelante clrededor de la




vertical, se observa la contraccion alternante de los extensores y de
los flexores, con freno simétrico. Esto se observa normalmente en
el recién nacido a termino desde los primeros dias de vida. £l paso
de la cabeza es anormal en los casos siguientes: si es dificil de
evidenciar, no manteniendo o no puede ponerse en evidencia
varias veces seguidas, se considera como débil o penoso; si lo
cabeza inicialmente pendiendo hacia delante, al inicio del
movimiento pasa pasivamente la linea media y luego cae
pesadamente hacia atrds por la sola accién de la gravedad, el
paso es calificado de pasivo; cvando existe una hipertomicidad
permanente de los musculos extensores de la nuca, la cabeza no
estd pendiente hacia delante al inicio de la maniobra y pasa
inmediatamente hacia atrds desde el momento en que se insinda
el movimiento del tronco, como si la reaccion fuera “demasiado
buena”. La calificacién es de cero si la contraccién activa de los
extensores del cuello es ausente o normal, 1. en la cuol la cabeza
estd mantenida a lo largo del axis sobre el tronco en la linea
media, pero solomente por uno o dos segundos o es una
respuesta dificil de obtener y 2. cuando es satisfactoria, la cabeza
se conserva en el eje del cverpo. *’

Presién Palmar. El examinador inserta un dedo en las manos del
recién nacido tomando desde la regién ulnar y la presiona
gentilmente contra las palmas de las manos -del neonato. La
estimulacion produce flexién de los dedos del nific sobre las del
examinador. Una calificacion de 0 cuando hay ausencia del reflejo
palmar sobre los dedos; 1 cuando la respuesta es débil y de 2
cvando la respuesta es excelente y reproducible. *7

Respuesta de la Traccién (después de Presién Palmar). Cuando se
obtiene la presion de los dedos sobre los indices del examinador,
si éste eleva sus manos, la respuesta se extiende o todos los
flexores del miembro superior; la respuesta se extiende o todos los
flexores del miembro superior; el neonato entonces se ve
levantado del plano de la mesa y puede sostener todo o parte de
su peso. Esta respuesta ténica de los flexores depende de la
calidad del tono activo. Cuando este es globalmente excelente, la
cabeza permanece en el eje y los miembros inferiores flexionados
y levantados, por lo que constituye una manicbra muy
espectacular. La puntuacién es de 0 cuando la respuesta es
ausente, con una flexién no activa de las extremidades superiores
o no dard una respuesta porque la palmar no fue clara; una
puntuacién de 1 cuando levanta partes del cuerpo y de 2 cuando
levanta todo el cuerpo. *’




» Reaccién de Sostén {Posicién Erecta). El recién nacido es llevado a
la posicion vertical por el examinador, coloca su mano en la region
tordcica superior con el pulgar y el dede mayor en cada axila y el
indice manteniendo el mentéon. Se observa la reaccién de
enderezamiento de los miembros inferiores; luego la contraccién
de los mosculos espinales de tal manera que el neonato sostiene,
durante algunos segundos gran parte de su peso. La calificacien es
de cero cuando la respuesta estd ausente, no hay tendencio de
contraccién de los musculos extensores de las piernas y el tronco
por el peso corporal; vna calificacién de 1 cuando la respuesta es
incompleta y transitoria y 2 cuando la respuesta es intensa,
sostiene todo el peso corporal. *’

C. Reflejos Primarios

» Marcha automdética. Se mantiene el recién nacido de término en
posicion vertical, ligeramente echado hacia adelante. Se
desencadena una sucesion de pasos por el contacto del pie con la
mesa de exploracidn. El reflejo de marcha automdtica se considera
presente si se obtienen algunos pasos. El reflejo de marcha puede
persistir aunque el enderezamiento haya desaparecido; entonces
el nino marcha medio agachado. La puntuaciéon es de 0 cuando la
respuesta estd ausente, 1 cuando la marcha es dificil de obtener y
2 cuando la marcha es perfecta y reproducible. *7

» Reflejo de Moro. Con el neonato en decubito dorsal se levanta
algunos centimetros por un aligera traccién cogiéndole las dos
manos, con los miembros superiores en extension. Cuando se
sueltan bruscamente sus manos, cae sobre la mesa de examen y
aparece el reflejo. Se obtiene primera una abduccion de los brazos
con extensién de los antebrazos (primer tiempo). Luego aduccién
de los brazos y flexion de los antebrazos (abrazo del segundo
tiempo). La abertura completa de las manos se produce durante la
primera parte del reflejo. El tercer elemento es el llanto. La
puntuacién es de cero cuando la respuesta es ausente; cuando
responde débil e incompleto de 1 y 2 cuondo la respuesta es
perfecta y completa. 7

» Succién {Reflejo de chupeteo). El examinador evalia el reflejo del
chupeteo con el dedo indice dentro de la boca y ausencia de
atragantamiento por la fuerzo y ritmicidad del chupeteo y la
sincronizacion de la deglucion. Una calificacion de 0 cuando la
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respuesta es ausente, 1cuando [a respuesta es débil y 2 cuando la
respuesta es perfecta, sincronizada con la deglucién.

Es importante remarcar que en las pruebas del tono activo y de los
reflejos primarios el examinador estudia el tono active del
neonato, al moverlo espontdneamente en respuesta al dar ciertos
estimulos. El recién nacido a términc debe estar lo suficientemente
bien antes de permitir lo manipulacién de la cabeza y trono. Si el
neonato llora se pospone la prueba de los exensores del cuello
hasta que este calmade. Un nifio normal llora cuando tiene
hipotonico los muisculos extensores del cuello y probablemente
debido a una elevacién intracraneana tronsitoria. Los reflejos
primarios pueden también ser modificados por el Hanto

transitoriamente. La prueba de los reflejos pueden ser pospuestos.
6,7

D. Evaluacién General (Neurolégica)

» Estado de Alerta. El criterio de tomar al estado de alerta dentro del
estado predominantemente es la conciencia durante el examen
total. Una calificocion de 0 cuando su estado es comatoso; 1
cuando e de letargo, con pobre reflejo en el ojo al contacto, corto
periodo de atencién o pobre respuesta a la estimulacién y 2 un
estado normal. *7

» Lanto. La calidad del llanto es evaluodo en el recién nacide a
término, usualmente el llanto puede ser un punto durante el
examen. La sumacion del estimulo tactil puede ser necesario para
producir el llanto. Una puntuacion de cero cuando éste es ausenie,
1 cuando el llanto es débil, “chillén excesivo” y 2 con un llanto

normal. &7

» Actividad motora. La actividad motora espontanea es la mejor
evaluacion para el reconocimiento del recién nacido a término.
Una evaluacién de 0 cuando no haoy actividad motora o ésta es
excesiva, 1 cuando la actividad motora se encuentra disminuida o
apenas excesiva y 2 cuando es normal. *7

La Academic del Comité de Pediatria ha establecido que durante el parto
las drogas usadas tienen efectos sobre el neonato y que éstos se determinan
con las pruebas neuroconductales. En resumen la Current Food and Droug
Administration ha delineado que para lo administracion de anestésicos
generales y locales usados en las pacientes obstétricas se debieran realizar
estudios neuroconductales en neonatos a término para determinar sus efectos

. . 7
sobre el recién nacido. °
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Por o tanto una prueba neuroconductal neonatal requiere un examen
rapido y facil de aplicar con un alte grado de confiabilidad en los
observaciones. También es deseable que la prueba muestre una diferencia
entre el recién nacido de término con una depresion inducida por las drogas y
uno que tiene una depresién como resultado de asfixia y trauma obstétrico al
nacimiento, o enfermedod neurolégica. El NACS fue realizado especificamente
para este propdsito por lo cual es recomendado ampliamente por la Current
Food and Droug Administration. 7

Por otra porte, es importante identificar los diversos elementos que se
involucran en el empleo de los dos farmacos a utilizar.
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Propofal

El propofol es el anestésico introvenoso mds recientemente introducido
forma parte de un grupo de dlquifencles es el 2,6- diisopropilfenol no esta
relacionado desde el punto de vista quimico, con ofros agentes anestésicos
intravenosos, el compueste es un aceite o temperatura ambiente, insoluble en
solucién acuosa, pero muy liposoluble. La formula consiste en 1% [peso/vol) de
propofol, 10% de soja, 2.25% de glicerol y 1.2 % de fosfatido purificado de
huevo, se autorizo desde 1989. Su PH es de 7, su PK de 11, peso molecular
178 y su apariencia la de una sustancia lechosa, ligeramente viscosa. La
presentacion del propofol es en forma de solucion al 1% en ampolletas de
cristal transparente de 20ml y 50ml. Es estable a temperctura ambiente y no es
sensible ¢ la luz. Si se precisa una solucion dilvida de propofol es compatible
con dextrosa al 5% en agua.'' #1151

El propofol es rapidamente metabolizado por el higado mediante su
conjugacidon  con glucordnidos y  sulfatos, produciendo compuestos
hidrosolubles, que son excretados por el rifion. Menos de 1% del propofol es
excretado por la orina y sélo un 2% con las heces. Se cree que los metabolitos
del propofol no son activos. Dado que el aclaramiento del propofol supera al
flujo sanguineo hepdtico, se ha sugerido un metabolismo extrahepatico o una
eliminacién extrarrenal a lo cual se debe lo salida de la anestesia mas rapido
que con el tiopental incluso después de administracion prolongada.. Tiene una
vnién a proteinas del 97 - 98 % El propofol se distribuye rapido y
extensamente y su aclaracién metabélico es répido. Estas caracteristicas facilitan
la aparicién precoz de la accion, buen control de la profundidad de la anestesia
y recuperacién rapida. En modeios bicompartamentales la vida media de
distribucién (T ' a) inicial del propofol es de 2 — 8 minutos, la vida media de
eliminacion (T % B) ha oscilado entre 1 - 3 horas. En modeios
tricompartfamentales se han descrito vidas de distribucion inicial y lenta (T 14 n-
T 1/2a) de 1 — 8 minutos y 30 - 70 minutos y una T 2 B de 4 — 23.5 horas. El
volumen de distribucion del compartimiento central se ha calculado en
20 - 40 L y el volumen de distribucion en la fase de equilibrio en 150 - 700 L.
E! aclaracion del propofol es extremadamente rapido 1.5 - 2.2 L/minuto. Esto
es superior al flujo hepdatico y ademds se ha demostrado metabolismo

extrahepdtico. 112141316

El propofol es principalmente un hipnético. No  se ha elucidado
completamente el mecanismo preciso de su accion; sin embargo, todos los
dotos sugieren que actia favoreciendo la funcién del canal del cloro activado
por el GABA. Aunque el propofol actia a través del receptor GABA. Su accion
es reversible. A diferencia del tiopental el propofol no es antianalgésico, el
comienzo de su hipnosis tras su administracién, circulacién brazo - cerebro es
de 30 segundos al igual que el tiopental, la dosis efectiva (DE 5} es de 1 - 1.5
mg/Kg tras la administracion de un bolo, la duracion de la hipnosis es
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dependiente de la dosis, siendo de 5 -~ 10 minutes, tras una dosis de 2-2.5
mg/Kg. La edad afecta de una forma marcado a la dosis de induccién DE , del
propofol, que es maxima en menores de dos afos y disminuye con la edad. A
dosis subhipnéticas, el propofol proporciona sedacion y amnesia. Si se emplea
propofol como Unico anestésico se necesitan dosis muy elevadas para evitar
conciencio. El propofol altera el estado de dnimo en menor grade que el
ﬁopenfﬂl. -|1,|2,l4,15,\6

En adultos se emplea a dosis de 2.0 a 2.5 mg/Kg para induccion, y de 75
a 150 ug/Kg/hr para mantenimiento. En edad pediatrica de 2.5 a 3.5 mg/Kg
para la induccion y 100 a 250 pg/Kg/hr. Para mantenimiento. ¥ en ancianos se
usa de 1.0 1 1.5 mg/Kg y ha 50 - 100 pg/Kg/hr para mantenimiento.

11,12,14,15,146

Sus efectos farmacodindmicos comprenden una disminucion de la presién
intracraneal, disminucion de la fraccidn sanguinea circulante a nivel de
cerebro, asi como de la presion de perfusion cerebral. A nivel de sistema
cardiovascular  produce  disminucion  de la  tension  arterial  por
vasodilatacién periférica mas que por depresion miocdrdica aunque esta ultima
si se presenta por accion directa, puede aumentar la arritmogenicidad a la
adrenalina. El efecto vasodilatedor del propofol parece deberse tanto a una
reduccién de la actividad simpdtica como a un efedo directo sobre la
movilizacion del Ca ** intracelular en el musculo liso, la frecuencio cardiaca
puede sufrir disminucion, aunque esta es menor comparada con la producida
por tiopental. En el sistema respiratorio afecta de manera similar a la de los
barbitUricos, tras una dosis de induccién de propofol se produce apnea la cual
puede durar mds de 30 segundos, disminuye el volumen de ventilacion
pulmonar, de igual manera disminuye el volumen de ventilacion por minute y la
capacidad funcional residual, y sus efectos se incrementan si se administra
premedicacion con opioide., puede llegar a deprimir la respuesta ventilatoria
frente a la hipoxia, el propofol induce broncodilatacién en aquellos pacientes
con EPOC, aunque sus propiedades farmacolégicas no son tan eficaces como
los del halotane. E! propofol fambién posee actividad antiemética significativa a
dosis bajas e incluso se ha utilizado en el control de nduseas
postoperatorias a dosis de 10mg en bolo y en la quimioterapia de igual manera
se ha empleado a dosis subhipnéticas para aliviar el prurito colestatico y el

inducido por opioides.’®

Entre los efectos adversos con el propofol se encuentran dolor en el lugar
de la inyeccion, mioclonias, hipo, apnea, disminucién de la presién arteria,
bradicardia, y en raras ocasiones tromboflebitis de la vena en la que se inyecta,
asi como anafilaxia en personas sensibles a los componentes de la formula.™

En lo que se refiere o su uso en obstetricia, el propofol atraviesa
rapidamente la barrera placentaria, sin embargo la vida media de eliminacién

14




en el neonato es rapida, ya que a las 2 horas tras el parte sélo se hallan un
10% de los valores maximos obtenidos en arteria umbilical. La vida ,media de
eliminacién en lo madre es de 81 minutos, lo que permite una rapida
recuperacion postoperatoria. Dosis de 2.5 mg/Kg de propofol equivalen o 4
mg/Kg de tiopental. En un estudio realizado por Moore en 1989, se observa
que ha dosis equipotentes el propofol produce menos efectos eméticos que el
tiopental, reduce la respuesta hipertensiva a la laringoscopia y mantiene
tensiones arteriales inferiores durante el tiempo de incision - extraccién fetal,
razén por la cual se considera al propofol como el inductor de eleccion en
pacientes hipertensas; ya que atenua lo respuesta hipertensiva mejor que el
tiopental . Los dosis para conseguir mayor estabilidad hemodinamica, sin
alteraciones posteriores en el neonato, son un bolo de 2mg/Kg seguido de
una perfusién a 6 mg/Kg/h. En general el propofol es una buena alternativa al
tiopental como inductor en la cesdrea electiva.'

Diversos estudios clinicos han comparado el propofol { 2 - 2.8 mg/Kg)
con tiopental (4 - 5 mg/Kg) poara inducir la anestesia en cesdreas.
Observandose que el propofol no produjo mds hipotension que el tiopental El
paso placentario del propofol parece ser similar al del tiopental. El estado
neonatal como indican las puntuaciones Apgar, el estado acido bdsico del
cordén umbilical y la puntuacién de capacidad adaptativa neurolégica (NACS)
han sido comparables con las de la induccién con tiopental en la mayoria de los
estudios, sin existir efectos adversos mayores que con el tiopental, dentro de
los cuales destacan la hipotonia muscular, Apgar bajo;, y somnolencia
transitoria después de su administracion y los cuales remitieron  mas rdpido
que los producidos con tiopental en un 20% - 28%. *'7

De igual manera en varios articulos se determino la menor concentracion
plasmdtica de propofol comparada con tiopental en el neonato, lo que sugiere
. - 1
el menor paso placentario de propofol comparado con el tiopental.

En los articulos revisados concluyen que el propofol es una buena
alternativa en obstetricia tanto para la madre como para el neonato, ya que su
aclaracion rapido hace que su recuperacion sea pronta, lo que no sucede con
el tiopental, yo que este requiere de mayor tiempo en la recuperacién del
binomio madre - hijo."* :




Tiopental

Es un tio barbiturico, 5-etil-5-(1 metil-butil)-2-acido tio barbiturico. La sal
sadica de esta sustancia esta mezclade con el 6% en peso de carbonato sodico
anhidro. Lo accién tampén del carbonate sédico en presencia del dioxide de
carbono atmosférico mantienen la alcalinidad moderada PH de 10 - 11.
Presenta la sustitucion del gtomo de oxigeno per un Gtomo de azufre en la
posicion 2, fo que lo hace un barbitdarico de acciéon rapida y duracion breve. Los
barbituricos parecen ocupar receptores adyacentes o los receptores del acido
gammaamincbutirico (GABA) en el sistema nervioso central y aumenta el tono
inhibidor del GABA. Su vida media de distribucién (T 2 @) es muy corta de
aproximadamente 2 — 5 minutos como resultado de su elevada liposolubilidad y
la rapida redistribucién en el musculo y en la piel. La vida media de
eliminacién (T Y2 B) es de aproximadamente 12 horas, su metabolismo tiene
lugar en el higado donde se producen metabolitos inactivos . En el sistema
nerviosos central produce inconciencia en un tiempo de circulacion brozo
cerebro de oaproximadamente 30 segundos. la recuperacion ocurre
rapidamente (5 - 10 minutos), como resultado de una redistribucién rdpida.
Multiples dosis o una perfusién prolongada podrian producir sedacién o
inconciencia. Esta medicacion no produce anolgesia y en dosis bajos, preden
ser hiperalgesicas. Este barbitirico conduce a una disminucién del metabolismo
cerebral y del flujo sanguineo dependiente de la dosis, y en dosis elevadas
pueden producir un electroencefalograma isoelectrico. Produce una disminucién
dosis dependiente de la presién sanguinea arterial y del gasto cardiaco, de
igual manera deprime la frecuencia respiratoria y el volumen respiratorio, y
después de 30 a 90 segundos de su administracién puede producir apnea. El
tiopental deprime la transmisién simpdtica mas que la parasimpatico, factor que
probablemente influya para la producciéon de broncoespasmo, este aunque raro
es mds frecuente en el asmatico, por lo que su uso en estas circunstancias esta
controindicado. La dosis para induccién varia de 3 hasta 7mg/Kg.. Los
barbituricos estan totalmente contraindicados en pacientes con porfiria
intermitente aguda, porfiria variegata y coproporfiria hereditaria; en estos
pacientes los barbitoricos aumentan la sintesis de porfiria precipitando un
episodio agudo.'’'?1*?

Para evitar la depresion del neonato la dosis aconsejable es de 4 mg/Kg,
el 80 - 90% de neonatos tienen puntuaciones en los indices de Apgar, al 1°
minute > 7 y a dosis superiores a 7 mg/Kg; el 43% de los neonatos tienen
Apgar al 1° minuto< 6. La vida media de eliminacién del tiopental en el
neonato es mayor que en la madre, ya que varia entre 11 y 42 horas. El
tiopental a una dosis de 3 a 5 mg por Kg. de peso tiene un coeficiente feto
materno de 1mg en 40 minutos; dando un margen de seguridad de 10
minutos para la extraccién del producte, lo cual segun algunos estudios es
hasta de 15 minutos para el propofol superando al tiopental. En la actualidad
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sigue siendo el hipnético mds utilizado en la induccién de la cesarea dando un
margen de seguridad de 10 minutos para la extraccién del producto.'® '’

Relajantes musculares

Los relajantes musculares tanto despolarizantes (succinilcolina) como no
despolarizantes {pancuronio, atracurio, vecuronio) no cruzan la barrera
placentaria y pueden utilizarse cantidades clinicomente significativas con
seguridad durante la cesdrea., debido a su peso molecular mayor a 500 daltons
a su escasa liposolubilidad, y alto grado de ionizacién no son transportados o
través de la placenta en cantidades clinicamente significativas.”

Paso placentario de anestésicos

El flujo sanguineo uterino de la parturienta a férmino  es
aproximadamente de 700ml/min. y estd determinada por la presién arterial
uterina, la presidon venosa uterina y la resistencia vascular ulerina.. Los
medicamentos administrados a la madre entran en la circulacion fetal
fundamentalmente mediante difusién pasiva. La ley de difusién de Fick
determina la velocidad de transporte a través de la placenta. El gradiente de
concentracién materno - fetal, el flujo sanguineo uterino y umbilical y los
distintos factores que determinan la constante de difusién del compuesto son de
importancia fundamental para el anestesidlogo. Los factores que producen una
elevada constante de difusién (es decir, difusién rapida) incluyen el peso
molecular bajo [inferior a 500 daltons), escasa fijacién o proteinas, alta
liposolubilidad y escaso grado de ionizacion. Practicamente todos los agentes
utilizados para producir anestesio, analgesia o sedacién tienen pesos
moleculares inferiores a 500, estan parcialmente no ionizades a PH fisiclégico,
tienen una liposolubilidad relativamente alta y, al menos, estan unidos a
proteinas parcialmente en la sangre materna, de ahi que crucen rapidamente la

placenta.®

El incremento en el peso molecular impide el paso o través de la placenta
esto es a mayores de 500 daltons; encontrande que todos los anestésicos
locales y los barbitiricos estan en el rango de 100 a 350 daltons; los que
tienen entre 500 a 1000 pasan lentamente y los que tienen mas de 1000
daltons como la heparina y lo insulina no pasan la barrera placentaria. Un
mayor grado de solubilidad a los lipidos favorece el paso placentario; los
narcéticos, el diacepam, los barbitiricos, el propofol y los anestésicos
halogenados son altamente liposolubles. Todos los medicamentos utilizados en
la analgesia y anestesia obstétrica pasan la barrera placentaria, pero gracias a
los factores maternos y fetales es posible usar dosis terapéuticas sin causar

dano al producto.'™ "




La circulacién fetal es Unica en muchos sentidos y modifica ampliamente
la distribucién de las drogas. La captacién de farmacos por el higado del feto
puede proteger frente a la existencia de niveles elevados en las arterias fetales.
La dilucién de la sangre venosa umbilical en la auricule derecha fetal y la
derivacion de sangre a través del agujero oval y el conducto arterioso también
meodifican la distribucién fetal de los farmacos. La actividad enzimética hepatica
fetal generalmente inferior a la de los adultos. Sin embargo fos microsomas
hepaticos de los fetos humanos presentan niveles significatives de citocromo P-
450 y nicotinamida - adenina - dinuclectidofosfato (NADPH)- citocromo C
reductasa ya en la segunda semana de gestacion. Esta actividad enzimdtica,
aunque reducida en comparacién con la de los adultos, sugiere que incluso los
fetos humanos prematuro puedan metabolizar numerosos compuestos,
incluyendo la mayoria de los anestésicos locales. '

Aunque la difusion pasiva es el factor principal en el transporte
placentario de farmacos, los cambios hemodinamicos de la madre o del felo
pueden influir en su paso. Estos cambios pueden ocurrir en diversos lugares:
arteria o vena umbilical (compresién del cordén), espacio inrtervelloso
(compresion capilar fetal con el aumento de la presion intrautering), vena
uterina (obstruccion de la vena cova con la parturientas en posiciéon supina) y
arteria uterina {hipotension raquidea o estimulacién  «-adrenérgica). Esto es si
los medicamentos se administran por via intravenosa a la madre durante una
confraccién utering, seré menos probable que lleguen al feto en altas
conceniraciones.’
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PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

¢El empleo del propofol como inductor anestésico en operacion cesarea,
serd capaz de proporcionar un mejor estado neuvroconductal que el tiopental?

HIPOTESIS NULA

Los recién nacidos obtenidos por operacion cesdrea bajo anestesia
general empleande propofel como inductor no presentaran un estado
nevroconductal mejor que en los que se utilizo tiopental.

HIPOTESIS ALTERNA

Si el propofol es un agente anestésico intravenoso  que se esta
popularizande cada vez mas por sus propiedades deseables del farmaco que
incluyen una induccion rapida seguida por su pronta recuperacion, con escasa
incidencia de efectos secundarios. Entonces tendrd menos afeccion sobre el
estado neuroconductal del recién nacido obtenido por cesdrea, que el tiopental,
debido este ultimo a su redistribucion en lo madre y el producto.

OBIJETIVO GENERAL

Determinar el estado neuroconductal del recién nacido obtenido por
operacién cesarea bajo anestesia general empleando propofol y tiopental

OBIJETIVOS ESPECIFICOS

» Determinar el grado de afeccién sobre el estado neurcconductal
del recién nacido con el uso de propofol comporado con el
tiopental como inductores en anestesia general

» Evaluar y recomendar un método para la valoracién del neonato,
que nos permita diferenciar en las primeras horas de vida los
efectos de los anestésicos empleados, la hipoxia perinatal y el
trauma obstétrico.

» Definir la utilidad de la valoracion NACS como una prueba no
invasiva totalmente clinica, sin gasto econdémico, que permita
establecer el estado neurocenductal del recién nacido y establecer
un diagnostico, tratamiento y pronostico oportuno.
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CAMPO ESPECIFICO DE APLICACION

Estudio experimental, prospectivo, longitudinal, comparativo.

JUSTIFICACION

Uno de los problemas principales en la anestesia obstétrica es cuando se
presenta la necesidad imperiosa de emplear la anestesia general en operacion
cesdrea; debiendo elegir  un inductor que tenga un inicio de accién rapido
con efectos minimos sobre el recién nacido y una recuperacion rapida. Es por
esto que se valorara el efecto farmacolégico del tiopental y propofol sobre el
recién nacido a través de la valoracién neuroconductal “A NEW NEUROLOGIC
AND ADAPTATIVE CAPACITY SCORING SYSTEM FOR EVALUATING OBSTETRIC
MEDICATIONS IN FULL - TERM NEWBORNS (NACS)”, para poder determinar
cual de los dos es mas seguro para el recién nacide y poderlo realizar en
nuestro universo de trabaijo.

LUGAR Y DURACION

El presente estudio se realizard en el Hospital General Tacuba  del
ISSSTE, en el servicio de anestesiologia, en la unidad tocoquirtrgica, en el
periodo comprendido entre marzo y julio del afo 2001.

CRITERIOS DE INCLUSION

» Pacientes con edad de 15 a 35 afios, con embarazo de término.

» Pacientes con embarazo de terminoc de 37 a 40 semanas de
gestacion. ‘

Pacientes ASA 2 B,

Pacientes que no acepten anestesia regional.

Pacientes con alteraciones en la columna vertebral

Pacientes que requieran cesdrea iterativa

Pacientes con embarazo de término con DCP.

Pacientes con reaccién a los anestésicos locales

v v W v wv w




CRITERION DE EXCLUSION

» Pacientes con Sufrimiento fetal agudo
» Pacientes que hayon tenido medicacién preanestésica  con
benzodiacepinas, opicides antes de la cesdrea,
Pacientes con cuadro de preeclampsia - eclampsia
» Pacientes con enfermedad agregada (toxemia, placenta previa
sangrante, sufrimiento fetal agudo, malformaciones congénitas del
producio)
Sx. De HELLP
Pacientes con edad menor de 15 afios y mayor de 35 afos
Pacientes con ayuno menor de 8 horas
Pacientes con datos de intubacion dificil

v v v w

CRITERIOS DE ELIMINACION

» Pacientes con andfilaxio al medicamento.
» Productos con malformaciones congénitas

MATERIAL Y METODO

Se incluirdn en el estudio 40 pacientes | para conocer el nimero de la
muestra paro la investigacidon, se empleo una potencia de .50, con una
significancia de .05, y un error alfa de 0.10, lo que es igual a 20 pacientes por
grupo, 40 en total ), con embarazo de término, con una edad comprendida
entre 15 y 35 onos, con un estado fisico ASA 2 B.

Una vez seleccionadas las pacientes que cumplen con los criterios de
inclusion, se les solicitara posterior a una explicacion del procedimiento
anestésico que incluye las ventajas y riesgos del mismo, que por escrito
autorizaran de conformidad.

Ya en el quirdéfane se canglizarén una via permeable, se monitorizara a
la pociente de manera no invasiva, con toma de frecuencia cardiaca con
estetoscopio precordiol, (postintubada esofagico), toma de la presion arterial
con esfingobaumanometro, y cardioscopio con 3 derivaciones y oximetria de
pulso

Se formaran 2 grupos al azar, el grupo | integrado por 20 recién nacidos
obtenidos por operaciéon cesdrea, a cuyas madres se les administrara oxigeno
por mascarilla al 100% a 6 litros por minuto durante 3 minutos previo a la
induccion, esta se realizaré a base de tiopental a razén de 5 mg/Kg peso, asi
como bromuro de vecuronio a dosis de 100 pg/Kg, para las maniobras de
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intubacion, no se administrara ningun ofro medicamento hasta que se haya
pinzado el cordén umbilical. Obtenido el necnato el mantenimiento de la
anestesia se efectuara con oxigeno al 100 %, enfluorano de 1 a 2 volUmenes
por ciento y fentanil a razon de 4 ug/Kg IV.

El grupo Il integrado por 20 recién nacidos obtenidos por operacion
cesdreq, a cuyas madres se les administrard oxigeno por mascarilla ol 100% a 6
litros por minuto durante 3 minutos, previo a la induccién, esta se realizard a
base de Propofol a razon de 2.5 mg/Kg peso, asi como bromuro de vecuronio o
dosis de 100 pg/Kg, para las maniobras de intubacién, no se administrara
ningin ofro medicamento hasta que se haya pinzado el cordén umbilical.
Obtenido el neonato el mantenimiento de la anestesia se efectuara con oxigeno
al 100 %, enfluorano de 1 a 2 volumenes por ciento y fentanil a razén de 4

ng/Kg IV.

Todos los neonatos seran evaluados mediante la valoracién de NACS en
un ambiente tranquilo con temperatura adecuada al cumplir 10, 30, 60, 90 y
120 minutos de vida extrautering; considerande como deprimidos a los que
presenten una puntuacion menor de 35 puntos en la valoracién NACS; vy cuya
recoleccion de datos se realizara por medio de la hoja de registro de
valoracién neuroconductal {anexo ). La valoracion estadistica se realizara por
medio de la aplicacion de la t de Student). Los resvitados se presentaran en
forma de gréfica de barras comparativas asi como cuadros especificos para
cade grupo estudiado, el disero de estos cuadros, graficas y/o tablas se
elaboraran mediante sistema computarizade EXCELL.

RIESGOS

Se sabe gue tanto el tiopental como el propofol atraviesan la barrera
placentaria en los primeros 90 segundos tras su administracién, lo cual puede
producir depresion en el recién nacido, esto es reversible de acuerdo a la dosis
empleada y la idiosincrasia de cada paciente, Sin embargo en el presente
estudio se administrarén dosis empleadas yo estandarizadas y estudiadas
ampliamente, con las cuales los efectos colaterales son minimos y en caso de
presentarse reversibles.

Es importante destacar que a cada paciente se le informara del
procedimiento o reclizar (hoja de consentimiento informado (anexc IV} como
parte de las recomendaciones de la declaracion de Helsinki, Finlandia (anexo
V], ¥ la aprobacion del Comité Etico del hospital, asi como el consentimiento
por escrito de todos y cada uno de los pacientes estudiados y/o representantes
legales; tomando como carta de aceptacién la hoja de autorizacién que se
proporciona a los pacientes cuando ingresan algun servicio del Hospital
General Tacuba del 1SSSTE asi como una carta de consentimiento informado
por parte del servicio responsable del estudio.
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RESULTADOS

Se estudiaron 40 recién nacidos de ambos sexos, los cuales provinieron
de 2 grupos de madres divididas aleatoriamente cuya extraccién del producto
se hizo por operacidn cesdrea bajo anestesia general.

El grupo | estuvo constituido por 20 recién nacidos, cuyas madres tenian
las siguientes caracteristicas: edad promedio 25.25 + afos con Embarazo de 37
a 40 Semanas de Gestacion, los motivos de la cesarea fueron por:
Desproporcion Céfalo Pélvica, Cesdrea lterativa, Presentacion Pélvica, y Trabajo
de Parto en Fose Latente.[tabla 1) Mingun caso tenia sufrimiento fetal, y
ninguna de los madres presentaba patologio agregada. Ninguna de las
pacientes recibié medicacion preanestesica, y la induccion de la anestesio se
llevo a cabo con Tiopental a 4mg-Kg"' como relajante muscular para facilitar la
infubacion se uso Bromuro de Vecuronio 100pg.Kg' Ninguna de las
intfubaciones fue dificil, y el agente inhalado que se empleo fue Enfluorane el
cual no se utilizo si no hasta después de haber pinzado el cordén umbilical; de
la misma forma se uso Fentanil 4pg.Kg' después del pinzamiento del cordon
umbilical. En este grupo 8 recién nacidos fueron del sexo femenino  con un
peso promedio de 3.05 + Kg y desviacién estandar 0.33 + vy 12 recién
nacidos fueron del sexo masculino con un peso promedio de 3.15 £+ Kg y
desviacion estandar de 0.41 + El Apgar de los Recién MNacidos en este grupo al
minuto fue de 7.55 + y a los 5 minutos de 8.95 . A los recién nacidos se les
oplico la valoracion del Sistema dela Capacidod Neurolégico y Adaptafiva
{que por sus siglas en inglés es “NASCS”), esta se llevo a cabo a los 10, 30,
60, 90 y 120 minutos de vida extrauterina. Las puntuaciones promedio de
NACS fueron respectivamente de 38, 38.7, 40, 40 40 . Tanto las
calificaciones de APGAR como las calificaciones del NACS se compararon con el
grupo manejado con Propofol mediante la prueba de t de Siudent para
muestras independientes no encontrdandose diferencias estadisticamente
significativas ni en el APGAR nien el NACS  en ninguno de sus tiempos (P
> 0.20). (grafica 1y 2)

El grupo |l estuvo constitvido por 20 recién nacidos, cuyas madres tenian
las siguientes caracteristicus: edad promedio 27.2 + afos con Embarazo de 37
a 40 Semanas de Gestacién, los motivos de la cesdrea fueron por:
Desproporciéon Céfalo pélvica, Cesarea lterativa, Condilomatosis, Presentacion
Pélvica, y Trabajo de Parto en Fase Latente.ftabla Il). Ningin caso tenia
sufrimiento fetal, y ninguna de las madres tenia patologic agregada. Ninguna
de las pacientes recibio medicacién preanestesica, y la induccion de la anestesia
se llevo o cabo con Propofol a 2.5 mgKg' como relajante muscular paro
facilitar la intubacion se uso Bromuro de Vecuronio 100pg.Kg' Ninguna de las
intubaciones fue dificil, y el agente inhalado que se empleo fue Enfluorane el
cual no se utilizo si no hasta después de haber pinzado el cordon umbilical, de
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lo misma forma se uso Fentanil 4ug.Kg' después del pinzamiento del cordén
umbilical. En este grupo 12 recién nacidos fueron del sexo femenino  con un
peso promedio de 2.95 + y desviacion estandar de 0.42 + y 8 recién nacidos
fueron del sexo masculino con un peso promedio de 3.0 + Kg y una desviacién
estandar de 0.42 * El Apgar de los Recién Nacidos en este grupo al minuto fue
de 7.8 + y a los 5 minutos de 8.85 +. A los recién nacidos se les aplico la
valoracion del Sistemao de la Capacidad Neurolégica y Adaptativa  (que por sus
siglas en inglés es*NASCS*) esta se llevo a cabo a los 10, 30, 60, 90y 120
minutos de vida extrauterina. Las puntuaciones promedio de NACS fueron
respectivamente de 34, 37, 38, 38.5 ,39 £. . (grafica 1y 2)

Tabla 1. Diagnéstico preoperatorio
Grupo | Tiopental

Desproporcion Céfalo-Pélvica
Cesarea lterativa
Presentacion Pélvica
Trabajo de Parto en Fase Latente

(S RS

TOTAL 20

Tabla 2. Diagnéstico preoperatorio
Grupo |l Propofol

Desproporcion Céfalo-Pélvica
Cesdrea lterativa
Presentacién Pélvica
Trabajo de Parto en Fase Latente
Condilomatosis
TOTAL

S—uvunajn




NACS PROPOFOL VS TIOPENTAL

38

38.5

NACS

39

OPROPOFOL
S|TIOPENTAL

30
TIEMPOM

60

90

I NUTOS

120

GRAFICA T.La grafica mussira los efectos Maurolagicos y Canductales o traves de la evaluacion del Sistema de la
Capacidod Neuroldgica y Adapiativa  {MACS) en Recién nacidos obtenidos por operacién cesérea bajo anestesia
general comparando el uso de propofol y tiopental come inductores; mediante la 1 de Student, Se puede observar una
calificacion promedie NACS superior en el grupo del fiopental camparado con el propofol en todas sus fiempos, aunque

asto diferencia no es significativa estadisticamente, (P > 0.20)




APGAR

12

10 3

8 B.85 8.85
7.55 78 O tiopental

| Dpropofol |

APGAR
[=2]

TIEMPO MINUTOS

GRAFICA 2. Lo grafica muestra la avaluacion de APGAR al minuto de vida y a los 5 minutos, comparando los dos
inductores en estudic mediante la t de Student. Mostrande uno mejor puntuacion an el grupe de propotol en el primer
minuto de vida qua el tiopental y a los § minvtos lo calificacion fus mejor para el tiopental que para el propofol,

aunque la diferencia no es trascendental y astadisticamenta no significativa, (P>0.20)"
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DISCUSION

los resultodos del estudic muestran que no existe una diferencia
estadistica significativa entre el uso del tiopental y el propofol empleados como
inductores en operacion cesdrea bajo anestesia general. Sin embargo aunque
esta diferencia es pequeria y estadisticamente no significativa se puede observar
en los resultados cierta tendencia hacia el tiopental con respecto a menos
efectos adversos en el recién nacido, mostrando un mejor estado neurolégico
y conductal que con el propofol.

A través de la evaluacion neuroconductal (NACS); el grupo del tiopental
mostré una calificacion mayor que los del propofol durante todos los intervalos
de tiempo que se rediizo. Considerando que esta es una valoracion especifica
que permite detectar la depresion de origen farmacolégico, asfixia perinatal y
trauma obstétrico  valorando no solo el estado general del recién nacido «a
través de las funciones vitales como lo hace el APGAR si no que ademas busca
especificamente parametros que se verdn alterados en forma indiscutible por
estos factores.

En los primeros 10 minutos de vida extrauterina el propofol mostré una
calificacion NACS promedio de 34 £ puntos a diferencia del tiopental con un
promedio de 38 * tomando en cuenta que un puntaje NACS menor de 35
corresponde a depresion Neural y Conductal. Para lo cual debe considerarse
que en el grupo del propefol un recién nacido del sexo masculino presente una
calificacion NACS de 34 puntos, ya que al momento de su extraccién
presentaba liquido meconial verde, con presencia de doble cordén umbilical
en cuello, sin diagnéstico previo de sufrimiento fetal, recuperandose a los 30
minutos de vida extrauterina con una calificacién de 35,posteriormente 26 37 y
38 puntos respectivamente de acuerdo al tiempo establecido de valoracion (60,
90 y 120 minutos de vida extrauterina). De igual forma el APGAR fue bajo al
momento de su nacimiento con un calificacién de 6, a los 5 minutos de 8 y a
los 10 minuvtos de 9; sin presentar secuelas neuroconductales irreversibles
dandose de alta con su madre a los 3 dias de su nacimiento; lo cual
probablemente se haya debido al sufrimiento fetal que presentaba en Gtero y
que se incremenio con el uso del farmaco o que afecto la puntuacién del
grupo ya que el tiempo desde la induccién hasta la  extraccién fue de 11

minutos.

En cuanto al APGAR se puede apreciar que en el primer minuto de vida
tuvo una mejor puntuacion el grupo del propofol que el de tiopental con una
diferencia pequera estadisticamente no significativa, y @ los 5 minutos de vida
el de tiopental mostré mejor puntuacion que el de propofol de igual forma
estadisticamente no significativa lo que probablemente se haya visto afectado




por el recién nacido que presento sufrimiento fetal al momento de su
extraccion.

Se puede ver una diferencia entre las dos escalas de valoracion
empleadas en el recién nacido, ya que en la NACS el grupo de recién nacidos
con tiopentol presento una puntuacién mejor que en los de propofol lo que no
corresponde con el APGAR ya que esta ultima muestra una mejor puntuacian al
minuto de vida en el grupo de propofol que en el de tiopental y a los cinco
minutos el APGAR es mejor en el grupo del tiopental que en los de propofol
esta ultima estaria acorde al NACS de acuerdo al tiempo establecido en que se
realizo la evoluacion, de tal forma que el NACS como lo refiere la literatura es
una valoracién clinica mas especifica que el APGAR, ya que durante el estudio
fue posible encontrar estas discrepancios entre ambas escalas ya que 5 recién
nacidos con APGAR elevado mostraban una NACS meneor a lo esperado y
clinicamente corroborado; de igual manera se observaron 4 recién nacidos en
los que el NACS era mayor en comparacion con el APGAR.

28




CONCLUSION

El propofol representa una alternativa segura en la operacién cesdrea
aunque se ve superado por el tiopental ya que este, tiene menos efectos
Neurolégicos y Conductales que el propofol en los recién nacidos, por tanto es
una opcién segura en la operacion cesdrea bajo anestesia general.

En cuanto a la escala NACS, estd representa una mejor alternativa en la
valoracién del recién nacido que el APGAR yo que permite identificar
parametros especificos que se veran alterados en forma indiscutible por las
drogas usadas durante la anaigesia obstétrica, lo asfixia perinatal y el
troumatismo obstétrico. Ademés comprende las  funciones vitales que
Unicamente considera el APGAR. Siendo también segura, econémica y facil de
realizar.




ANEXO |

Valoraciéon de APGAR

=

Signo 0 1

2
Frecuencio cardiaca Ausente Menor de 100 Mayor de 100
Esfuerzo respiratorio Ausente Regular e Bueno, {lanto fuerte
hipoventilacién
Tono muscular Flacido Alguna flexién de las | Movimientos actives,

extremidades

buena flexion

Irritabilidad refleja Sin respuesta Llanto, alguna

movilidad

Llanto vigoroso

Color Azul, pdlido Cuerpo sonrosado,

_| .manos y pies azules _

Completamente
sonrosado

» Se realiza al primer minvto de vida, para valorar la asfixia
neonatal y su valoracién a los 5 minutos permite predecir el estado

clinico posterior

» A cada uno de los signos se le da un valor de 0 a 2 puntos; la

calificacién esperada debera ser 7y 10.




ANEXO I

Evaluacién de la capacidad neurolégica y adaptativa en
neonatos a termino “NACS”
Anestesia General Propofol vs. Tiopental

Nombre Geanero Edad Fecha Hera

Peso al nacer

APGAR

Grupo

Dosis

Edad de la Madre

Anestésico Emplecdo

(posicién eracta)

0 1 2
Capacidad de adaptacién | o l R L
[ 7" Respuesta al sonido [ Ausente | Minimo [ Vigoroso
*| 2. Habituacién a la luz [ Ausente [ 7-12 estimulos | Menos de 6 estimulos
3. Respuesta a la luz Ausente Minimo Parpadeo intenso o
B despertamiento
{ 4. Habituacién a la luz [ “Ausente | 7-1Zestimulos | 6 estimulos o menos
| 5. Posibilidad de consclor | Ausente | Oificil [ facil
[ Tono Pasivo [ 0 ( 1 [ 2
['6. Signe de la bufanda Rodeo al I_Pusu ligeramente | El codo no alcanza la linea medio
cuello del codo o la linea
‘ media
| 7. Rebote de los brazos [ TAusente | Lento, débil | "Neto, irreproducible
[ 8. Angulo poplitec Mayor de 100°0 110 ° 90° 0 menos
| 110
9. rebote de miembros Ausente Lento y déhil Rapido e irreproducible
infertores
| Tono Activo | o I 1 R 2 ]
110, Controccién activa de | Ausenteo | Dificil Satisfactoria la cobeza se conserva
{ flexores del cuello (desde la normal an el eje del cuerpo
flexién del tronco)
11. Contraccion activa de los [ Avsente o Dificil Satisfactoria fa cobeza se conserva
extensores del cuello (desde normal en al eje del cuerpo
i lo flexian del tronco}
"12. Presion palmar [ Ausente | __ Debit . | Excelente, reproducible
:—ﬁ Respuesta a lo traccién Ausente Levanta partes del Levarita todo el cuerpo
» (despues de presion palmar) cuerpo )
14. Reaccion de sostén Ausente |  Incompleta Intensa, sostiene todo el peso
| transitoria corporal




| Reflejos Primarios [ 0 [ 1 | 2
[ 15, Maorcha automatica [ Ausente | Débil de obtener | _ Perfects, reproducible
[ 16. Reflejo Moro [ Ausente | Debil, incompleto | Perfecto, complete
[ 17. Succién Ausente Débil Perfecto sincronizada con la
deglucion.
Evaluacién General 0 1 2
Neurolégica

[ 18. Estado de Alerta | Coma [ letergo [ = MNormal

19. Llanto Ausente Débil “chillan” i Normal

excasivo
20. Actividod matora Ausents o Disminuida o l Normal
excasiva apenas excesiva

{ Total

] Alos 10 minutos de vida

{ Total

| A los 30 minutos de vido _

[ Total

[ AYos 40 minutos de vida

[ Total

[ A los 90 minutos da vida

[ Total

[ Alos 120 minulos




ANEXO Il

Sistema de clasificacién de la sociedad americana de anestesiologia ASA

ASA 1

Sin alteraciones organicas, fisiolégicas, bioquimicas o siquiatricas.

El proceso patolégico por el cual la cirugia sera realizada esta localizado y no
provoca alteracion sistémica,

ASA 2

Enfermedad sistémica leve a moderada causada por la condicién quirdrgica o
por otro proceso patolégico.

Hipertensién controlada, antecedente de asma, anemia, tabaquismo, diabetes
mellitus controlada, obesidad moderada, edad menor de un afo o mayor de 70
afos, embarazo.

ASA 3

Alteracién sistémica severa o enfermedad de cualquier cavsa, aun cuande no
pueda ser posible definir el grado de incapacidad final.

Angina, estatus post infarto, hipertensién mal controlada, enfermedad
respiratoria sintomdtica (Asma, EPOC) obesidad mérbida. '

ASA 4

Enfermedad sistémica severa que ya representa una amenaza para la vida y no
siempre es corregible con cirugia.

Angina inestable, insuficiencia cardiaca congestiva, insuficiencia hepatorrenal.

ASA 5

Paciente moribundo quien tiene poca sobrevida, pero es sometido a cirugia
irremediable.

Transplantes.

Clase Mortalided %

.~ 008-008
[ 0.27-0.4
l
|
I

1.8-43
7.8-23
9.4- 51

—_———— — —

| &) 3| N —
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ANEXO IV

Hoja de consentimiento Informado

Se me ha explicado completamente la naturaleza y procedimientos
involucrados en el estudio de valoracién neuroconductal NACS en operacion
cesdrea bojo anestesia general con el empleo de propofol y tiopental.

He leido y comprendido la carta de consentimiento informade para los
pacientes. A si mismo estoy en libertad para optar por poder excluvirme del
presente estudic en cualquier momento y por cualquier razon sin que esto
llegue a afector el estudio en sus resultados.

Yo
certifico que he recibido carta de consentimiento informado y estoy de acuerdo

en participar en el estudio.

Firma y nombre del paciente Fecha

firmo y nombre del anestesidiogo Fecha

Firma y nombre del testigo Fecha
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ANEXO V

DECLARACION DE HELSINKi
Declaracién de Helsinki de la Asociaciéon Medico Mundial

Recomendaciones para guiar a los doctores en medicina en la investigacién
biomédica en sujetos humanos.

Adoptada por la XVl Asamblea Medica Mundial en Helsinki, Finlandia, en junio
de 1964 y modificada por la XXIX Asamblea Mundial en Tokio, Japén en
octubre de 1975, la Asamblea Medica Mundial en Venecia, ltalia, en octubre de
1983, la XLI Asamblea Medica Mundial en Hong Kong, en septiembre de 1989
y por la XLVIIl Asamblea General en Somerset West, Republica de Sudafrica, en
octubre de 1996,

INTRODUCCION

Lo mision del medico es salvaguardar lo salud de las personas. Sus
conocimientos y su conciencio estan dedicados al cumplimiento de esta misién.
La Declaracién de Ginebra de fa Asociacién Medica Mundial obliga al medice
con las palabras: “Mi primera consideracién sera la salud de mi paciente”, y el
Codigo Internacional de Efica Medica declara que: “El medico actuara
exclusivamente en interés del paciente cuando proporcione atencién medica
que pueda tener el efecto de debilitar el estado fisico y mental del paciente”.

El propésito de la investigacion biomédica en sujetos humanos debe ser mejorar
los procedimientos dicgnésticos, terapéuticos y profilacticos y la comprension de
la etiologia y lo patogénesis de la enfermedad.

En la practica actual de la medicing, casi todos los procedimientos diagndsticos,
terapéuticos o profilacticos entrafian riesgos. Esto es especialmente aplicable a
la investigacion biomédica.

En el campo de la investigacion biomédica, se debe reconocer una distincion
fundamental entre la investigacion medica en donde el objetivo es
esencialmente diagnestico o terapéutico para un paciente, y la investigacion
medica cuye objeto esencial es puramente cientifico y no implica utilidad
diagnostica o terapéutica directa para la persona sometida a la investigacion.

Puesto que es indispensable que los resultados de los experimentos en el
laboratorio sean aplicados a los seres humanos para ampliar el conocimiento
cientifico y para ayudar a la humanidad doliente, la Asociacion Medica Mundial
ha elaborado las siguientes recomendaciones como una guia para todos los
doctores que participen en la investigacion biomédica con sujetos humanos.
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Estas recomendaciones deben ser mantenidas bajo revisién en el futuro, Se
debe subrayar que, como estan redactadas, las normas solo constituye una guia
para los médicos de todo &l mundo. Los médicos no son excluides de las
responsabilidades penales, civiles y éticas bajo las leyes de sus propios paises.

I. PRINCIPIOS BASICOS.

1. La investigacion biomédica en la que participen sujetos humanos debe
ajustarse a los principios cientificos generalmente aceptados y debe estar
basada en la experimentacion de laboratoric y en animales, realizada en forma
adecuada y con un conocimiento completo de ia literatura cientifica.

2. El disefio y la ejecucién de cada procedimiento experimental en donde
participen sujetos deben estar formulados claramente en un protocolo
experimental el cual debe ser comunicado para su consideracién, comentario y
orientacion a una comisién designada especialmente, independientemente del
investigador y del patrocinador, con la condicioné que esta comision
independiente este en conformidad con las leyes y reglamentos del pais en
donde se lteve a cabo el estudio.

3. La investigocion biomédica en sujetos humanos solo debe. ser llevada a
cabo por personas calificadas cientificamente y bajo la supervision de una
persona medica clinicamente competente. La responsabilidad siempre debe
recaer en la persona calificada médicamente y nunco debe depender del sujeto
de la investigacién, aunque este haya otorgado su consentimiento.

4. La investigacién biomédica realizada en sujetos humanos no puede
llevarse

a cabo en forma legitima o menos que la importancia del objetivo sea
proporcional al riesgo inherente para el sujeto.

5. Todo proyecto de investigacion biomédica con sujetos humanos debe ser
precedido por una evaluacién cuidodosa de los riesgos predecibles en
comparacion con los beneficios previsibles paro el sujeto o para otras personas.
La preocupacién por los intereses del sujeto siempre debe prevalecer sobre los
intereses de la ciencia y la sociedad.

6. El derecho del sujeto de la investigacién a salvaguardar su integridad
siempre debe ser respetado. Se deben tomar todas las precauciones necesarias
para respetar la privacia del sujeto y para minimizar el efecto del estudio sobre
la integridad fisica y mental del sujeto y sobre la personalidad del mismo.

7. Los médicos deben abstenerse de entregarse a proyectos de investigacion

en sujetos humanos, a menos que estén convencidos de que los sesgos
implicados estan considerados como predecibles. Los médicos deben
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interrumpir cualquier investigacién si se encuentra que los riesgos superan en
importancia a los beneficios potenciales.

8. En la publicacién de los resultados de su investigacion, el medico esta
obligado a** conservar la exactitud de los resultados. Los reportes de la
experimentacién que no estén de acuerdo con los principios formulados en esta
declaracion no deben ser aceptados para su publicacion.

9. En la investigacion realizada en seres humanos, cada sujeto potencial
debe ser informado adecuadamente de los objetivos, los meétodos, los
beneficios previstos y los riesgos potenciales del estudic y de las molestias que
este puede entrafian El sujeto debe ser informado que. esta en libertad de
abstenerse de paorticipar en el estudio y que esta en libertad para retirar en
cualquier momento su consentimiento informado otorgado libremente por el
sujeto,. de preferencia por escrito.

10. Al obtener el consentimiento para el proyecto de investigacion, el medico
debe ser especialmente cauto, el sujeto se encuentra en una relacion de
dependencia respecto a el o si el sujeto pudiera consentir bajo coaccion. En ese
caso, el consentimiento informado debe ser obtenido por un medico que no
este participando en esa investigacion y que sea totalmente independiente de
esta relacion oficial. ‘

11.  En caso de incompetencia legal, el consentimiento informado se debe
obtener del tutor legal, de acuerdo con la legislacién nacional. Donde la
incapacidad fisica o mental imposibilite la obtencién del consentimiento
informado, o cuando el sujeto sea menor de edad, el permiso del pariente
responsable substituye al del sujeto de acuverdo con la legislacion nacional.
Siempre que el menor de edad realmente pueda otorgar su consentimiento,
ademas de! consentimiento de su futor, se debe obtener aodemas el

consertimiento del menor.

12.  El protocolo de la investigacién siempre debe contener un planteamiento
de las consideraciones fisicas asociadas y debe indicar que se observan los
principios enunciados en la presente declaracion.

Il. INVESTIGACION MEDICA COMBINADA CON ATENCION PROFESIONAL
(INVESTIGACION CLINICA)

1. En el tratomiento de la persona enferma, el medico debe estar en
libertad de utilizar una nuevoc medida diognostica y terapéutica si, en su
opinién, esta ofrece esperanza de salvar la vida, restablecer o aliviar el

sufrimiento.




2. Los beneficios, riesgos y molestias potenciales de un nuevo meétodo
deben ser sopesados contra las ventajas de los mejores métodos diagnésticos y
terapéuticos existentes.

3. En cualquier estudic medico, a todos los pacientes incluso aquellos que
forman parte de un grupo control, en caso que lo hubiese, se les deben
asegurar los mejores métodos diagnésticos y terapéuticos comprobados. Esto
excluye el uso de un placebo inerte en los estudios donde no exista un método
diagnostico o terapéutico comprobado.

4, La negacién del paciente a participar en un estudio nunca debe interferir
con la relacién medico-paciente.

5. Si el medico considera esencial no obtener el consentimiento informado,
las razones especificas de esta propuesta deben ser consignadas en el protocolo
experimental para sometimiento a la comisién independiente.

6. Cuando el objetivo sea la adquisicién de nuevos conocimientos médicos,
el medico solo podra combinar la investigacion medica con la atencién
profesional en la medida que la investigacion medica este justificada por su
utilidad diagnostica o terapéutica potencial para el paciente.

Il. INVESTIGACION BIOMEDICA NO TERAPEUT!CA QUE INCLUYA SUJETOS
HUMANOS (INVESTIGACION BIOMEDICA NO CLINICA)

1. En la aplicacién puramente cientifica de la investigacién medica llevada a
cabo en un ser humano, es obligacién del medico seguir siendo el protector de
lo vida vy la solud de la persona en quien se lleve a cabo la investigacién
biomédica.

2. Los sujetos deben ser voluntarios, ya sean personas sanas o pacientes
para quienes el disefio experimental no este relacionado con la enfermedad de

los mismos.

3. El investigador o el equipo de investigacion deben discontinuar la
investigacion si, en su opinién, continuarfa pudiera resultar perjudicial para el
individuo.

4. En la investigacion realizada en el hombre, los intereses de la ciencia y la
sociedad nunca deben tener prioridad sobre las consideraciones relacionadas
con el bienestar del sujeto.
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