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Resumen.

Objetivo: Describir la disfuncion cognitiva postoperatoria en adultos jovenes
sometidos a cirugia electiva bajo anestesia general realizando evaluaciones de

la funcidn neuropsicoldgica por medio de la prueba NEUROPSI ®.

Material y métodos: Se realiz6 un estudio cuasi experimental, en un grupo de
30 pacientes; programados para cirugia electiva sometidos a anestesia general;
se les aplico la primera toma de la prueba NEUROPSI ® en el momento de la
valoracion preanestésica y se les asign6 un puntaje.

Se colocd monitorizacion no invasiva incluyendo indice biespectral (BIS). Se
utilizé el manejo anestésico con anestesia general balanceada con un protocolo

de induccion establecido. Se infiltro el area quirdrgica con Bupivacaina 0.5%.

Se les dio seguimiento citdndolos en la consulta externa a los 7 y 30 dias

posteriores a la cirugia y se les aplico la evaluacion de NEUROPSI®.

Resultados: Se obtuvo T de Student comparando el control previo con los
controles a los 7 y 30 dias posteriores al evento quirtrgico. Control previo a
evento quirdrgico comparado con 7 dias: gl: 58; Tc: 0.630578643; p: 0.05; Tt: 2.0.
Control previo a evento quirargico comparado con 7 dias: gl: 58; Tc:

0.000176897; p: 0.05; Tt: 2.0



Conclusion: No existe diferencia estadisticamente significativa entre los

puntajes obtenidos en la prueba de control y la misma prueba a los 7 y 30 dias.

Palabras claves:

Disfuncién cognitiva postoperatoria, anestesia general balanceada



Introduccién

Més de 300 millones de procedimientos complejos y muy dolorosos se realizan
anualmente. Para alcanzar el nivel de inconsciencia e insensibilidad al dolor
durante diversas intervenciones, los cerebros humanos estan siendo sometidos
a una variedad de farmacos, solos 0 en combinaciones. [1]

La anestesia general es un proceso reversible provocado por farmacos y
compuesto por cinco estados fisiolégicos y conductuales: inconsciencia,
amnesia, analgesia, inmovilidad y proteccion neurovegetativa. [2]

Se ha demostrado que la monitorizacién intraoperatoria del electroencefalograma
procesado (EEG), como el indice biespectral (BIS), facilita la titulacion de la
administracion de farmacos anestésicos. El monitor BIS incorpora el dominio del
tiempo, el dominio de la frecuencia y el analisis biespectral de EEG sin procesar
sefiales. Esto se muestra como un niumero adimensional que oscila entre 0 (EEG
isoeléctrico) y 100 (totalmente despierto), para indicar la profundidad de la
anestesia. Se considera que un paciente esta en un plano hipnotico adecuado
cuando el BIS marca entre 60 y 40 durante la cirugia, mientras que los valores
por debajo de 40 indican un plano anestésico profundo, con el riesgo de presentar
brotes de supresion de actividad eléctrica. Por tanto, el mantenimiento de valores
de BIS en ese intervalo durante la anestesia general previene el despertar
intraoperatorio y permite una reduccion de la administracion de agentes
hipndticos entre 11% y 27%, asociado a mejores perfiles de recuperacion

temprana y una educcion anestésica mas rapida. [2, 3, 4]




La anestesia general balanceada (AGB) hace referencia al uso concomitante de
varios farmacos para alcanzar un adecuado plano anestésico, normalmente se
utilizan farmacos intravenosos para la induccion, asi como halogenados para el
mantenimiento. [5, 6]

Se cree que los efectos de la anestesia general son temporales y desaparecen a
medida que los medicamentos son eliminados del organismo. Sin embargo, hay
pruebas sélidas de experimentos con animales que sugieren que las dosis
estandar de anestésicos de rutina pueden producir problemas de aprendizaje y
de memoria duraderos que persisten durante semanas 0 meses después de la
exposicion anestésica. [3] Los resultados a largo plazo de esta practica se
investigan activamente y se analizan en una variedad de estudios preclinicos y
clinicos. [1]

El funcionamiento cerebral esta claramente alterado inmediatamente después de
una anestesia e intervencion quirargica, como manifiesta una disminucién del
nivel de consciencia y una alteracion de la atencion, la memoria, el tiempo de
reaccion y comportamiento. [7, 8] No estando claro, el tiempo en el que retorna
el funcionamiento cerebral a la normalidad tras una anestesia general. [7]

El deterioro cognitivo postoperatorio puede clasificarse en dos categorias
principales: el delirium y la disfuncion cognitiva postoperatoria (DCPO). [9] La
DCPO se manifiesta con alteraciones en la funcidén cognitiva y se caracteriza por
alteraciones en la memoria, concentracion, comprension del lenguaje e

integracion social, asociada con un evento quirargico. [10, 11]




La DCPO es un deterioro de la cognicidn que ocurre semanas 0 meses después
de la cirugia y la anestesia. Este marco de tiempo es una de las principales
distinciones entre DCPO vy el delirio postoperatorio; el delirio postoperatorio
ocurre de horas a dias (tipicamente 24-72 horas) después de la cirugia, mientras
gue la DCPO se mide de semanas a meses después de la cirugia y la anestesia.
[12]

Debido a su presentaciéon generalmente sutil, a menudo se pasa por alto. El
trastorno puede afectar dominios aislados de la cognicion, como la memoria
verbal, la memoria visual, la comprension del lenguaje, la abstraccion
visoespacial, la atencion o la concentracion. Puede tener un impacto significativo
en la vida de los pacientes. La DCPO, afecta después de que los agentes
anestésicos hayan sido eliminados del cuerpo. [13]

La fisiopatologia de la DCPO es compleja y multifactorial. Los principales
mecanismos involucrados en su génesis son:

1) Encefalopatia metabdlica

2) Intoxicacion por drogas (especialmente anticolinérgico)

3) Anestésicos y otros farmacos

4) Hipoglucemia

5) Respuesta al estrés quirdrgico

6) Respuesta inmuno-hormonal

7) Hipoxemia

8) Hipotension [10, 11]




El cerebro responde a diferentes mecanismos de lesién cerebral primaria y/o
secundaria con una respuesta inflamatoria y la liberacion de diferentes
mediadores de inflamacion dentro de los que destacan factor de necrosis tumoral
alfa (TNF a), interleucina 1 beta (IL 1B) e interferén gamma (IFG), los que pueden
inducir alteracion en la cinética de neurotransmisores [14].

Existe un desequilibrio en la sintesis, liberacibn e inactivacion de
neurotransmisores (dopamina, acido gamma-aminobutirico (GABA) vy
acetilcolina) que modulan el control de la funcion cognitiva y comportamiento. La
dopamina incrementa la actividad de las neuronas, el GABA y la acetilcolina
disminuyen la excitabilidad neuronal. Este desequilibrio resulta en una
inestabilidad neuronal y de neurotransmision. Por lo tanto, el exceso de dopamina
y la deplecion de acetilcolina son los problemas principales en la fisiopatogenia
del delirium y de la DCPO. La serotonina, hiperfuncion de las endorfinas y el
incremento de la actividad neuroadrenérgica central son otros mediadores
involucrados.

El factor de crecimiento similar a la insulina (IGF-1) y somastotatina también son
importantes reguladores de la funcion cognitiva.

La barrera hematoencefalica (BHE) es un importante mecanismo de proteccion
neuronal, entre sus funciones destaca el limitar el paso de citocinas y diversos
farmacos al parénquima cerebral. La disfuncion de la BHE favorece el paso de
los mediadores de inflamacion, lo que permite el reclutamiento de células

inflamatorias en el intersticio cerebral. [10,11]




El proceso quirdrgico anestésico produce una respuesta inflamatoria secundaria,
gue aumenta los niveles de mediadores inflamatorios que favorecen el dafio
tisular y la respuesta adrenal al estrés, esta respuesta tiene su maximo entre 6 a
24 horas posterior a la cirugia, normalizandose de los 2 a los 4 dias; pudiendo
jugar un papel importante en el proceso de enfermedades neurodegenerativas.
[8, 16]

La disfuncién del I6bulo frontal en el postoperatorio precipita el desarrollo de
DCPO, lo que es debido a: 1) Alteraciéon de neurotransmisores involucrados en
el mantenimiento de la conciencia y la atencion a diferentes niveles (prefrontal,
cingulo y corteza parietal, actividad del sistema reticular, y tAlamo), 2) pérdida de
la funcion y actividad eléctrica y 3) incremento de la presion intracraneal. Las
lesiones del hemisferio derecho son mas proclives a asociarse a delirium, debido
a gue en el hemisferio dominante se encuentra el proceso de atencion.

Los bloqueadores colinérgicos centrales y algunos agentes anticolinérgicos
reducen la perfusion en la corteza frontal y ocasionan delirium. La dependencia
al alcohol se asocia con atrofia del Iébulo frontal, hipometabolismo,
anormalidades bioquimicas y microestructurales, por lo que es un factor de riesgo
independiente para el desarrollo de delirium postoperatorio y de DCPO. La
hipoxia disminuye el metabolismo oxidativo cerebral y resulta en una disminucion,
generaliza en la sintesis de neurotransmisores, principalmente la acetilcolina.

La causa de las alteraciones cognitivas peroperatorias no es especifica como tal,

mas bien se debe considerar como multifactorial. [10, 11, 15]




En los ultimos afios, la DCPO ha recibido una atencion creciente en la literatura,
y varios factores fisiopatologicos y caminos han sido propuestos, incluyendo los
anestésicos y respuesta inflamatoria al trauma quirdrgico. Los estudios en
animales sugieren que los anestésicos generales son un posible factor
patogénico de la DCPO como cerebro dafio celular, apoptosis y disminucién de
habilidades cognitivas después de una exposicion prolongada. [16]

El proceso quirdrgico anestésico produce una respuesta inflamatoria secundaria
gue aumenta los niveles de mediadores inflamatorios que favorecen el dafio
tisular y la respuesta adrenal al estrés; esta respuesta puede jugar un papel
importante en el proceso de enfermedades neurodegenerativas.

El tipo de procedimiento quirdrgico puede ser un riesgo de DCPO vy los
procedimientos cardiovasculares, ortopédicos y de emergencia son los tipos de
mayor riesgo. [8]

Las drogas usadas para producir anestesia general no inducirian dafio cerebral
permanente después de una sola exposicién en un adulto. Si este fuera el caso,
uno esperaria ver una diferencia entre la anestesia general y anestesia regional
con respiracion espontanea y sedacion solamente. [17]

La anestesia general como un factor de riesgo para el desarrollo de DCPO o
demencia son consistentes con los experimentos realizados en animales, asi
como con otras publicaciones clinicas. [4, 8] Aunque los estudios en humanos no
son concluyentes, los datos actuales sugieren que la anestesia per se puede ser

un factor importante en el resultado cognitivo adverso después de la cirugia. [3]




Los agentes anestésicos afectan la liberacion de neurotransmisores del sistema
nervioso central (SNC). Por lo tanto, podrian dafiar el proceso de memoria. El
cerebro es el 6rgano diana de los medicamentos anestésicos. Se ha creido
comunmente que los efectos de tales agentes no sobreviven a su accion
farmacoldgica. Parece que los cambios neuroldgicos a largo plazo pueden seguir
a la administracion de farmacos anestésicos. Los estudios en animales sugieren
gue incluso la exposicién breve a un agente volatil puede alterar las proteinas en
el cerebro. Esto continla siendo cierto incluso después de que la droga ha sido
eliminada del cuerpo. [13]

Aungue los hipnéticos son potentes moduladores de GABA y glutamato, llegando
a causar un desequilibrio significativo en su funcionamiento, en concentraciones
y combinaciones clinicamente relevantes, son potencialmente dafiinos para las
células neuronales, por lo tanto, se ha llegado a sugerir que son potencialmente
nocivos. [1]

Los agentes anestésicos son importantes modificadores de la funcién cognitiva.
La ketamina y los agonistas GABA, alteran la translocacion de proteinas Bax en
las membranas mitocondriales implicadas en la neuroapoptosis, lo que resulta en
elevacion en la permeabilidad de las membranas, activacion de la caspasa 3y la
cascada neuroapoptética. El isofluorano induce la activacion de la caspasa-3 y
apoptosis de una manera dosis dependiente. [10, 11, 15] El proceso anestésico
es un factor fundamental en los mecanismos de dafio que acentian las

manifestaciones de Alzheimer, el delirium postoperatorio y la DCPO, ademas de




ser un potencial mecanismo patogénico para el desarrollo de demencia a largo
plazo. [10, 11]

La exposicion a farmacos anestésicos puede desencadenar apoptosis de células
del SNC, tanto gliales como neuronales, que lleguan a producir dafio cerebral.
Hay estudios que relacionan la exposicion a anestesia general en edad temprana
con un déficit del desarrollo cognitivo, incluyendo retraso en el lenguaje y en la
adquisicion de algunas habilidades matematicas. [18]

La duracion de la anestesia podria ser un factor de riesgo significativo, no se han
presentado pruebas de influencias cognitivas duraderas independientemente del
agente anestésico o del enfoque anestésico. [1] El impacto neurolégico (toxicidad
o proteccion) puede depender de los efectos de dosis y tiempo. [8]

El Sevofluorano reduce la actividad neuronal y la tasa metabdlica cerebral,
aumentando el flujo sanguineo cerebral (FSC), por su efecto vasodilatador y
puede causar robo intracerebral. Deprime la funcién ventilatoria, disminuye la
contractilidad miocardica y las resistencias vasculares periféricas. [18,19]

Los anestésicos inhalatorios pueden tener efectos sostenidos en el aprendizaje
o la memoria. Varios estudios en animales han demostrado que la anestesia
general con anestésicos inhalatorios puede aumentar el riesgo potencial de
DCPO y demencia. Los anestésicos generales inhalados podrian tener
potenciales efectos duales (promocion versus proteccion) sobre la neurotoxicidad
asociada a la demencia, que dependen de la concentracion y / o la duracion. [8]
Aunqgue los anestésicos volatiles se han usado ampliamente por la comunidad de

los anestesidlogos, no existen estudios metodologicamente fuertes que




investiguen su interaccion con el deterioro cognitivo de los pacientes sometidos
a cirugia y anestesia. [15] Los anestésicos generales inhalados podrian tener
neurotoxicidad y podrian contribuir a la aparicion de y al desarrollo de mas
demencia. [8] La recuperacion de funciones cognoscitivas y psicomotoras parece
ser mas rapida y mas completa con el uso de Sevofluorano. Los efectos de la
anestesia del Sevofluorano sobre DCPO son menores que con anestesia
intravenosa con propofol. La recuperacion parece ser mas rapida después de
Sevofluorano/fentanilo que después de propofol/remifentanilo. La induccion y el
mantenimiento con el Sevofluorano proporcionan recuperacion mas rapida sin
depresion adicional de funciones cognoscitivas postoperatorias. [15]

La proteina S100B es una proteina fijadora de calcio que se encuentra en células
del SNC formando parte de la estructura de los astrocitos y de las células de
Schwann, que se eleva en pacientes que presentan dafio cerebral. [20] La
proteina S100B es uno de los marcadores séricos mas precisos de dafio cerebral.
En pacientes con dafio cerebral se eleva y actia como factor neuroapoptético.
Un amplio nimero de publicaciones proponen a la proteina S100B como uno de
los marcadores séricos mas precisos de dafio cerebral y relacionan directamente
la concentracion de pro-teina S100B sérica con la intensidad del dafio cerebral.
El incremento de la concentracion de la proteina S100B sérica tras la exposicion
a los farmacos anestésicos puede indicar dafio cerebral. No se puede establecer
una relacion de dafio cerebral con un determinado farmaco, sino con la anestesia
general en su conjunto. La dosis total de fentanilo puede provocar dafio cerebral

dependiente de la dosis total utilizada en la anestesia general. El tiempo de




exposicion a los farmacos anestésicos no aumentd la intensidad del dafio
cerebral. Esto puede ser indicativo de que el dafio cerebral se origine en la fase
de induccion a la anestesia general. La administracion de Sevofluorano puede
alterar la actividad electroencefalogréafica del paciente. El dafio cerebral causado
por la anestesia general puede ser debido a las alteraciones fisiopatologicas
producidas por los farmacos anestésicos en el SNC, como la disminucién del
FSC y del metabolismo cerebral, y a las producidas a nivel cardiorrespiratorio,
como la depresion de la funcion respiratoria y la disminucion de la contractilidad
miocardica y de las resistencias vasculares periféricas. La posibilidad de que la
exposicion a farmacos anestésicos produzca dafio cerebral plantea la necesidad
de un tratamiento preventivo con protectores neuronales a todos los pacientes
gue sean sometidos a anestesia general. [18]

El aumento del tiempo de exposicion a Sevofluorano se relacioné con un mayor
descenso de la proteina S100B sérica, por lo que el Sevofluorano podria tener
un efecto antiapoptético o neuroprotector en el SNC a concentraciones bajas
(2,5-3,5%) cuanto mas tiempo estuvo el paciente anestesiado, el dafio cerebral
producido por la anestesia fue menor, lo que indicaba que un aumento del tiempo
de exposicion a los farmacos anestésicos podria tener un efecto protector. [20]
Otros medicamentos utilizados con frecuencia durante los procedimientos
anestésicos alteran la neurotransmision colinérgica, lo que favorece el desarrollo
de delirium y DCPO; dentro de éstos destacan, el atracurio y su producto
metabolico laudandsido que activan receptores colinérgicos muscarinicos. La

morfina antagoniza los receptores colinérgicos muscarinicos M1, M2 y M3, el
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fentanilo es un antagonista competitivo del receptor M3 y el remifentanilo no
altera significativamente la liberacion de acetilcolina. [10, 11]

Los analgésicos, corticoesteroides y benzodiacepinas pueden tener efectos
importantes sobre la funcién cognitiva [7, 8, 12]

La anestesia guiada por BIS redujo el riesgo de DCPO a los 3 meses después
de la cirugia en un 31%.

El monitoreo BIS con titulacion cuidadosa de anestésicos debe prevenir la
anestesia profunda no intencional. [3, 4]

Grandes dosis de anestésico, un bajo valor medio de BIS durante la cirugia, un
largo periodo de anestesia profunda (BIS <40) y el aumento de la edad siguen
siendo significativos en un analisis multivariable para DCPO.

Bajos niveles de neurotransmisores como la acetilcolina, dopamina y serotonina,
con una mayor expresion de mediadores proinflamatorios, inducen disfuncién
cognitiva. Las citocinas estan involucradas en el proceso de envejecimiento
cerebral y, a su vez, amplifican y prolongan la respuesta inflamatoria cerebral.
[10, 11]

Los pacientes con problemas cognitivos deben someterse a un examen
cuidadoso del estado mental. La evaluacion neuropsicologica (pruebas
psicométricas) puede ser util en situaciones dificiles; las evaluaciones clinicas
repetidas a lo largo del tiempo a menudo son la herramienta mas util. [21]

La evaluacion de la funcion cognitiva en el perioperatorio es fundamental para su

diagnostico. [10, 11]
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Del 72% de pacientes que presentan decremento cognitivo persistente solo 6%
presenta deterioro leve; es importante investigar el nivel educativo, la
sintomatologia y una historia reciente de alteracion cognoscitiva. [15]

Debido a la amplia variabilidad en las capacidades cognitivas humanas normales,
las mediciones basales de la funcidn cognitiva antes de la cirugia/anestesia son
un componente critico al evaluar a los pacientes con DCPO. [12]

La evaluacion neuropsicolégica es un examen amplio de las funciones cognitivas,
conductuales y emocionales que pueden resultar alteradas después de un dafio
cerebral. [22] Se considera que el examen neuropsicologico es fundamental no
solamente en la busqueda y descripcion de posibles anormalidades asociadas
con un dafio cerebral, sino también en el andlisis de la topografia y extension del
proceso patoldgico, en la posible evolucidén y en las medidas terapéuticas. [23]
Las pruebas utilizadas para la deteccién de la DCPO, a diferencia de muchas de
las empleadas en la evaluacion clinica, deben ser sensibles a los cambios
pequefios. [7]

La eleccion de las herramientas de evaluacion y las medidas de resultado son
crucialmente importantes en la capacidad de capturar la neurotoxicidad del
desarrollo inducida por la anestesia. [1]

En muchas condiciones se considera que el examen neuropsicolégico se debe
realizar no soOlo una vez, sino también repetirse posteriormente una o varias
veces en el tiempo.

Para la seleccion de pruebas que seran utilizadas durante la evaluacion, es

necesario que estas cumplan criterios psicométricos de adecuada confiabilidad y

12

—
| —



validez para describir las habilidades e inhabilidades cognoscitivas de un
individuo.

Es importante tomar en cuenta la educacién y la edad para hacer una
interpretacion de los resultados. La evaluacion en un idioma diferente y personas
con valores y culturas diferentes (inclusive en actividades de la vida diaria) afecta
los resultados. [23]

La evaluacion neuropsicologica es demandada y necesaria en investigaciones
gue impliquen, por ejemplo, algun tipo de neurocirugia, de psicofarmacologia o
cuando se quiere determinar la existencia de alteraciones neuropsicolégicas
como sintomas de alguna enfermedad.

El nUmero de instrumentos disponibles en castellano son la bateria Luria-DNA,
del Test Barcelona Revisado y la bateria de cribaje NEUROPSI. [22]

La bateria neuropsicoldgica breve en espafiol NEUROPSI incluyen medidas para
evaluar dominios especificos que se ven alterados diferencialmente ante algun
dafio cerebral. Incluye items que son relevantes para los individuos de habla
hispana y pueden ser aplicadas a personas analfabetas y de baja escolaridad.
Los dominios cognoscitivos que abarca son: orientacion, atencion vy
concentracion, lenguaje, memoria, funciones ejecutivas, lectura, escritura y
calculo. La administracion de esta prueba toma aproximadamente 25 o 30
minutos y se obtienen 26 puntajes. El puntaje maximo total es 130.

La confiabilidad test-retest es de 0.89 para el puntaje total. La confiabilidad para

las subpruebas va de 0.89 a 1.0.
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La interpretacion de los resultados obtenidos son dos: 1) interpretacion
cuantitativa y 2) interpretacion cualitativa.

Esta validada en poblacion de habla hispana. [23, 24, 25, 26]

De acuerdo con las ultimas estadisticas publicadas en la pagina de la Secretaria
de Salud de México, en 2015 se otorgaron 3, 610, 747 procedimientos
quirargicos, de los cuales 1, 636, 820 fueron otorgados en hospitales de la
secretaria de salud; y 441, 778 en el distrito federal en todas las instituciones de
salud, para las cuales se requirié algun tipo de anestesia.

Del 1 de octubre del 2017 al 30 de noviembre del 2017 en el Hospital General
Balbuena se otorgaron 427 procedimientos anestésicos; de los cuales 260 fueron
bajo anestesia general; de dichos procedimientos 81 fueron electivos; tan so6lo 46
pacientes tenian entre 18 y 40 afios de edad, y de ellos 27 se clasifcaron como
ASA 1.

La DCPO esta presente y es reconocida como una entidad que se presenta
posterior a un procedimiento anestésico-quirirgico; las alteraciones cognitivas
tienen una incidencia mayor en los extremos de la vida, pero existen pocos
estudios en poblacién de adultos jovenes.

Existen resultados contradictorios cuando se estudia anestesia general
balanceada, la disfuncion cognitiva y el dafio cerebral.

A pesar de contar con evidencia cientifica, desde hace mucho tiempo, de que la
disfuncion cognitiva postoperatoria es una entidad que requiere especial atencion
y que aun en la actualidad contando con marcadores bioquimicos, tales como la

proteina S100B y el lactato cerebral, faltan estudios para determinar cual es el
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origen de dicho problema; si bien la mayoria de la literatura afirma que es
multifactorial, gran parte de ella coincide en que el actuar del anestesidlogo, en
especifico de los medicamentos utilizados durante el mantenimiento
transanestésico, es importante para el desarrollo de la misma. El impacto de la
disfuncion cognitiva postoperatoria es a diferentes niveles, tanto en la vida diaria
como a nivel social y econdmico para los pacientes que llegan a presentarla. En
México no se encontré un registro de esta complicacion postanestésica en
adultos jovenes y por lo tanto no es posible determinar cémo afecta a los
pacientes que son sometidos a un procedimiento electivo con anestesia general.
El propésito del estudio fue describir la disfuncién cognitiva postoperatoria en
adultos jévenes sometidos a cirugia electiva bajo anestesia general realizando
evaluaciones de la funcidén neuropsicolégica por medio de la prueba NEUROPSI

®.
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Material y Método
Previa revision y aprobacion del comité de bioética en investigacion del Hospital
General Balbuena; se realiz6 un estudio cuasi experimental, en un grupo de 30

pacientes.

Se identificaron a los usuarios programados para cirugia electiva que fueron
sometidos a anestesia general; previo al evento quirlrgico se les realiz6 una visita

preanestésica para evaluar si cumplian con los siguientes criterios de inclusion

- Cirugia electiva

- ASA -

- Sexo masculino

- Sexo femenino

- Edad entre 18 y 40 afios

- Escolaridad entre 5y 9 afios

- Indice de masa corporal (IMC) entre 18.5 y 30 Kg/m?
- Procedimiento bajo Anestesia General

- Sin antecedentes de toxicomanias

A quienes se les explico detalladamente en qué consistia el estudio y se les invitd
a participar en el mismo; a los que aceptaron se les dio a firmar el consentimiento

informado.
Se excluyeron aquellos pacientes que tuvieran las siguientes condiciones:

- Cirugia de urgencia
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- Pacientes menores de 18 afios y mayores 40 afios

- Escolaridad diferente a la de los criterios de inclusion

- ASAzll

- Indice de masa corporal 230Kg/m?

- Antecedente de toxicomanias

- Ingesta de algin medicamento al momento del estudio

Se manejaron las variables descritas en la siguiente tabla

VARIABLE /TIPO DEFINICION OPERACIONAL ESCALA DE |[CALIFICACI
CATEGORIA MEDICION  |ON
Sexo Control Caracteristicas genotipicas del individuos, | Cualitativa Masculino
relativas a su papel reproductivo Nominal Femenino
Edad Control Tiempo transcurrido desde el momento del | Cuantitativa | 18 a 60
nacimiento hasta la fecha del estudio. Discreta afios
indice de|Control Razén del peso en kilogramos entre el | Cuantitativa | Clasificacio
Masa cuadrado de la estatura en metros continua n
Corporal internacion
(IMC) al
Escolaridad | Control Afios de estudio Cuantitativa | 5-9 afios
discreta
Sevofluorano| Independiente | Cantidad administrada de halogenado al | Cuantitativa | mL
paciente Continua
Propofol Independiente | Cantidad administrada de Propofol al | Cuantitativa | mg
paciente discreta
Fentanilo Independiente | Cantidad administrada de Fentanilo al | Cuantitativa | mcg
paciente discreta
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PAM max Control Presion Arterial media maxima durante el | Cuantitativa | mmHg
periodo transanestésico discreta

PAM min Control Presion Arterial media minima durante el | Cuantitativa | mmHg
periodo transanestésico discreta

Sp0O2 max | Control Saturacién de Oxigeno maxima durante el | Cuantitativa | %
periodo transanestésico discreta

SpO2min Control Saturacion de Oxigeno minima durante el | Cuantitativa | %
periodo transanestésico discreta

BISmax Control Indice Biespectral maximo durante el periodo | Cuantitativa | %
transanestésico discreta

BISmin Control indice Biespectral minimo durante el periodo | Cuantitativa | %
transanestésico discreta

NEUROPS | Dependiente Puntaje obtenido en la prueba a los 0, 7 y 30 | Cuantitativa | 0-130

1 ® dias Discreta

A los pacientes que cumplian los criterios de inclusion y que aceptaron participar
en el estudio se les aplicé la primera toma de la prueba NEUROPSI ® en el
momento de la valoracién preanestésica con una duracién de entre 20 y 35
minutos; se les asigno un puntaje que oscilaba entre 0 y 130 puntos de acuerdo
con el manual de aplicacion de NEUROPSI ® y se registr6 en la hoja de

recoleccién de datos.

Se corroboré adecuado funcionamiento de maquina de anestesia previo al
ingreso a quiréfano del paciente; se colocé monitorizacidon no invasiva que
consistia en indice biespectral (BIS), cardioscopia con electrocardiografia;

oximetria de pulso con pletismografia; esfigmomanometro para medicion de
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tension arterial y capnografia. Se realizo la intubacion orotraqueal con técnica
estéril. Se utilizé el manejo anestésico con anestesia general balanceada con un
protocolo de induccion establecido con los siguientes farmacos: citrato de
fentanilo 4mcg/kg, rocuronio 600 mcg/kg y propofol en bolo hasta obtener un BIS
<60 y >40 (1-2 mg/kg) via intravenosa. El mantenimiento transanestésico se dio
con Sevofluorano y fentanilo en bolos, para mantener un adecuado grado de
hipnosis y analgesia, se establecié mediante BIS manteniéndolo entre 40 y 60,

segun los requerimientos de cada paciente.

Se infiltré el area quirdrgica con Bupivacaina 0.5% por el cirujano previa incision
quirargica, como tratamiento adyuvante analgésico, del mismo modo se les
administr6 Metamizol 20mg/kg IV y Paracetamol 15mg/kg IV, asi como
Dexametasona 4mg IV como coadyuvante para nausea y vomito postoperatorio

(NVPO).

Se realiz6 el registro de cada procedimiento quirdrgico en hoja transanestésica
de la institucion y hoja de recoleccién de datos. Se anoto el tipo de anestesia,
duracion de la anestesia, signos vitales maximos y minimos transanestésicos de
presion arterial media (PAM), SpO2 e indice biespectral, dosis de Sevofluorano,

Propofol y Fentanilo, asi como las eventualidades.

Se mantuvo indice biespectral entre 40 y 60; las concentraciones plasmaticas de

fentanilo oscilaron entre 3 y 7 ng/mL; se mantuvo la PAM entre 60 y 100 mmHg
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Saliendo de la sala quirargica se trasladé al paciente a la unidad de cuidados
postanestésico (UCPA), donde se monitorizaron los signos vitales, se interrogé
la presencia de dolor mediante la Escala Verbal Analoga (EVERA) y la presencia

de NVPO.

Se ocupo6 material desechable y estéril (Jeringas, agujas, circuito anestésico, cal
sodada, equipo de perfusiéon en el caso de la anestesia total intravenosa);
medicamentos nuevos y se desecho el sobrante; se lavo y esterilizé la hoja del

laringoscopio posterior a cada laringoscopia.

Se les dio seguimiento citdndolos en la consulta externa a los 7 y 30 dias

posteriores a la cirugia y se les aplicé la evaluacion de NEUROPSI®.

Los resultados obtenidos se concentraron en una hoja digital del programa Excel
Profesional Plus 2016 y SPSS version 25; en donde se analizaron y graficaron

los datos.

Se aplicéd T de Student a los resultados de NEUROPSI en la toma basal y a los 7

y 30 dias.

20

—
| —



Resultados

Se estudio un total de 30 pacientes, ninguno se eliminé del estudio, de los cuales
63.3% (19) eran mujeres y 36.6% (11) hombres, con una edad media de 32.17 +
4.202 afos, con un rango de 22 a 38 afos e IMC con una media de 26.99 + 2.53

kg/m? (Tabla 1, Gréfica 1).

Tabla 1. Descripcion general de la poblacion por medias y rangos.

Media Rango
Edad (afios) 32.17 22 -38
Talla (cm) 1.6 147-1.8
Peso (kg) 69.19 53-90
IMC (kg/m?) 26.98 22.03 - 29.97

IMC: indice de masa corporal

Fuente. Servicio de Anestesiologia del Hospital General Balbuena 2018.

Gréfica 1. Distribucion del sexo en porcentaje.

B Mujeres

B Hombres

Fuente. Servicio de Anestesiologia del Hospital General Balbuena 2018.
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La escolaridad media fue de 8.633 + 0.9279 afos, con un rango de 6 a 9 afos,
distribuyéndose su mayoria, un 83.33% (25) de los pacientes en 9 afos, que
significa terminada secundaria (Grafica 2).

Grafica 2. Distribucion de los afios de estudios de los pacientes en

porcentaje.
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Fuente. Servicio de Anestesiologia del Hospital General Balbuena 2018.
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Se aplicé la prueba NEUROPSI ® compuesta por 8 areas cognoscitivas de
orientacion; atencién y concentracion; codificacion; lenguaje; lectura; escritura;
funciones ejecutivas y funciones de evocacion, con puntaje acumulativo de 130,

previo al evento quirdrgico, a los 7 y 30 dias posteriores a la cirugia.

En la siguiente tabla se describen los puntajes medios obtenidos por cada area
previos al evento quirargico, asi mismo se aplico la prueba de normalidad de

Kolmogorov-Smirnov, obteniendo p < 0.05, lo que determina los datos obtenidos

gue no siguen una distribucién normal. (Tabla 2).

Fuente. Servicio de Anestesiologia del Hospital General Balbuena 2018.




Durante la primera prueba los puntajes oscilaron entre 102 y 114 puntos, con una
media de 108.9 + 2.325., presentando una prueba de normalidad de Kolmogorov-

Smirnov,de 0.216 con una p 0.010,

La siguiente tabla se describe los puntajes medios obtenidos por cada area a los

7 dias posteriores a la cirugia, asi mismo se aplicé la prueba de normalidad,

obteniendo p < 0.05. (Tabla 3).

Fuente. Servicio de Anestesiologia del Hospital General Balbuena 2018.

Durante la segunda prueba los puntajes oscilaron entre 106 y 113 puntos, con
una media de 109.17 + 1.859, presentando una prueba de normalidad de

Kolmogorov-Smirnov,de 0.202 con una p 0.010.




La siguiente tabla se describe los puntajes medios obtenidos por cada area a los

30 dias posteriores a la cirugia, aplicando la prueba de normalidad. (Tabla 4).

Fuente. Servicio de Anestesiologia del Hospital General Balbuena 2018.

Durante la tercera prueba aplicada los puntajes oscilaron entre 109 y 116 puntos,
con una media de 111.30 = 1.803, presentando una prueba de normalidad de

Kolmogorov-Smirnov,de 0.266 con una p 0.010,

Se realiz6 un estudio multivarianza de comparaciéon de ANOVA con mediciones
repetidas, es decir, que se tiene una muestra de 30 participantes con tres
mediciones cada uno en distintos momentos, dandonos un total de 90
observaciones, esto nos da un panorama de si existe 0 no una variacion en la

muestra y entre cada participante, no encontrando una diferencia significativa que




nos hable de un deterioro cognitivo en ninguna de las comparaciones entre los

pacientes. (Tablab).

Tabla 5. Analisis multivarianza ANOVA de los puntajes totales obtenidos en la
prueba de NEUROPSI® previo al evento quirtrgico, 7 y 30 dias posteriores a la
cirugia.

Partial SS df MS F Prob>F
NEUROPSI® 1/7 156.7 29 5.4034483 3.86 0.0069
NEUROPSI® 1/30 156.7 29 5.4034483 2.99 0.0261
NEUROPSI® 7/30 156.7 29 3.454023 2.88 0.0303

Fuente. Servicio de Anestesiologia del Hospital General Balbuena 2018.

A continuacion, se ilustra el comportamiento por &rea cognoscitiva en las
diferentes pruebas aplicadas de 3 evaluaciones de NEUROPSI®, observando

una varianza minima en cada uno de los puntajes, (Gréfica 3).

Grafico 3. Varianza de los puntajes por area cognoscitiva

Total
Funciones de evocacion

Funciones ejecutivas

Escritura

Lectura

Lenguaje

Area cognositiva

Codificacion
Atencion y concentracion
Orientacion

o

20 40 60 80 100 120
Puntaje

u30dias m7dias ®Previo evento quirdrgico

Fuente. Servicio de Anestesiologia del Hospital General Balbuena 2018.
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Discusion.

Cowie P, Baxter A, McCormack J. definen la anestesia general como un proceso
reversible provocado por farmacos y compuesto por cinco estados fisiologicos y
conductuales: inconsciencia, amnesia, analgesia, inmovilidad y proteccion

neurovegetativa.

Chan MTV, et. al. refieren que los efectos de la anestesia general son temporales
y desaparecen a medida que los medicamentos son eliminados del organismo.
Sin embargo, hay pruebas sélidas de experimentos con animales que sugieren
que las dosis estandar de anestésicos de rutina pueden producir problemas de
aprendizaje y de memoria duraderos que persisten durante semanas o0 meses

después de la exposicion anestésica.

Lewis MC sefiala que, debido a su presentacion sutil se pasa por alto y que el
trastorno puede afectar dominios aislados de la cognicién, como la memoria
verbal, la memoria visual, la comprensién del lenguaje, la abstraccion
visoespacial, la atencion o la concentracién, por lo tanto, puede tener un impacto
significativo en la vida de los pacientes y afecta mucho después de que los

agentes anestésicos hayan sido eliminados del cuerpo.

Dokkedal U, et. al.; Moyce Z, et. al.; Chen C-W, et. al.; mencionan por separado
gue estudios en animales sugieren que los anestésicos generales son un posible
factor patogénico de la DCPO como cerebro dafio celular, apoptosis y

disminucién de habilidades cognitivas después de una exposicidén prolongada.
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Mesa Suarez P, et. al. refiere que la exposicion a anestesia general en edad
temprana estaria relacionada con un déficit del desarrollo cognitivo, incluyendo

retraso en el lenguaje y en la adquisicion de algunas habilidades matematicas.

Jevtovic-Todorovic V. y Chen C-W, et. al. mencionan que la duracion de la
anestesia podria ser un factor de riesgo significativo, pero no se han presentado
pruebas de influencias cognitivas duraderas independientemente del agente

anestésico o del enfoque anestésico.

Finalmente, Chen C-W, et. al. sugieren que los anestésicos generales inhalados
podrian tener potenciales efectos duales (promocién versus proteccién) sobre la
neurotoxicidad asociada a la demencia, que dependen de la concentraciény / o

la duracion.
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Conclusiones

Con base a los datos obtenidos concluimos que no existe diferencia
estadisticamente significativa entre los puntajes obtenidos en la prueba de control
y la misma prueba a los 7 y 30 dias; inclusive se observa un incremento en los
puntajes obtenidos en la segunda prueba posterior al procedimiento quirdrgico,
esto debido probablemente al fendmeno de aprendizaje de la prueba por aplicar

el test en repetidas ocasiones.

Comparando nuestros resultados con la bibliografia consultada observamos que
tal y como lo mencionan los autores no parece haber cambios significativos en la
cognicion después de la anestesia general balanceada, estos resultados
sugieren que la anestesia general es segura en los pacientes con las

caracteristicas de éste estudio.

Por otro lado la muestra de pacientes es muy pequefiay el tiempo de seguimiento
muy corto, habrd que realizar mas estudios en muestras mas grandes y por
periodos de tiempo mas grandes, para poder concluir si la anestesia general

balanceada tiene impacto directo en la cognicion.
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