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Direccion de Planeacién,
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Ixtapaluca, Estado de México, 07 de mayo de 2021
Asunto: Dictamen de protocolo de investigacién

DRA. DALIA MORALES PANTALEON
INVESTIGADOR PRINCIPAL
PRESENTE

Por este medio, me permito comunicarle que el protocolo “Evaluar la incidencia de
deterioro cognitivo postoperatorio en pacientes mayores de 60 afios sometidos a
cirugia mayor y factores de riesgo asociados” con numero de registro NR-13-2021, se
present6 en la cuarta sesién ordinaria ante el Comité de Investigacién (CI) del
Hospital Regional de Alta Especialidad de Ixtapaluca (HRAEI), por lo que el Comité
dictamina lo siguiente:

APROBADO

En atencién a lo anterior el protocolo de investigacién podrad ser ejecutado y
desarrollado en el Hospital Regional de Alta Especialidad de Ixtapaluca, dentro de
los términos especificados en el proyecto.

Asi mismo, le informo que este dictamen empezard su vigencia a partir de la fecha
de su emisién, solicitdndole se presenten informes técnicos-descriptivos parciales
de manera semestral y anual, ademéds de reportar a la Unidad de Investigacién la
finalizacién del proyecto.

Sin otro particular, se reitera a su disposicién para la concrecién de los
objetivos.

ATENTAMENTE
DR. GUSTAVO ACOSTA ALTAMIRANO

CJIp

PRESIDENTE DEL COMITE DE INVESTIGACION

HOSPITAL REGIONAL DE ALTA ESPECIALIDAD DE IXTAPALUCA
CORREO: comite_investigacion_ hraei@yahoo.com

Tel. 59729800 Ext. 1081
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S TARIA DE 2 T IXTAPALUCA Subdireccién de Investigacién
3 Comité de Etica en Investigacién
Ixtapaluca, Estado de México, 07 de mayo de 2021
Asunto: Dictamen de protocolo de investigacién

DRA. DALIA MORALES PANTALEON
INVESTIGADOR PRINCIPAL
PRESENTE

Por este medio, me permito comunicarle que el protocolo “Evaluar la incidencia de
deterioro cognitivo Postoperatorio en pacientes mayores de 60 afios sometidos a
cirugia mayor y factores de riesgo asociados” con numero de registro NR-CEI-HRAEI-
13-2021, se presentdé en la cuarta sesién ordinaria ante el Comité de Etica en
Investigacién (CEI) del Hospital Regional de Alta Especialidad de Ixtapaluca
(HRAEI), por lo que el Comité dictamina lo siguiente:

APROBADO

En atencién a lo anterior el protocolo de investigacién podra ser ejecutado y
desarrollado en el Hospital Regional de Alta Especialidad de Ixtapaluca, dentro de
los términos especificados en el proyecto.

Asi mismo, le informo que este dictamen empezara su vigencia a partir de la fecha
de su emisién, solicitandole se presenten informes técnicos-descriptivos parciales
de manera semestral y anual, ademas de reportar a la Unidad de Investigacién la
finalizacién del proyecto.

Sin otro particular, se reitera a su disposicién para la concrecién de los
objetivos.

ATENTAMENTE
DR. PEDRO JOSE CURI CURI

CORREO: ceihraei@h il.com
Tel. 59729800 Ext. 1199
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1.1 RESUMEN

Esta investigacion abordo la disfuncion o deterioro cognitivo postoperatorio (DCPO), el cual
es una alteracion aguda y fluctuante del estado mental de conciencia reducida y alteracion de
la atencion después de un evento quirargico. Que afecta dominios cognitivos, organizacion
del pensamiento, relacion con el entorno, memoria, aprendizaje, lenguaje y atencion. Debido
a la importancia de esta patologia en la poblaciéon mayor de 60 afios y al aumento de dicho
grupo etario, el objetivo principal fue lograr establecer la incidencia de esta patologia en el
Hospital Regional de Alta especialidad de Ixtapaluca (HRAEI), asi mismo determinar los
posibles factores de riesgo que influyen en la incidencia de esta patologia. Por lo que se
planteé una metodologia con enfoque observacional, alcance prospectivo y analitico.

Aplicando el test minimental de Folstein (MMSE) para la identificaciéon de DCPO.

De acuerdo con el analisis estadistico realizado encontramos que la incidencia de DCPO en
el hospital de 34.14%, similar a la reportada en la literatura mundial (15 al 50%) (5).
Aplicando la prueba no paramétrica de Chi cuadrado, se determind que los factores de riesgo
como lo son la presencia de sindrome de fragilidad, nivel de escolaridad, uso de fairmacos
vasoactivos, presencia de comorbilidades y tiempo quirturgico tiene una relacién
estadisticamente significativa con el desarrollo de DCPO en pacientes mayores de 60 afios

sometidos a cirugia mayor no cardiaca en el HRAEI.

Con lo anterior quedo demostrado la importancia de un protocolo de atencion perioperatorio
en la poblacion descrita con el fin de corregir y detectar dichos factores predisponentes para
el desarrollo de DCPO en nuestra institucion, de forma que podamos disminuir su incidencia

y mejorar la calidad de atencidn para este grupo de pacientes



1.2 MARCO TEORICO

La atencion en salud del paciente geriatrico, toma cada vez mayor relevancia, esto debido a
que se ha documentado un envejecimiento progresivo de la poblacion mundial. La
Organizacion de las Naciones Unidas, estima que entre el afio 2015 y el afio 2030 la poblaciéon
con edad de 60 afos o superior tendra un crecimiento del 56%, calculando que hacia el 2050

la poblacion global de personas ancianas serda mas del doble en tamafio que en el 2015. (1)

En México, se calcula que el porcentaje de personas ancianas en 2015 fue del 38%,

mostrando un crecimiento exponencial con respecto a los tltimos 30 afios.
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Figura 1. Indice de envejecimiento en México

Es sabido que el adulto mayor, es susceptible de un mayor numero de complicaciones
médicas dada su situacion de fragilidad.
A medida que la tendencia al envejecimiento de la poblacién se incrementa, mas y mas

pacientes ancianos se someten a cirugia y, en consecuencia, los efectos adversos



postoperatorios en los ancianos estan surgiendo cada vez mas y se les debe prestar especial
atencion.

Es importante en la etapa de envejecimiento del adulto mayor, la vigilancia estrecha del
estado de salud, mantener el adecuado tratamiento de enfermedades cronicas, preservar la
autonomia funcional, disminuir el sindrome de fragilidad y retrasar las alteraciones
funcionales y cognitivas que conlleven a un deterioro en la calidad de vida del anciano.
Uno de los efectos adversos postoperatorios, es conocido como deterioro cognitivo
postoperatorio (DCPO), el cual es el tema central de estudio del presente trabajo de

investigacion.

Deterioro cognitivo postoperatorio (DCPO)

La disfuncion o deterioro cognitivo postoperatorio (DCPO), se define por el manual
diagnéstico y estadistico de los trastornos mentales, quinta edicion (DSM-5) y por la décima
revision de la clasificacion estadistica internacional de enfermedades y problemas de salud
relacionados, como una alteracion aguda y fluctuante del estado mental de conciencia
reducida y alteracion de la atencion. (2)

Es un trastorno de la funcion cerebral de inicio agudo (horas o dias), posterior a un proceso
anestésico-quirurgico, con evolucion fluctuante, caracterizado por afectar a dominios
cognitivos y sus procesos (nivel de consciencia, organizacion del pensamiento, relacion con
el entorno, memoria, aprendizaje, lenguaje, atencion) y puede afectar también la conacién

(motivacion y emociones). (3) (4)

Se estima que la incidencia de DCPO en adultos mayores hospitalizados por patologia médica
o quirurgica va del 15 al 50%. En pacientes sometidos a ventilacidn mecénica su incidencia
oscila entre el 60 y el 85%. (5)

La disfuncién cognitiva postoperatoria, constituye una complicacion frecuente y relevante de
los pacientes geriatricos, que se asocia a complicaciones graves, ya que existe asociacion
entre el DCPO y el aumento de la mortalidad hasta 1.6 veces mds, comparado con los
pacientes que no padecieron la afeccion. Otras consecuencias incluyen una mayor estancia
hospitalaria, necesidad de reingreso hospitalario, mayores costos hospitalarios y posteriores

al alta hospitalaria, ya que se estima que los costos adicionales incluyen necesidad de
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interconsultas, rehabilitacion y cuidados domiciliarios, dependencia funcional, menor
calidad de vida y desarrollo de demencia a largo plazo, asi como incapacidad de los pacientes

para participar en actividades laborales y de la vida diaria. (6) (7)

Segiun los diversos grados de deterioro cognitivo, se pueden dividir en 3 grados:
anormalidades neurocognitivas leves, moderadas o severas. Los casos leves solo presentan
anormalidades cognitivas, a veces imperceptibles. En casos moderados, los pacientes sufren
pérdida severa de memoria o sindrome amnésico. En condiciones severas, los pacientes
desarrollan demencia con deterioro grave de la memoria, pérdida de juicio y capacidad de
resumen del lenguaje, asi como cambios de personalidad. (9)

La presencia de delirio es el grado mas severo, conocido como delirio postoperatorio. El
delirio puede presentarse como hipoactivo (disminucion del estado de alerta, actividad
motora y anhedonia), como hiperactivo (agitado y combativo) o como formas mixtas. (8) (9)
El pronostico puede ser peor con el delirio hipoactivo, posiblemente debido a una relativa
baja deteccion por parte del personal y, en consecuencia, a un retraso en el tratamiento. El
aumento de la edad parece ser un factor predisponente para la forma hipoactiva. (2)

El riesgo de desarrollar déficit cognitivo postoperatorio se incrementa de manera
significativa en los pacientes sometidos a cirugias de alto riesgo como, por ejemplo: cirugia
cardiotoracica, cirugia vascular, procedimientos ortopédicos de emergencia (especialmente
cirugia por fractura de cadera), extraccion de catarata, cirugia oncoldgica, cirugia por

isquemia critica de miembros y estancia en unidades de cuidados intensivos. (10) (11) (12)

(13).

La disfuncién a largo plazo puede convertirse en un deterioro cognitivo permanente, como
la enfermedad de Alzheimer (EA), el cual puede resultar en la pérdida de una vida
independiente para los pacientes y altos costos médicos. (14) (15) Las deficiencias cognitivas
postoperatorias como el DCPO imponen una enorme carga a los pacientes y a la sociedad.
) (®)

El rol del acto quirurgico y su respuesta inflamatoria posterior, el manejo anestésico

perioperatorio y el manejo del dolor postoperatorio se han asociado a la etiologia de este
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fenomeno en el paciente quirurgico, no obstante, existen multiples causas asociadas al

desarrollo del padecimiento.

Etiopatogenia

La etiologia se considera multifactorial, un modelo ampliamente aceptado diferencia los
factores predisponentes (que estan relacionados con el paciente) y los factores precipitantes
(factores externos que desencadenan la aparicion del DCPO) (Cuadrol) (2) (16).

La acumulacion e interaccion de los factores de riesgo existentes en el paciente geriatrico
asociadas a factores precipitantes tales como tipo de anestesia utilizada, hipotension intra-
operatoria, profundidad anestésica excesiva, tipo de farmacos utilizados, intensidad de la
respuesta inflamatoria asociada al trauma quirurgico, pueden servir como un modelo
predictivo para la aparicion de DCPO. (17)

La identificacion y evaluacion de los factores de riesgo se considera responsabilidad de

diferentes disciplinas y debe implementarse en la clinica perioperatoria. (2)

Factores de riesgo para DCPO

Los factores de riesgo para DCPO relacionados con el paciente, se pueden determinar a través
de la historia clinica, del examen fisico y de las pruebas de laboratorio de los pacientes previo
al acto quirurgico. La literatura que examina los factores de riesgo subyacentes y los factores
precipitantes perioperatorios asociados con la patogénesis del deterioro cognitivo sugiere que
no existe un factor Unico responsable del deterioro cognitivo posoperatorio o una

intervencion unica protectora durante la cirugia. (18)

Algunos de los factores de riesgo preoperatorios mas importantes son:
o Edad avanzada. Estudios previos informan que conforme aumenta la edad del

paciente, aumenta el riesgo de padecer deterioro cognitivo. (19) (20)

o Deterioro cognitivo previo. La resolucion del DCPO en adultos mayores con
demencia es mas lenta que en aquellos sin demencia: 18.2% vs 53.9% a los 3 dias y

50% vs 83% a los 7 dias. (16)
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Sindrome de fragilidad. @ La fragilidad se puede definir como un estado
clinicamente reconocible de mayor vulnerabilidad resultante de la falta de reserva
fisioldgica asociada al envejecimiento y la disminucion de la funcidon en multiples
sistemas fisiologicos. La fragilidad se reconoce cada vez mas como un mejor
predictor de eventos posoperatorios adversos que la edad cronologica. (2) La
fragilidad es un fuerte predictor de complicaciones posquirrgicas, deterioro
cognitivo, institucionalizacién y mortalidad por todas las causas (21) (22). Algunos
estudios sugieren que medir la fragilidad puede ser un marcador mas sensible para
determinar el riesgo de deterioro cognitivo que identificar factores de riesgo nicos

(12).

Diabetes mellitus tipo 2. Los pacientes con diabetes tienen un riesgo 1,26 veces
mayor de DCPO en comparacion con los pacientes sin diabetes, y de la misma forma,
el riesgo de DCPO puede aumentar aun mas con un control glucémico deficiente o

hiperglicemia perioperatoria aguda. (23) (24)

Dislipidemias. Los usuarios de estatinas parecen tener un riesgo reducido de DCPO,
aunque la hipercolesterolemia per se, puede no estar asociada con el riesgo de DCPO

(25).

Apnea obstructiva del suefio: Los trastornos respiratorios del suefio se asocian con
un mayor riesgo de deterioro cognitivo y un empeoramiento de la funcion ejecutiva.
(26) y se ha encontrado evidencia de que la terapia con presion positiva continua en

las vias respiratorias podria reducir el riesgo de deterioro cognitivo. (27)

Trastornos por consumo de alcohol y tabaco. El deterioro cognitivo previo y el
tabaquismo se asocian a un riesgo mayor al doble para sufrir complicaciones
postoperatorias (28). Pacientes con antecedentes de abuso de alcohol muestran un

deterioro cognitivo peor después de la cirugia que los pacientes sin tal historial. (29)

Bajo nivel educativo. La estratificacion del riesgo de los pacientes quirtirgicos segun
el nivel educativo puede resultar util, estudios han demostrado que los pacientes con
un nivel de educacion relativamente mas alto tienen un riesgo reducido de DCPO.

24)
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Cuadro 1. Principales factores de riesgo implicados en la etiologia del DCPO.

Factores predisponentes

Fatores precipitantes

Edad avanzada

Lira et al. (2018)

Respuesta inflamatoria

Garcia et. al. asociada al trauma
(2013) quirurgico
Deterioro cognitivo previo o Yiyun Lin, etal. | Tipo de cirugia:
trastornos psiquiatricos previos | (2012) Cirugia cardiaca, cirugia

extensa, cirugia secundaria

Bajo nivel educativo

Feinkonl et al.

Tipo de anestesia utilizada

(2017)
Garcia et. al.
(2013)
Sindrome de fragilidad Tjeertes et al. Hipotension intraoperatoria:
(2020) Sangrado intraoperatorio,
Darvall, et al.
(2018)
Andreou et. al.
(2018)
Comorbilidades Feinkonl et al. Necesidad de
Diabetes mellitus tipo 2 e (2017) hemotransfusion, uso de
hiperglicemia Zhang et. al. farmacos vasoactivos.
Dislipidemias (2019)
Hermanides et
al. (2018)
Apnea obstructiva del suefo Lam et al. Profundidad anestésica
(2017) excesiva: Tipo de farmacos
Leng et al. utilizados (anticolinérgicos,
(2017) sedantes)
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Trastornos por abuso de Koch et al. Presencia de dolor
sustancias (2019)
Rehm et. al.
(2019)

Estancia en UCI

Complicaciones

postoperatorias

Factores precipitantes de DCPO

Multiples factores se pueden considerar precipitantes, tales como el trauma quirurgico, las
técnicas anestésicas y los anestésicos en si mismos, la cirugia de urgencia, la hipotermia, las
complicaciones postoperatorias, la estancia en unidad de cuidados intensivos, entre otros.
Dentro de los factores precipitantes para DCPO se considera al procedimiento quirurgico-
anestésico como un factor desencadenante, especialmente, después de una cirugia extensa
con anestesia general, después de una cirugia secundaria y cuando hay complicaciones
postoperatorias, estos hallazgos son consistentes con la hipotesis de que existe un

componente inflamatorio de la patogenia del DCPO.

e Respuesta inflamatoria asociada al trauma quirdrgico. Es de importancia resaltar
que la respuesta metabolica al trauma quirtirgico y la consecuente liberacion de
hormonas de estrés, provoca la expresion de las sustancias proinflamatorias, las
cuales juegan un papel muy importante en el desarrollo de DCPO, debido a que
multiples procesos patologicos de las enfermedades del sistema nervioso central estan
asociados con respuestas inflamatorias e inmunolégicas. Sustancias como IL-18, IL-
6 y factor de necrosis tumoral TNF-a, son citocinas proinflamatorias con una amplia
bioactividad, capaces de atravesar la barrera hematoencefalica, promover la
permeabilidad de las células cerebrales y provocar una reaccion inflamatoria en el
sistema nervioso central, lo que afecta el funcionamiento de las conexiones sinapticas

y resulta en dafio de la funcidn cognitiva (17).
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o Ayuno. El ayuno prolongado de liquidos preoperatorio, la deshidratacion y el tiempo
de ayuno prolongado después de la cirugia podria estar implicado en mayor

incidencia de DCPO. (30)

o Tipo de cirugia. El DCPO es mas comtin y mds grave, posterior a una cirugia extensa
(abdominal y cardiotoracica). La decision de realizar un procedimiento quirurgico
extenso en un paciente anciano con comorbilidad debe basarse en una evaluacion
critica del beneficio potencial de la operaciéon comparado con su dafio potencial,

incluido el deterioro cognitivo. (29)

o Tipo de anestesia utilizada. Algunos estudios han comparado el tipo de anestesia
utilizada: Anestesia Total intravenosa (TIVA) versus Anestesia inhalatoria, pero no
han encontrado evidencia suficiente de que el mantenimiento con TIVA basado en
propofol puede reducir el DCPO a comparacion de la anestesia basada en
sevofluorano (31) de la misma forma, la comparacidn entre anestesia combinada con
catéter epidural, versus anestesia general unica no encontr6 diferencias significativas
para el desarrollo de DCPO, sin embargo, en la memoria del grupo de anestesia
combinada, las habilidades del lenguaje y las funciones visuoespaciales parecen estar
mejor conservadas, lo que apoya la teoria de que el control eficaz del dolor podria

contribuir a prevenir el deterioro cognitivo en algunos dominios (32).

En cuanto a la anestesia regional inica muestra poco impacto en la funcion cognitiva

a corto plazo y el estado mental, con una menor incidencia de DCPO (33).

o Farmacos con efecto anticolinérgico. El uso de farmacos con efectos

anticolinérgicos puede estar implicado en la mayor incidencia de DCPO (34).

o Profundidad anestésica excesiva. se ha planteado que la profundidad anestésica

excesiva podria estar implicada en el desarrollo de DCPO (2).

Resultados positivos para la monitorizacion de la profundidad anestésica guiada por
electroencefalografia, han planteado la recomendacion de instaurar de forma rutinaria

la monitorizacioén de la profundidad anestésica (indice biespectral) ya que se asocia
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con un riesgo reducido de DCPO vy disfuncion cognitiva a largo plazo (35) (36) (37)
(38).

o Sangrado intraoperatorio, necesidad de hemotransfusion, uso de farmacos
vasoactivos. Algunos estudios han asociado el sangrado intraoperatorio masivo y la
transfusion de mas de 3 unidades de sangre como un factor de riesgo independiente
para el DCPO temprano en pacientes ancianos después de la cirugia de reemplazo de

cadera (39) (40).

o Cirugia de urgencia. Los pacientes que desarrollaron DCPO en cirugia de urgencia

tienen una mayor mortalidad hospitalaria y a seis meses de seguimiento (34).

o Presencia de dolor. Factores posteriores al acto quirurgico, como la presencia de
dolor postoperatorio, la privacion del suefio, el uso de contenciones y catéteres, entre

otros, da lugar al desarrollo de DCPO (3) (8).

Los maltiples factores de riesgo predisponentes y precipitantes, observados en la literatura
actual, muestran la necesidad de estandarizacion en el diagndstico temprano del deterioro
cognitivo posoperatorio, asi como mejorar los procesos de atencion que ayuden a mitigar la

morbilidad y mortalidad asociada con esta afeccion.
Diagnostico
El estandar diagnostico de DCPO es la evaluacion psiquiatrica, la cual, en una entrevista al

paciente, familiares y personal hospitalario, verifican la presencia de los criterios CIE-10 o

DSM-V para esta condicion (cuadro 2) (8).
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Cuadro 2. DSM-V, Manual diagnostico y estadistico de los trastornos mentales, quinta

edicion; CIE-10, décima revision de la Clasificacion estadistica internacional de

enfermedades y problemas de salud relacionados.

Criterios de la CIE-10 (F05.0) Delirio, no inducido por
alcohol u otros drogas psicoactivas y no superpuestas

a la demencia

Sindrome cerebral organico etiolégicamente inespecifico
que se caracteriza por alteraciones concurrentes de la
conciencia y la atencion, la percepcion, el pensamiento, la
memoria, la conducta psicomotora, la emocion y el horario
de sueno-vigilia. La duraciéon es variable y el grado de
gravedad varia de leve a muy grave.

Criterio diagnéstico:

A. Nublado de la conciencia, que es una claridad reducida
de la conciencia del entorno, con una capacidad reducida
para enfocar, mantener o cambiar la atencion.

B. Alteracioén de la cognicion, manifestada por ambos:

(1) Deterioro del recuerdo inmediato y la memoria reciente,
con memoria remota brevemente intacta; y

(2) Desorientacion en el tiempo, lugar o persona.

C. Al menos uno de los siguientes trastornos psicomotores:
1) Cambios rapidos e impredecibles de la hipoactividad a la
hiperactividad

(2) Mayor tiempo de reaccion;

(3) Aumento o disminucién del flujo del habla

(4) Reaccion de sobresalto mejorada

D. Perturbaciéon del suefio o del ciclo suefio-vigilia,
manifestada por al menos uno de los siguientes:

(1) Insomnio, que en casos graves puede implicar una
pérdida total del suefio, con o sin somnolencia diurna, o
reversion del ciclo de suefio-vigilia

(2) Empeoramiento nocturno de los sintomas

(3) Suefos perturbadores y pesadillas que pueden
continuar como alucinaciones o ilusiones después de
despertar

E. Inicio rapido y fluctuaciones de los sintomas a lo largo del
dia.

Una alteracion en la atencion (es decir, capacidad reducida
para dirigir, enfocar, mantener y cambiar la atencion) y la

conciencia (orientacién reducida al medio ambiente)

La alteracién se desarrolla durante un corto periodo de
tiempo (generalmente de horas a unos pocos dias),
representa un cambio de la atencion y la conciencia de
referencia, y tiende a fluctuar en severidad durante el curso
de una enfermedad.

dia

Una alteracion adicional en la cognicion (por ejemplo, déficit
de memoria, desorientaciéon, lenguaje, capacidad o
percepcion viso espacial.

Las alteraciones en los criterios ayc no se explican mejor
por otro trastorno neurocognitivo preexistente, establecido
0 en evolucion y no ocurren en el contexto de un nivel de

excitacién gravemente reducido, como el coma.
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F. Evidencia objetiva a partir de la historia, examen fisico y
neurolégico o pruebas de laboratorio de una enfermedad
cerebral o sistémica subyacente (distinta de la relacionada
con sustancias psicoactivas) que pueda presumirse como

responsable de las manifestaciones clinicas en Aa D
DSM-5, Manual diagnéstico y estadistico de trastornos mentales, quinta edicién; CIE-10,
décima revision de la Clasificacion Estadistica Internacional de Enfermedades y Problemas
de Salud Relacionados. (8)

Existen multiples pruebas que permiten realizar la evaluacidon cognitiva inicial de los
pacientes, de los que se puede destacar el Mini-Mental State Examination (MMSE) por
sus siglas en inglés, como la evaluacion mas usada, con un 88.3% de sensibilidad y un 86.2%
de especificidad, si el resultado de la evaluacion inicial es positivo no implica un diagnodstico
de demencia, sino la necesidad de realizar una evaluacién cognitiva completa. (1) El test
mini-mental estd recomendado en la guia de préctica clinica en México para el diagndstico y
tratamiento del Deterioro cognoscitivo en el adulto mayor en el primer nivel de atencion. (5)
La Prueba del dibujo del Reloj, que evalta la funcion ejecutiva, la construccion viso-
espacial y las habilidades cognitivas, esta prueba ha sido validado en muestras comunitarias
extensas para diferenciar pacientes con demencia de pacientes sanos. Los valores de la

sensibilidad son del 80% y la especificidad 60%. (5).

El método de evaluacion de confusion (CAM) se utiliza para detectar delirio postoperatorio
en la sala de recuperacion, y hay que sefialar que el CAM tiene una baja sensibilidad cuando
no es utilizado por el personal especialmente entrenado en su uso. Cuadro 3. (10).

Cuadro 3. Método de evaluacion de confusion (CAM)

Método de evaluacion de confusién (CAM)

1. Inicio agudo y curso fluctuante.

Viene indicado por responder de forma afirmativa a las siguientes cuestiones:

. ¢ Hay evidencia de un cambio del estado mental del paciente con respecto a su estado previo hace unos dias?

. ¢ Ha presentado cambios de conducta el dia anterior, fluctuando la gravedad?.

2. Inatencion.

Viene indicado por responder de forma afirmativa a la siguiente cuestion:
¢ Presenta el paciente dificultades para fijar la atencion? ( p ej:se distrae facilmente, siendo dificii mantener una
conversacion; las preguntas deben repetirse, persevera en una respuesta previa, conesta una por otra o tiene dificultad
saber de qué estaba hablando).

3. Desorganizacion del pensamiento.
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Viene indicado por responder de forma afirmativa ala siguiente cuestion:
. ¢ Presenta el paciente un discurso desorganizado e incoherente, con una conversacion irrelevante, ideas poco
claras o ilogicas, con cambios de tema de forma impredecible?.
4. Alteracion del nivel de conciencia.
Viene indicado por responder de forma afirmativa a otra posibilidad diferente a un estado de “alerta normal” en la siguiente
cuestion:
. ¢ Qué nivel de conciencia (como capacidad de ser influido por el entorno), presenta el paciente?
1. Alerta (normal). 2. Vigilante (hiperalerta). 3. Letargico (inhibido). 4. Estuporoso (Dificil despertarlo).
5. Comatoso (no se despierta).
El diagnéstico de delirium por el CAM requiere la presencia de la 1y la 2 mas alguna de las otras dos. (3,4 o ambas).

Esta tabla puede reproducirse sin autorizacién para uso clinico unicamente (Ely EW et al., JAMA, 2001; 286: 2707-2710).

En la valoracion de los pacientes en el postoperatorio y la UCI, es importante que se agreguen
también las valoraciones del grado de sedacidon, como la escala de agitacion y sedacion
Richmond (RASS) con ¢l fin de valorar el estado de consciencia del paciente. Cuadro 4.

(10)

Cuadro 4. Escala de agitacion sedacion de Richmond (RASS)

PUNTUACION TERMINO DESCRIPCION

+4 Combativo Violento, representa un riesgo.

+3 Muy agitado Agresivo, se intenta arrancar tubos.

+2 Agitado Se mueve de forma desordenada.

+1 Inquieto Ansioso, sin movimientos desordenados.

0 Alerta y calmado

-1 Somnoliento Se mantiene despierto por > 10 segundos.
-2 Sedacion ligera Despierta a la voz, despierto <10 segundos.
-3 Sedacion Moderada Movimientos de apertura ocular a la voz.

-4 Sedacion profunda Se mueve o abre los ojos a estimulo fisico.
-5 No respuesta No responde a voz ni a estimulo fisico.

Sessler, Gosnell, Grap,et al.: ICU Sedation Scale Valid.
Tratamiento
El DCPO al ser una patologia multifactorial, con una gran influencia de factores en su

etiologia, debe permitir una deteccion temprana del déficit neuroldgico y no puede ser

manejado tan sélo con un enfoque médico, sino con un enfoque integral y multidisciplinario.
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Se requieren de equipos multidisciplinarios compuestos por médicos geriatras,
anestesiologos, cirujanos, psicoterapeutas y cuidados de enfermeria especializados para
otorgar un manejo integral acorde a las necesidades del paciente geriatrico.

Una vez realizado un correcto diagnostico de la afeccion, el tratamiento se enfoca en la
busqueda y manejo de los factores precipitantes del DCPO y en el uso apropiado de farmacos.
Los farmacos de primera linea son los neurolépticos que reducen la incidencia, la gravedad

y duracion de la afeccion.

Medidas de prevencion perioperatoria

Las intervenciones multidisciplinarias dirigidas por especialistas en la fase preoperatoria
podrian reducir la incidencia y la gravedad del DCPO y deberian centrarse en los pacientes
identificados de alto riesgo (12).

La prediccion preoperatoria de los pacientes de alto riesgo, la estratificacion del riesgo, la
optimizacion perioperatoria con medidas de neuroproteccion, asi como un reconocimiento
postoperatorio temprano del DCPO, permitird un rapido abordaje diagnostico y terapéutico,

lo cual puede reducir la duracion y severidad de la enfermedad. (5)

Por tal razon, el tratamiento preventivo toma suma importancia, porque se enfoca en reducir
la incidencia de los factores predisponentes y precipitantes, implicados en la etiologia del
DCPO. (2)

Dentro de las recomendaciones del consenso de la sociedad Europea de Anestesiologia se
encuentran los siguientes:

o Evaluacion preoperatoria del riesgo de DCPO e identificacion de pacientes en riesgo.

o Comunicacion sobre este riesgo a los pacientes, sus familiares y miembros del equipo

de atencion.
o Lograr las mejores condiciones preoperatorias posibles.

o Evitar el uso perioperatorio de agentes anticolinérgicos y benzodiacepinas, excepto
cuando sea necesario. Las benzodiacepinas pueden considerarse unicamente en casos

de abstinencia de alcohol.
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Intentar reducir el estrés quirrgico, junto con manejo intraoperatorio de proteccion
de organos, incluyendo neuromonitorizacion para evitar anestesia excesivamente

profunda.

Analgesia multimodal eficaz que ahorra opioides

Mejorar la implementacion de un programa de recuperacion

Monitoreo cognitivo dirigido al reconocimiento de deterioro cognitivo temprano.
Tratamiento efectivo de DCPO por protocolos

Seguimiento de pacientes con DCPO junto a su estancia hospitalaria

Informacion del paciente sobre asistencia médica adecuada, para garantizar la

continuidad de la atencion después del alta.

22



1.3 PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

El deterioro cognitivo es una complicacion que requiere un diagndstico y tratamiento
inmediatos y adecuados, asi como medidas de estratificacion del riesgo, ya que no existe un
factor causal unico responsable del DCPO. El gran impacto de la aparicion de DCPO en la
morbilidad y mortalidad de los pacientes quirdrgicos, motiva a implementar estrategias de

prevencion y diagndstico oportuno.

Hasta la fecha no se han aplicado estrategias nacionales en México para calcular la
incidencia, disminuir o controlar la aparicion de DCPO y de la misma forma, no se han
establecido instrumentos de medicion del rendimiento cognitivo como parte de la valoracion

preoperatoria habitual.

La valoracion de riesgos durante la valoracidn preoperatoria, permitirdn tener un
acercamiento al estado inicial del paciente y detectar a todos aquellos que se encuentran en
alto riesgo de desarrollar DCPO, de igual manera, la evaluacion cognitiva debe incluirse en

la evaluacion preoperatoria.

Posteriormente, en el entorno perioperatorio, se requieren instrumentos que permitan al
personal de salud realizar un adecuado diagndstico de la afeccion, ya que el empleo de un
solo instrumento diagndstico limita la observacion de los numerosos y variados aspectos

clinicos con los que se presenta la afeccion.

Seria deseable que se desarrollaran escalas de factores de riesgo para predecir la probabilidad
de un paciente de padecer tal afeccion e implementar las medidas preventivas, de igual forma
desarrollar pruebas psicométricas sencillas y accesibles que pudieran implementarse en la
practica clinica habitual de los pacientes quirargicos adultos mayores, para el diagnostico

oportuno de DCPO.
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1.4 JUSTIFICACION

El deterioro cognitivo postoperatorio y el delirio postoperatorio son entidades patolégicas
frecuentes que tienen consecuencias deletéreas graves para el estado de salud de los pacientes
geriatricos quirurgicos, incluido el aumento de la morbilidad y la mortalidad en el periodo

postoperatorio mediato.

Con el envejecimiento de la poblacion mundial y derivado de que la incidencia de deterioro
cognitivo postoperatorio en pacientes de edad avanzada es alta, la identificacion de los
factores de riesgo, serd cada vez mas importante para la prestacion de una atencion

perioperatoria segura.

Por tanto, es importante detectar los factores de riesgo pre operatorios implicados en el
desarrollo de deterioro cognitivo postoperatorio, servira para generar instrumentos
diagndsticos que ayuden a predecir su incidencia y severidad en el paciente adulto mayor de
60 afios de edad sometido a cirugia mayor. Asi también se debe identificar a los pacientes
con alto riesgo durante la fase pre operatoria para detectar pacientes con alto riesgo y
optimizar los factores de riesgo modificables, probablemente resulte en reduccion de las tasas

de incidencia del deterioro cognitivo pos operatorio.
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1.5 OBJETIVOS
Objetivo general
Determinar la incidencia y severidad de Deterioro Cognitivo Pos Operatorio en pacientes
mayores de 60 afios, sometidos a cirugia mayor no cardiaca, atendidos en el Hospital

Regional de Alta Especialidad de Ixtapaluca.

Objetivos especificos

o Determinar la funcidn cognitiva preoperatoria 24 horas previas a la cirugia electiva,

por medio del test minimental de Folstein (MMSE).

o Detectar la incidencia de deterioro cognitivo leve, moderado y severo a las 24 horas

posteriores al evento quirtrgico por medio del test MMSE.

o Registrar las caracteristicas demograficas de los pacientes mayores de 60 afios de
edad atendidos en el Hospital Regional de Alta Especialidad de Ixtapaluca (edad,

sexo, nivel méximo de escolaridad, lugar de procedencia).

o Establecer la presencia o ausencia de antecedentes personales patologicos del
paciente, comorbilidades, estado nutricional, abuso de alcohol, tabaquismo,
enfermedades asociadas, déficit visual o auditivo, enfermedades neurologicas

previas, estado fisico ASA y valoracion cardiovascular por puntaje de Lee.

o Determinar si existe la presencia de factores precipitantes para el desarrollo de
Deterioro Cognitivo Pos operatorio asociados al evento quirtrgico realizado: tipo de
anestesia utilizada, cuantificacion del sangrado transoperatorio en mililitros, uso de
farmacos vasoactivos, hemotransfusion, y cantidad de hemocomponentes utilizados,

tiempo quirdrgico en minutos, y otras complicaciones.

o Determinar la incidencia y tipo de déficit cognitivo postoperatorio temprano en la
sala de recuperacion anestésica a la llegada y a los 120 minutos postoperatorio por
medio de la escala de sedacion/agitacion de Richmond y del método de Confusion

(CAM)
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o Prescribir el tratamiento temprano en los pacientes que presenten delirio

postoperatorio grave.

o Evaluar el grado de dolor postoperatorio en sala de recuperacion por medio de la

escala visual analdgica del dolor (EVA).

o Analizar los datos obtenidos en el estudio, utilizando pruebas estadisticas que
indiquen si los resultados son de distribucion normal o anormal y dependiendo de

esto se utilizara una prueba paramétrica o no paramétrica respectivamente
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1.6 HIPOTESIS

Existe correlacion entre los factores de riesgo perioperatorios con la incidencia y la severidad
de deterioro cognitivo postoperatorio posterior a cirugia mayor no cardiaca en el paciente

mayor de 60 afos

1.7 MATERIALES Y METODOS

Diseiio de la investigacion: Estudio observacional, prospectivo, analitico, longitudinal, para
determinar los factores de riesgos asociados a la incidencia y severidad de la disfuncién
cognitiva postoperatoria y el delirio postoperatorio, en pacientes mayores de 60 afios

sometidos a cirugia mayor.

Poblacion: Pacientes mayores de 60 afios de edad atendidos en el Hospital Regional de Alta

Especialidad de Ixtapaluca.

Muestra: pacientes quirtirgicos programados para cirugia mayor no cardiaca (ortopédica,
oncologica, gastrointestinal, ginecologica, uroldgica), en el Hospital Regional de Alta

Especialidad de Ixtapaluca. En el periodo comprendido mayo a julio del afio 2021.

Variables a analizar: Edad, género, nivel maximo de estudios, lugar de procedencia,
comorbilidades asociadas, presencia o no de sindrome de fragilidad, clasificacion del Estado
Fisico de la American Society of Anesthesiologists (ASA), puntaje lee score, puntaje test
MMSE 24 horas previas a la cirugia programada, tipo de cirugia realizada, tipo de anestesia
utilizada, sangrado transoperatorio, uso de firmacos vaso-activos, hemotransfusion,
complicaciones, requerimiento unidad de cuidado intensivo, puntaje en escala de la agitacion
y sedacion Richmond (o "RASS" Inglés "Richmond Agitation-Sedation Scale") a la llegada
a unidad de cuidados pos anestésicos y a los 120 minutos, puntaje de Escala Valoracion
Anéloga (EVA) a la llegada y a los 120 minutos y puntaje del test MMSE 24 horas posterior

a la cirugia.
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Recoleccion de datos: la informacion sera obtenida a través de la observacion del paciente,
datos de valoracion pre-anestésica, de la hoja de registro transanestésico, teniendo en cuenta
las variables a analizar y mediante la observacion de los pacientes en el periodo post-
anestésico, el deterioro cognitivo pos operatorio serd medido por medio del test minimental

de Folstein (MMSE).

Variable dependiente: Deterioro cognitivo pos operatorio.

Variables independiente: Edad, género, nivel maximo de estudios, lugar de procedencia,
comirbilidades asociadas, presencia o no de sindrome de fragilidad, clasificacion del Estado
Fisico de la American Society of Anesthesiologists (ASA), puntaje lee score, tipo de anestesia
utilizada, sangrado transoperatorio, uso de farmacos vasoactivos, hemotransfusion,
complicaciones, requerimiento unidad de cuidado intensivo, puntaje en escala de la agitacion
y sedacion Richmond (o "RASS" Inglés "Richmond Agitation-Sedation Scale") a la llegada
a unidad de cuidados pos anestésicos y a los 120 minutos, puntaje de Escala Valoracion

Anéloga (EVA) a la llegada y a los 120 minutos.

Criterios de inclusion

e Pacientes mayores de 60 afios de edad sometidos a cirugia electiva mayor no cardiaca

e (lasificacion del estado fisico ASA (American Society of Anesthesiologists) grado 1

al grado IV.

e Pacientes que cuenten con evaluacion preanestésica completa y valoracion de riesgo

cardiovascular utilizando el Indice Revisado de Riesgo Cardiaco (Lee).

e Funcidn cognitiva normal, puntaje MMSE> 22 puntos en pacientes con escolaridad

de 0 a 3 afios y >24 puntos en pacientes con mas de 4 afios de escolaridad.

Criterios de exclusion

e Pacientes programados para cirugia neuroldgica o cardiovascular

e Enfermedad mental preexistente: demencia senil, enfermedades neurodegenerativas
(enfermedad cerebrovascular, enfermedad de Alzheimer, enfermedad de Parkinson,

tumores cerebrales).
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Evaluacion del exdmen minimental (MMSE) menor a 22 puntos

No concluir las evaluaciones cognitivas basales antes del procedimiento quirargico
programado o padecer afecciones patologicas que afecten la evaluacion cognitiva

como trastornos del lenguaje, déficit visual y/o auditivo grave.
Abuso conocido o sospechado de alguna droga, alcohol u opioide.

Uso crénico de farmacos sedantes o antidepresivos.

Metodos

Los pacientes deberan cumplir con el protocolo preoperatorio completo antes de ser
programados a cirugia. Se realizard consulta preanestésica completa y valoracion del

riesgo cardiovascular.
Pacientes que cumplan con los criterios de inclusion seran ingresados en el estudio.

Se realizara evaluacion de la cognicion el dia previo a la cirugia programada por
medio del test de minievaluacion del estado mental (Ver anexos anexo 1,2, 3.) yse
registraran los datos en las hojas de recoleccion de. El resultado del MMSE debera
ser controlado por la escolaridad de los sujetos. Con una media para normalidad de
24 puntos o mas para individuos con 5 a 8 afios de escolaridad y de 22 puntos para
los que tienen de 0 a 4 afios de escolaridad. El punto de corte para la interpretacion
del MMSE es la siguiente: 24-30 puntos se considera normal, los grados de deterioro
cognoscitivo por MMSE son: 19 a 23 puntos = leve; 14 —18 puntos = moderado,
menor a 14 puntos = grave. Para que el MMSE tenga una adecuada confiabilidad es
necesario que el paciente no esté cursando con delirio, alteraciones metabolicas o

comorbilidad que pudiera alterar su estado de alerta o percepcion sensorial.

Se administrard manejo anestésico convencional de acuerdo al criterio del médico

anestesiologo tratante, realizando el llenado de la hoja de recoleccion de datos.
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e Después de la cirugia, los pacientes seran transferidos a la unidad de cuidados
postanestésicos donde se continuara con monitorizacién no invasiva y oxigeno

suplementario para cumplir con el tiempo de recuperacion de al menos 120 minutos.

e Se realizard en la unidad de cuidados post anestésicos la evaluacion del dolor por

medio de la escala visual analogica del dolor, a la llegada y a los 120 minutos.

e Se realizard evaluacion de la cognicion a las 24 horas del postoperatorio, analizando
la memoria retrograda y anterograda y el test minimental (MMSE), entrevistando al

acompafiante y cuidador principal.

e El deterioro cognitivo se calificarda de acuerdo con la puntuacion MMSE: puntaje
mayor de 24 se considerard normal; puntaje de 19-23 deterioro cognitivo leve; puntaje

de 14 a 22 deterioro cognitivo moderado; y puntaje <14 deterioro cognitivo severo.

Recursos
o Anestesiologo investigador principal

o Farmacos anestésicos necesarios para otorgar anestesia general y regional.

Infraestructura

Infraestructura hospitalaria para la atencion de pacientes sometidos a cirugia mayor:
Quir6fanos centrales del Hospital Regional de Alta Especialidad de Ixtapaluca, area de
recuperacion postanestésica, area de hospitalizacion y unidad de cuidados intensivos en caso

necesario.
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ANALISIS E INTERPRETACION DE RESULTADOS

Se analizard y comparara el resultado de la evaluacion de la cognicion a las 24 horas previas
y a los 24 postoperatorios, comparando los resultados con los factores de riesgo
independientes preoperatorios. La informacion recolectada sera almacenada en una base de
datos en formato Excel para determinar los porcentajes y frecuencias. Se evaluard la
asociacion de las variables mediante el Test Chi cuadrado con un nivel de significancia

estadistica P < 0.05. Los resultados se presentaran mediante tablas y graficas de frecuencia.

ASPECTOS ETICOS Y DE BIOSEGURIDAD

Este estudio sera previamente revisado y aprobado por el Comité de Etica e Investigacion del
Hospital Regional de Alta Especialidad de Ixtapaluca. Se obtendran consentimientos
informados de todos los pacientes que ingresen al estudio. La informacion sera obtenida a
través de la observacién de los pacientes, la recoleccion de los datos tomados la valoracion
pre anestésica, de la hoja de registro transanestésica y el test minimental (MMSE). Esta
informacidn sera almacenada y analizada en una base de datos disefiada exclusivamente para
este fin durante el tiempo que dure la investigacion. Los resultados y datos no seran utilizados
para ningun proposito diferente o0 ajeno a la presente investigacion.

Durante el estudio de investigacion no habra exposicion a procedimientos invasivos o toxicos
y no se expondré a los pacientes a problemas éticos.

31



CRONOGRAMA DE ACTIVIDADES (MENSUAL, SEMESTRAL, ANUAL)

2020- 2021
DICIEMBRE- Eleccion del tema y basqueda del tema.
ENERO
HEBIRIERD Recoleccién de informacién y Redaccion del borrador del protocolo.
MARZO Revision del Protocolo.
AEIRIE Presentacion del protocolo al comité de ética y e inicio de
recoleccion de la muestra.
MAYO JUNIO Recoleccion de la muestra.
JULIO
AGOSTO Recoleccion, procesamiento de informacién y analisis de resultados.
SEPTIEMBRE Tabulacion de resultados/

Impresion y entrega de tesis a la UNAM
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1.8 RESULTADOS

En el Hospital Regional de Alta Especialidad de Ixtapaluca, durante los meses de mayo, junio
y julio 2021, se realizaron 128 procedimientos quirurgicos en pacientes mayores de 60 afios,
de los cuales se excluyeron 87 pacientes. Se excluyeron de la muestra 26 pacientes por no
cumplir criterios de inclusion y 61 pacientes por tratarse de pacientes en cirugia ambulatoria.

Con lo cual se obtuvo una muestra de 41 pacientes.

Con relacion al puntaje del test MMSE 24 horas previas al procedimiento se obtuvo promedio
de 27,5 puntos con desviacion estandar de +/-1,8 minima 23 y méxima 30) con mediana de
26 puntos y moda de 26 puntos. El test MMSE 24 horas de pos operatorio se obtuvo una
media de 23 puntos con desviacion estandar de +/- 3,4 con minimo de 16 y maximo de 29
puntos (Cuadro 5). De esta forma se pudo establecid la incidencia de deterioro cognitivo
posoperatorio (DCPO), la cual fue de 14 casos (34.14 %). Con una clasificacion de leve 9
casos (21.95%), moderado 5 casos (12.2%) y grave 0 casos (0.0%) (Grafico 1). Asi mismo 0
casos (0.0%) para delirio pos operatorio el cual se evalto por medio del método de evaluacion
de confusion (CAM).
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De los 41 pacientes incluidos en el estudio, 16 pertenecen al género masculino (39.2%) y 25
del género femenino (60.8%). De los 16 pacientes masculinos, Unicamente 6 (14.63%)
pacientes presentaron DCPO y de las 25 mujeres tnicamente 8 casos (19.5%) presentaron
DCPO. La media de edad fue de 70.3 afios, desviacion estdndar de +/- 7, minima de 60 y
maxima de 86 afios; con una mediana de 69 afos y una moda de 65 anos (Cuadro 5). Ademas
como lugar de procedencia se encontr6 39 pacientes de origen urbano (95.1%) y 2 (4.9%) de

origen rural (Grafico 2).
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En cuanto al nivel maximo de estudios en afnos la media fue de 4,3 afios, desviacion estandar
de +/-3,58, con una minima de 0 afios y maxima de 15 afios de estudio (Cuadro 5).

También se requiri6 agrupar el nivel maximo de estudio para determinar su relacion con la
incidencia de DCPO: 12 (29.3%) pacientes no tuvieron ningun grado escolaridad, de estos 6
casos (14.63%) presentaron DCPO; 20 (48.7%) pacientes tuvieron escolaridad de 1-5 afios,
de estos 5 (12.19%) presentaron DCPO; 4 (9.7%) pacientes con nivel de estudio 6-10 afos,
de estos 3 (7.3) casos presentaron DCPO; finalmente 5 casos (12.3%) tuvieron mas de 10

afios de escolaridad, de estos ninguno presento DCPO.
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Otra variable valorada fue su indice de masa corporal con una media de 25,2 con desviacion
estandar de +/-4,1 con minima de 18 méxima de 35, de esta forma prevaleci6 el peso Normal
con 21 casos (51.2%), 12 pacientes (29.2%) con Sobrepeso y 8 pacientes (19.6%) con
Obesidad tipo 1 (Grafico 3).

GRAFICO 3. ESTADO NUTRICIONAL
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Con respecto a la presencia de comorbilidades, 25 (60.9%) pacientes presentaron
comorbilidades y 16 pacientes (39.1%) no presentaban comorbilidades. De 25 pacientes con
comorbilidades 13 (31.7%) presentaron DCPO; asi mismo de los 16 que no presentaron
comorbilidades, solo 1 (2.4%) presento DCOP. En cuanto a sindrome de Fragilidad de los
41 casos, 7 (19) % pacientes lo presentaron y 34 (81%) no lo presentaron (Grafico 4). De los
7 pacientes con sindrome de fragilidad, todos presentaron DCPO, representando el 17.7%

del total de la muestra.
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GRAFICO 4. SINDROME FRAGILIDAD
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En la variable estado fisico clasificacion de ASA se presentaron: ASA II con 24 casos
(58.5%), ASA III con 16 casos (39.0%) y ASA IV con 1 caso (2.5%) (Grafico 5). De estos
pacientes ASA II, ningtin (0) casos presento DCPO. De los casos ASA 111,13 casos (31.7%)
presentaron DCPO. De ASA 1V, 1 (2.4%) presento DCPO.

Asi mismo en cuanto a puntaje LEE, se obtuvieron 29 (70.7%) pacientes con LEE 1y 12

(29.3%) casos con puntaje LEE de II.

GRAFIO 5. CLASIFICACION ASA

45
40
35
30
25
20
15
10

]

0 0% 8,50% 39% 1 2,50% 100%

0 — = —

CLASIFICACION ASA | Il I} v TOTAL

[ Seriesl [@Series2

36



De acuerdo al tipo de cirugia se reportaron 4 casos (9.75%) de tipo gastrointestinal, de tipo
ortopédico 15 casos (36.5%), de tipo oncologico 14 casos (34.1%) y de otro tipo ( urolédgico,
toracico, ginecologico) 8 casos (19.65%) (Grafico 6). Con respecto al tipo de anestesia se
reportd 19 casos (46.3%) con anestesia regional, anestesia general 16 casos (39 %) y
combinada 6 casos (14.7%). De los 19 casos de anestesia regional, 3 casos (7.3%)
presentaron DCPO. De los 16 casos con anestesia general 7 (17.1%) presentaron DCPO. De

los 6 casos con anestesia combinada 4 (9.75%) presentaron DCPO.

GRAFICO 6. TIPO DE CIRUGIA
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Con respecto a la variable de tiempo quirdrgico en minutos, se obtuvo una media de 165,3
minutos con desviacién estandar de +/- 60,4, con tiempo minimo de 80 min y maximo de
332 minutos, mediana de 150minutos y moda de 150 minutos. Se agrupo en 4 tipos de tiempo
quirdrgico, de esta forma, el primer grupo de <100 minutos fueron 7 (17%) casos, segundo
grupo 101-200 min fue de 24 casos (58.8%), en el grupo de 201-300 minutos se encontr6 9
(21.9%) casos y 1 (2.4%) presento tiempo quirtrgico >300 minutos.

En cuanto al sangrado transoperatorio en mililitros, se presentdé una media de 336ml con
desviacion estandar de +/-60,4, minimo sangrado de 40ml y méximo de 1100ml, con mediana
de 250 ml y moda de 200 ml (Cuadro 5). Ademas se agruparon los pacientes de acuerdo
cantidad de sangrado para compararlo con los pacientes que tuvieron DCPO. De esta forma
pacientes que presentaron entre 0-500 ml de sangrado, se encontr6 27 casos (68.85%), de los

cuales 6 (14.6%) tuvieron DCPO. Pacientes con sangrado entre 501 -1000ml se encontré 11
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(26.82%) casos, de los cuales 5 (12.1%) presentaron DCPO. Finalmente, pacientes con

sangrado 1001-1500 se encontraron 3 (4.33%), los cuales presentaron DCPO.

Cuadro 5. Media, Mediana y Moda de variables cuantitativas.

Media +/- DE (min-

Variable max) Mediana

Edad (afios) 70.3 +/-7 (60 - 86) 69,0 65,0
Puntaje MMSE al ingreso 27,5+/-1,8(23-30) 26,0 26,0
Puntaje MMSE al egreso 23+/-3,4(16-29) 24 25

EVAO 0,2+/-0,4(0-2) 0,0 0,0
Tiempo quirdrgico en minutos 165,3+/-60,4(80-332) 150 150
Sangrado transoperatorio en

mililitros 336+/-60,4(40-1100) 250 200
Indice masa corporal 25,2+/-4,1(18-35) 24 22

Nivel de estudios ( afios) 4,3+/-3,58(0-15) 3 2

Con respecto al uso de farmacos vasoactivos, 13 casos (31.71%) si requirieron vasoactivos y
28 casos (69.29%) no lo usaron (Grafico 6). De los 13 casos que usaron farmacos
vasoactivos,10 casos (24.39%) presento DCPO. De los casos que no usaron farmaco
vasoactivos, 4 (9.75%) presento DCPO.
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Por parte del requerimiento de trasfusion de hemoderivados, de los 41 casos 8 casos (19.51%)
requirieron transfusion, de los cuales 6 casos (14.6%) presentaron DCPO. Asi mismo 33
casos (80.49%) no requirieron transfusion, de los cuales 8 (19.5%) si presento DCPO.
(Grafico 6).

GRAFICO 7. HEMOTRANSFUSION
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En cuanto a complicaciones no presentaron algin tipo de complicacién, ninguno requirié

unidad de cuidado intensivo y (0%) de los casos se presentaron mortalidad.

En cuanto a la evaluacion del dolor pos operatorio, uno de los factores de riesgo para
presentar DCPO, se realizé la evaluacion por medio de la Escala de Visual Analdgica. Se
evalué al ingreso en la unidad de cuidados pos anestésicos, en donde encontramos que 35
casos (85.4%) presento un valor de 0 en la escala EVA, 5 casos (12.2%) presento valor de 1
y solo 1 caso (2.4%) presento valor de 2. Todos los casos presentaron dolor leve pos
operatorio. De igual forma se evalud la escala EVA a los 120 minutos, 39 casos (95%)
presentaron dolor leve y 2 casos (5%) presentaron dolor moderado. También se evalto el
nivel de estado de sedacion del paciente por medio de la escala de Agitacion y Sedacion
Richmond (RASS), al ingreso con un resultado de 16 pacientes (39.04%) con estado de
Despierto y Tranquilo, 1 caso (2.43%) en estado Inquietud y 24 casos (58.53%) en estado de
Sedacién Leve. En cuanto al RASS a los 120 minutos, con resultado de 40 casos (97.56%)

despierto y tranquilo y 1 caso (2.44%) en estado de Sedacion Leve.
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Cuadro 6. Variables, Frecuencia - Chi Cuadrada DCPO

VARIABLES

GENERO

NIVEL DE ESTUDIOS

COMORBILIDADES

SINDROME
FRAGILIDAD

ESTADO FISICO ASA

TIPO DE ANESTESIA

SANGRADO TRANS
OPERATORIO

FRECUENCIAS

FEMENINO

MASCULINO

NINGUNO

0-5 ANOS

6-10 ANOS

>10 ANOS

Sl

NO

S|

NO

\Y

REGIONAL

BALANCEADA

COMBINADA
0-500 ML

501-1000ML

1001-1500 ML

25

16

12

20

25

16

34

24

16

19

16

11

DCPO

8 (19,5%)

6(14,6%)

6(14,6%)

5(12,1%)

3(7,3%)

0 (0%)

13(31,7%)

1(2,4%)

7 (17,7%)

7 (17,7%)

0 (0%)

13 (31,7%)

1(2.5%)

3 (7,3%)

7 (17%)

4(9,75%)
6(14,6%)

5(12,1%)

3(7,3%)

DCPO CHI CUADRADA
(P)
0.287 NO
SIGNIFICATIVO

10,34 P:0,025

9,08 ( P:0,005)

16,3 (P:0,001)

22,4 (P:0,001)

6,34 (P:0,05)

3,89 (P:0,15) NO
SIGNIFICATIVO
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VARIABLES

HEMO
TRANSFUSION

FARMACOS
VASOACTIVOS

TIEMPO
QUIRURGICO

REPORTE DE FRECUENCIAS

Sl

NO

Sl

NO

<100 MIN

101-200 MIN

201-300 MIN

>300 MIN

8

33

13

28

24

DCPO

6 (14.63%)

8 (19.5%)

10 (24.39%)

4 (9.75%)

1 (2,4%)

6 (14,6%)

6 (14,6%)

1(2,5%)

DCPO CHI CUADRADO (P)

1,831 P: 0,2 NO SIGNIFICATIVO

12,96 P:0,001

8,24 P: 0,05
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1.9 DISCUSION DE RESULTADOS

El Deterioro Cognitivo Postoperatorio y el Delirio Postoperatorio son entidades patoldgicas
de gran relevancia que generan graves complicaciones para el estado de salud de los pacientes
geriatricos quirargicos, aumentando la morbilidad y la mortalidad en el periodo
postoperatorio mediato. Lo cual impacta en los costos de atencion en salud, fatiga del
cuidador y calidad de vida del paciente. Este estudio determino la incidencia del DCPO en el
HRAETI en paciente mayor de 60 afios sometidos a cirugia mayor no cardiaca, siendo esta de
34.14%, similar a la reportada en la literatura mundial (15 al 50%) (5). En cuanto al Delirio

pos operatorio no se encontraron casos en el presente estudio.

Dada la importancia del DCPO se estudiaron diferentes factores de riesgo para el desarrollo
del mismo con el objetivo de establecer un posible instrumento para su prevencion.
Aplicando la prueba no paramétrica de Chi cuadrado, se determiné en cuanto al género con
una p = 0.287, que no tiene relacion estadisticamente significativa, con el desarrollo de

DCPO.

En cuanto al nivel de educativo en relacion al desarrollo de DCPO, se ha asociado que los
pacientes con nivel de educacion relativamente mas alto tienen un riesgo reducido de DCPO,
nuestro estudio encontré una Chi cuadrada de 10.34 con una P 0.025, por lo que podemos
concluir que nuestro resultado fue estadisticamente significativo, lo que nos da a entender
que existe una relacion entre ambas variables, resultado corroborado por Feinkonl et al.
(2017). De esta forma se confirma que entre mayor nivel educativo tengan los pacientes

menor riesgo de DCPO.

Otro factor predisponente para el desarrollo de DCPO es la presencia de comorbilidades;
entre ellas diabetes mellitus, hipertension arterial y dislipidemia. Se evalud dicha relacion
entre las variables por medio de la prueba Chi Cuadrada con un resultado de 9,08 con una P=
0,005 por lo que podemos rechazar la hipdtesis nula y establecer una relacion
estadisticamente signifivatica entre las dos variables, resultados similares obtenidos por

Zhang et. al. (2019) y Hermanides et al. (2018). De esta forma podemos concluir la
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dependencia directamente proporcional entre la presencia comorbilidades y el desarrollo de

DCPO en los pacientes de este estudio.

En cuanto al sindrome de Fragilidad se ha descrito como predictor de complicaciones
posquirurgicas y DCPO, por lo que en este estudio de evalud dicha relacion. Aplicando la
prueba Chi cuadrada con reporte de 16,3 y una P=0,001, se logra establecer la
correspondencia del sindrome de fragilidad y el desarrollo de DCPO. Informacién similar se

he encontrado en diferentes estudios como Tjeertes et al. (2020) y Darvall, et al. (2018).

Acerca del estado fisico clasificacion de ASA en relacion a la presencia de DCPO se
identifico en el estudio que los casos con ASA II ninguno presento DCPO, de los casos ASA
IIT 13 casos (31.7%) presentaron DCPO y de los casos ASA IV, 1 (2.4%) presento DCPO. Se
practico la prueba de Chi cuadrada con reporte de 22,4 y una P= 0,001, con lo cual se
establece una relacion estadisticamente significativa entre las dos variables. Por lo que se
infiere una dependencia entre las dos, concluyendo entre mayor gravedad de estado fisico del

paciente mayor riesgo para el desarrollo de Deterioro Cognitivo Pos operatorio.

Referente a la cantidad de sangrado trans operatorio y transfusion de hemoderivados, algunos
estudios describen éstos como factores de riesgo independiente para el DCPO temprano (39)
(40), en nuestro estudio no se encontrd una relacion estadisticamente significativa entre las
variables por lo que se acepta la hipotesis nula, mostrando asi independencia entre las

variables.

En consideracion al uso de farmaco vaso activos como factor predisponente para DCPO, se
encontro que de los 14 casos que presentaron deterioro, 10 casos requirié firmaco vaso
activos y 4 casos no tuvieron necesidad de ello. Se practicé la prueba de Chi cuadrada con
reporte de 12,96 y una P= 0,001, con lo cual se concluye una conexion estadisticamente
significativa, demostrando dependencia entre las variables. Lo cual concuerda de la

informacion corroborada por otros estudios (39) (40).
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En lo referente a tiempo de exposicion quirdrgica como factor de riesgo para desarrollo de
DCPO, se encontr6 en este estudio dependencia entre las dos variables con resultado de Chi
cuadrada de 8.24 con P=0.05, lo cual demuestra significancia estadistica. Demostrando que
entre mayor exposicion en tiempo quirtrgico hay mayor probabilidad de presentacion de

deterioro cognitivo pos operatorio.

El dolor como factor predisponente para el DCPO se ha descrito en diferentes estudios de la
literatura Castellano 2010 (3), se evaluo el dolor con la Escala de Valoracién Anéloga en la
unidad de cuidados pos anestésicos al ingreso y a los 120 minutos, no se encontraron casos
de dolor severo o dificil control de dolor pos operatorio. Se encontraron 2 casos (5%)de dolor
moderado en la unidad de cuidados pos anestésicos a los 120 minutos el cual fue subyugado
en la unidad de cuidados pos anestésicos. En nuestro estudio no hubo una relaciéon

estadisticamente significativa entre el dolor el DCPO.

44



1.10 CONCLUSIONES

En esta tesis se determin6 que la incidencia de deterioro cognitivo pos operatorio (DCPO) en
pacientes mayores de 60 afios, sometidos a cirugia mayor no cardiaca, atendidos en el
Hospital Regional de Alta Especialidad de Ixtapaluca ( HRAEI), fue del 34%. Incidencia
similar a la presentada en diferentes estudios de la literatura. Se encontr6 una distribucion de
grado leve 9 casos (21.95%), moderado 5 casos (12.2%) y severo 0 casos (0.0%). No se

encontraron casos de delirio posoperatorio.

En nuestro estudio se encontrd que los factores precipitantes de sangrado transoperatorio,
hemotransfusion y género no tuvieron relevancia estadisticamente significativa, por lo que
no representaron un factor determinante para el desarrollo de deterioro cognitivo

posoperatorio en los pacientes atendidos en el HRAEI.

Ademas en esta tesis se determind que los factores precipitantes como el bajo nivel de
estudios, estado fisico ASA, presencia de comorbilidades, uso de farmacos vasoactivos,
tiempo quirurgico, presencia sindrome de fragilidad y tipo de técnica anestésica utilizada son
variables con una relacion estadisticamente significativa con el desarrollo de DCPO,

informacion corroborada por estudios previos de la literatura mundial.

Por lo anterior, podemos concluir que el deterioro cognitivo pos operatorio es una patologia
de notable influencia en el pronostico de los pacientes mayores de 60 afios que son sometidos
a cirugia electiva, afectando directamente las diferentes esferas social, econdmica, personal
y de salud publica que integran los modelos de atencion en salud a nivel mundial. El Hospital
Regional de Alta Especialidad de Ixtapaluca no es ajeno a esta patologia como se demostro
en este estudio, con una incidencia significativa y hallazgo de factores precipitantes para esta
patologia similares a los encontrados en otros estudios. Queda por ende demostrada la
importancia de implementar un programa multidisciplinario de medicina perioperatorio que
permita identificar los pacientes que presenten mayor riesgo y de esta prevenir el DCPO

mejorando la calidad de atencion de nuestros pacientes.
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1.12 ANEXOS

EVALUAR LA INCIDENCIA DE DETERIORO COGNITIVO POSTOPERATORIO EN
PACIENTES MAYORES DE 60 ANOS SOMETIDOS A CIRUGIA MAYOR Y FACTORES
DE RIESGO ASOCIADOS.

ANEXO 1 HOJA DE RECOLECCION DE DATOS

Grupo asignado 1 2

Nombre del paciente:

Expediente clinico: FECHA (dd/mm/aaaa)

Instrucciones: Llenar la informacidn con letra legible o marcar con una X el cuadro correspondiente

Antecedentes personales generales

Edad: afios Nivel maximo de estudios: afos
Género: M F Lugar de procedencia: | Urbano | Rural
Antecedentes personales patoldgicos
Comorbilidades Cardiopatia grave S NO
Ninguna Enfermedad hepatica cronica Sl NO
Diabetes | SI | NO Enfermedad renal crénica Sl NO
Hipertension | Sl NO Enfermedad pulmonar grave Sl NO
Dislipidemia | SI | NO Abuso de sustancias/drogas Sl NO
Tabaquismo | SI | NO Uso cronico de sedantes/antidepresivos Sl NO
Estado nutricional Abuso de alcohol | SI NO
Normal | SI | NO Déficit visual incapacitante Sl NO
Desnutricion | SI | NO Déficit auditivo incapacitante Sl NO
Sobrepeso | SI | NO Enfermedad neuroldgica preexistente Sl NO
Obesidad | SI | NO Especificar:
Sx de fragilidad | sI | NO FRAIL: Fatiga  Resistencia  Aerdbica llines Loss
Paciente robusto Paciente Pre-fragil Paciente Fragil

Otras enfermedades (especificar):

Valoraciéon preoperatoria

Estado fisico ASA | | Il Puntaje Lee | I

1l [\ 1 I\
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Valoracion

preanestésica SI | NO Valoracion de riesgo cardiovascular

Puntaje del test MMSE 24 horas previas a la cirugia programada:

Gastrointestinal Especificar:
Ortopédica Especificar:
Cadiovascular Especificar:
Oncoldgica Especificar:
Otra Especificar:

Anestesia regional
Tipo de anestesia utilizada Anestesia general

Anestesia combinada

Puntos

Cumple criterios de delirio postoperatorio (CAM)

Tiempo quirurgico Minutos
Cuantificacion del Sangrado transoperatorio: Mililitos
Uso de farmacos vasoactivos S| NO
Especificar:
Hemotransfusion SI | NO NuUmero de concentrados eritrocitarios
Numero de unidades de plasma fresco congelado
Otros (especificar tipo y nimero de unidades ):
Complicaciones SI | NO | Especificar:
Requirié UCI SI | NO Dias de estancia en UCI
Mortalidad Sl NO

Puntaje RASS Puntaje EVA
Llegada A lallegada
Alos 120 min Alos 120 min

N

NO

Tipo de delirio: | Hipoactivo Hiperactivo Mixto

Puntaje del test MMSE 24 horas posteriores a la cirugia:

Puntaje del test MMSE a los 30 dias posteriores a la cirugia:

Puntos

Puntos




ANEXO 2 EXAMEN MINI MENTAL DE FOLSTEIN (MMSE)

(NO SABE LEER NI ESCRIBIR ANOS DE ESCOLARIZACION: I PUNTOS

ORIENTACION EN EL TIEMPO Y ESPACIO.

;QUE DIA DE LA SEMANA ES HOY?
;CUAL ES EL ANO?

¢CUAL ES EL MES? 0-5
:CUAL ES EL DIA?

;CUAL ES LA ESTACION DEL ANO? (MAXIMO 5 PUNTOS)

"DIGAME EL NOMBRE DEL HOSPITAL,
(EN QUE PISO ESTAMOS?

<EN QUE CIUDAD ESTAMOS? 0-5
(EN QUE ESTADO VIVIMOS?

(EN QUE PAIis ESTAMOS? (MAXIMO 5 PUNTOS.)

FIJACION

"REPITA ESTAS PALABRAS: CABALLO, PESO, MANZANA".
(ANOTE UN PUNTO CADA VEZ QUE LA PALABRA SEA CORRECTA. (MAXIMO 3 PUNTOS.)

CONCENTRACION Y CALCULO

"SI TIENE 100 PESOS Y ME LOS DA DE SIETE EN SIETE, ,'_CUJ':\NTOS LE QUEDAN?"
(ANOTE UN PUNTO CADA VEZ QUE LA DIFERENCIA SEA CORRECTA AUNQUE LA ANTERIOR FUERA 0-5

INCORRECTA. (MAXIMO 5 PUNTOS.)
MEMORIA.
“;RECUERDA USTED LAS TRES PALABRAS QUE LE DIJE ANTES? DIGALAS" 0-3

(MAXIMO 3 PUNTOS).

LENGUAJE Y CONSTRUCCION.

";QUE ES ESTO?" (MOSTRAR UN RELOJ) 02
“;Y ESTO?" (MOSTRAR UN BOLIGRAFOQ). (MAXIMO 2 PUNTOS.)

"REPITA LA SIGUIENTE FRASE: NI SI, NI NO, NI PERQ". (1 PUNTO). 0-1
"TOME EL PAPEL CON LA MANO IZQUIERDA, DOBLELO POR LA MITAD Y PONGALO EN EL SUELO" 0-3
(ANOTE UN PUNTO POR CADA ORDEN BIEN EJECUTADA). (MAXIMO 3 PUNTOS).

"LEA ESTO Y HAGA LO QUE DICE:" “CIERRE LOS 0JOS” (1 PUNTO). 0-1
"ESCRIBA UNA FRASE COMO SI ESTUVIERA CONTANDO ALGO EN UNA CARTA" (1 PUNTO). 0-1
"COPIE ESTE DIBUJO" (1 PUNTO). 0-1

(caba PENTAGONO DEBE TENER 5 LADOS Y 5 VERTICES Y LA INTERSECCION
FORMA UN DIAMANTE)

NOTA: TANTO LA FRASE COMO LOS PENTAGONOS CONVIENE TENERLOS EN
TAMANO SUFICIENTE PARA PODER SER LEIDOS CON FACILIDAD. EL PACIENTE
DEBERA UTILIZAR ANTEOQJOS SI LOS NECESITA HABITUALMENTE.

TOTAL

PUNTO DE CORTE: 24-30 PUNTOS NORMAL.
GRADO DE DETERIORO COGNOSCITIVO: 19-23 = LEVE; 14 - 18 = MODERADO; Menor al4 = GRAVE.

Modificado de: Folstein MF, Folstein SE, McHugh PR. Mini-mental state. A practical method for grading the cognitive state of patients for the
clinician. J psychiatric Res. 1975;19:189-98.
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ANEXO 3. Titulo de la investigacion: “EVALUAR LA INCIDENCIA DE

DETERIORO COGNITIVO POSTOPERATORIO EN PACIENTES MAYORES DE

10.
11.

60 ANOS SOMETIDOS A CIRUGIA MAYOR Y FACTORES DE RIESGO
ASOCIADOS”
CONSENTIMIENTO INFORMADO

Esta investigacion se ha disefiado para los pacientes adultos mayores de 60 afios, con
el objetivo de evaluar su estado mental (memoria, orientacién y capacidad de
razonamiento) durante todo el periodo antes de su cirugia y despues de su cirugia.
Este protocolo de investigacion busca determinar la salud mental un dia previo a la
cirugia.

Los riesgos de la investigacion son nulos, debido a que solo se hara observacion y
recoleccion de los datos sin hacer ningun tipo de intervencion, por lo que la
investigacion no representa ningln riesgo para usted y se le garantiza que recibira
toda la atencion médica convencional y necesaria en su evento quirdrgico.

Se tomara informacién de su expediente clinico, acerca de sus antecedentes
personales y del tipo de cirugia y se protegera adecuadamente sus datos personales y
su privacidad. Sélo los investigadores tendran acceso a dichos datos.

Se le realizard una medicion de pruebas mentales y de la memoria, posteriores a la
cirugia, a las 24 horas y se le solicitara presentarse a consulta 30 dias posteriores a su
cirugia, esta informacidn seréa registrada en un formato de recoleccién de datos.
Usted como paciente podra preguntar al investigador sus dudas, acerca de los métodos
usados y los resultados asociados a la investigacion.

Usted tiene la libertad de retirar su consentimiento en cualquier momento y dejar de
participar en el estudio sin que esto afecte su tratamiento o atencion en el hospital.
Se le garantiza que se mantendra la confidencialidad de la informacion relacionada
con su privacidad, la informacidn obtenida ayudara a mejorar la atencion de la salud
y contribuira al conocimiento cientifico en el pais.

Si usted lo desea se le proporcionara informacion actualizada de los resultados del
estudio.

El estudio no le causara gastos extras ya que el hospital cuenta con todos los recursos.
De la misma manera, no recibira ningdn tipo de compensacién econémica por su

participacion.
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Declaro haber leido y comprendido la informacion presentada en este consentimiento
informado y acepto participar en este estudio de manera voluntaria.

Nombre, firma o huella de la paciente o representante legal

Testigo 1 Testigo 2

Nombre y firma del investigador responsable

Lugar y Fecha
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ANEXO 4. CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO

Yo, en

calidad de (vinculo familiar) legalmente responsable del paciente

ACEPTO su participacion de manera

voluntaria en el estudio de investigacion:

“Evaluar la incidencia de deterioro cognitivo postoperatorio en pacientes mayores de
60 afios sometidos a cirugia mayor y factores de riesgo asociados”

Se me ha informado como familiar o paciente que el estudio iniciara realizando algunas preguntas
acerca de datos personales como: edad, género y antecedentes médicos, ademas de una revisién
detallada de datos del expediente clinico, para la realizacion de un estudio de investigacién sobre
factores de riesgo después de una cirugia. He leido y comprendo la informacién relativa al estudio y

mis preguntas han sido respondidas de manera clara y satisfactoria.

He sido informado y entendido que los datos obtenidos en dicho estudio pueden ser publicados o
difundidos con fines cientificos, pero mis datos personales no seran publicados en ningiin medio y se
mantendran protegidos mediante una base de datos a la que solo tendran acceso los investigadores

responsables.
Entiendo que puedo retirarme del estudio en el momento que lo desee por cualquier motivo.

Lugar, Fecha y Hora:

Nombre, firma o huella del representante legal del paciente

Testigo 1 (nombre y firma) Testigo 2 (nombre y firma)
Esta parte debe ser completada por los investigadores o (sus representantes):

Hemos explicado al (Ia) Sr (a). la naturaleza y los

propositos de la investigacion. Los riesgos y beneficios que implica su participacion.

Nombre y firma del investigador:
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