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Resumen

Introduccion: La administracion de un vasopresor durante la anestesia de
procedimientos neuroquirdrgicos puede ser mas frecuente de lo esperado para
mantener las presiones de perfusidon y la hemodinamia transoperatoria y podria

incrementarse su uso dependiendo de la técnica anestésica.

Objetivo: Determinar los requerimientos de Norepinefrina de los pacientes sometidos a
un procedimiento neuroquirdrgico bajo anestesia total intravenosa comparado con la

anestesia general balanceada con halogenado.

Material y métodos: Estudio observacional retrospectivo de 98 pacientes de
neurocirugia que fueron intervenidos en los Ultimos 5 afios bajo anestesia total
intravenosa o anestesia general balanceada; se dividieron en dos grupos y se
recolectaron los datos de registros anestésicos para determinar sus requerimientos de
vasopresor y se determind la asociacion mediante estadistica descriptiva e inferencial

en SPSS mediante la comparacion con T de student y Chi cuadrada.

Resultados: Se utiliz6 norepinefrina en el 54.1% de los procedimientos (dosis < 0.05
mcg/kg/min en 21% de anestesia general balaceada y 17% en anestesia total
intravenosa; dosis de 0.05-1 mcg/kg/min en 6% en anestesia general balanceada y 9%

en anestesia total intravenosa).

Conclusiones: No hubo diferencia en el uso de norepinefrina pero la anestesia general

balanceada fue la técnica anestésica en la que se usé por mas tiempo la norepinefrina.

Palabras clave: vasopresor, anestesia general, anestesia endovenosa, norepinefrina.



Abstract

Introduction: The administration of a vasopressor during anesthesia of neurosurgical
procedures may be more frequent than expected to maintain perfusion pressures and
intraoperative hemodynamics and its use could be increased depending on the

anesthetic technique.

Objective: Determine the Norepinephrine requirements of patients undergoing a
neurosurgical procedure under total intravenous anesthesia compared to balanced

halogenated general anesthesia.

Material and methods: Retrospective observational study of 98 neurosurgery patients
who underwent surgery in the last 5 years under total intravenous anesthesia or
balanced general anesthesia; They were divided into two groups and data from
anesthetic records were collected to determine their vasopressor requirements and the
association was determined using descriptive and inferential statistics in SPSS by

comparing with Student's T and Chi square.

Results: Norepinephrine was used in 54.1% of the procedures (dose < 0.05 mcg/kg/min
in 21% in balanced general anesthesia and 17% in total intravenous anesthesia; dose of
0.05-1 mcg/kg/min in 6% in balanced general anesthesia and 9% in total intravenous

anesthesia).

Conclusions: There was no difference in the use of norepinephrine but balanced
general anesthesia was the anesthetic technique in which norepinephrine was used for

the longest time.

Keywords: vasopressor, general anesthesia, intravenous anesthesia, norepinephrine.



Antecedentes especificos

La anestesia total intravenosa o TIVA por sus siglas en inglés (total intravenous
anesthesia) se define como una técnica de anestesia general en la que se utiliza una
combinacion de medicamentos administrados exclusivamente por via intravenosa en
ausencia de agentes halogenados u 0xido nitroso. Esto se logra por utilizar una infusion
continua de propofol junto con una infusion de algun agente opioide de corta duracion
(remifentanil, fentanil o sufentanil) mediante sistemas de administracién del tipo “target
controlled infusion” (TCI). (1)

Los modelos farmacocinéticos y los programas de simulacion permiten usar bombas
volumétricas, cuando no se disponen de bombas de target controlled infusion (TCI); por

lo que la TIVA es una técnica cada vez mas usada por los anestesiologos. (2)

El manejo anestésico de un paciente requiere el control de dos sistemas; un sistema
fisiologico y un sistema farmacologico. El control del sistema farmacologico implica
alcanzar y mantener concentraciones efectivas en el sitio efector con el propédsito de
mantener una profundidad anestésica adecuada para el estimulo quirargico. La
introduccién de los sistemas de perfusion representa un avance importante en la
anestesia intravenosa, ya que actualmente modelos TCI como el de Schneider, Marsh,
Minto, etc., permiten el control de concentraciones objetivo en plasma o sitio efector
basado en un modelo farmacocinético poblacional. (3)

La anestesia total intravenosa (TIVA) durante los procedimientos neuroquirdrgicos
facilita evitar la hipertension intracraneal y preservar la presion de perfusién cerebral
(CPP), ademas de mantener en éptimas condiciones al paciente durante la cirugia y asi
prevenir mayor deterioro neuroldgico. (4)

El propofol tiene un efecto favorable en neuroanestesia, ya que proporciona una
reduccion dependiente de la dosis de la tasa metabdlica cerebral de oxigeno (CMRO2)
y el flujo sanguineo cerebral y, por lo tanto, reduce la presién intracraneal (PIC); (5)
mientras se mantiene el acoplamiento flujo-metabolismo, por lo cual se aconseja el uso
de TIVA en este tipo de procedimientos en comparacion con la anestesia general

balanceada. (6)



Los anestésicos inhalatorios se emplean en neurocirugia por reducir el CMRO2 y la
resistencia vascular cerebral, siendo potentes vasodilatadores cerebrales. Al mismo
tiempo, también causan un aumento en el flujo sanguineo cerebral (FSC) y elevan la
PIC, ya que provocan un desacoplamiento del flujo-metabolismo a una concentracion
alveolar minima (MAC)>1. (7)

Sin embargo, los datos de Wigmore recomiendan encarecidamente una TIVA sobre la
anestesia inhalatoria en glioblastoma, ya que existe una creciente evidencia de estudios
experimentales en donde el agente anestésico intravenoso propofol podria tener un
efecto mas favorable sobre la proliferacion y la invasion de las células de glioma que la

anestesia inhalatoria a base de “sevoflurano”.(8)

En neurocirugia se trata de preservar o restaurar la funcion cerebral, por lo que el
anestesiélogo se ve obligado a adoptar un agente anestésico como el propofol que

proporciona induccion rapida y emersion suave y rapida. (9)

Por el contrario, los anestésicos inhalatorios pueden aumentar la PIC y potencialmente

conducir a una relajacion cerebral insatisfactoria. (10)

Hasta donde sabemos, existen pocos ensayos clinicos disefiados para evaluar la
anestesia con desflurano y TIVA en la relajacion cerebral durante la craneotomia. (11)
La mayoria de los estudios revisados no tomé la relajacién cerebral como punto final
primario y no logré abordar varios factores que pueden influir en la misma, es decir no
se ha estudiado si el tipo de anestesia influye, sin embargo el uso de manitol si se ha

visto que repercute en la relajacion. (12)

Otro punto importante que se estudié fue el tamafio del tumor, en donde se encontrd
que puede tener poco poder para descubrir las diferencias en la relajacion cerebral

entre la anestesia total intravenosa vs anestesia general balanceada. (13)

El propofol es frecuentemente utilizado para sedacién de 1 a 2 yg/mL, como carece de
la propiedad analgésica, se combina a menudo con los opioides; este medicamento
provoca menor interferencia, en la monitorizacion neurofisiolégica y mas rapida

recuperacion en comparacion con los anestésicos volatiles. (14)



En varios estudios han mencionado que la dexmedetomidina reduce el flujo sanguineo
cerebral de una manera dependiente de la dosis. Farag et al comparé los efectos de
propofol y dexmedetomidina para la sedacion durante la cirugia de estimulacion
cerebral profunda, y encontr6 que ambos farmacos conservan la velocidad del flujo
sanguineo cerebral de forma comparable y el consumo cerebral de oxigeno en
pacientes con trastornos mentales. (15)

Ademas, que la TIVA a nivel cerebral puede llegar a ser una medida de proteccién
cerebral al disminuir la isquemia celular. (16)

En la actualidad, sigue siendo un tema muy discutido el hecho de determinar la técnica
anestésica ideal en pacientes sometidos a procedimientos neuroquirdrgicos, es por eso
que se realizara la comparaciéon de las técnicas anestésicas en este estudio, con la
finalidad de tratar de evidenciar si el uso de vasopresor (norepinefrina) es mayor en
alguna de las dos técnicas anestésicas. De esta manera esperamos seguir incentivando

el uso de la anestesia total intravenosa en los pacientes. (17)



Material y Métodos

Se realiz6 un estudio observacional retrospectivo, con la aprobacion de los comités de
Etica e Investigacion con nimero de registro CLIS R-2023-3501-129, en pacientes de
neurocirugia que fueron intervenidos en los dltimos 5 afios con el objetivo de determinar
cudles eran los requerimientos de Norepinefrina durante los procedimientos de
neurocirugia bajo anestesia total intravenosa en comparaciéon con los pacientes
sometidos a anestesia general balanceada con halogenado. Los pacientes
seleccionados se clasificaron de acuerdo al tipo de anestesia administrada; se registro
a cada uno de los que en el transoperatorio requirieron la administracion de
norepinefrina, las dosis y el tiempo de administracion y se clasificaron de acuerdo al tipo
de farmaco anestésico administrado para el mantenimiento de la anestesia; ademas se
recolectaron todas las variables de confusién (colocacién de bloqueo de escalpe,
sangrado, fluidoterapia) y demogréficas; se seleccionaron 49 expedientes por cada una
de las dos técnicas.

De los pacientes seleccionados se clasificaron de acuerdo al tipo de anestesia
administrada y se registré a cada uno de los que en el transoperatorio requirié la
administracion de norepinefrina, las dosis y el tiempo de administracion, ademas del
tipo de neurocirugia y se clasificaron también de acuerdo al tipo de farmaco anestésico
administrado para el mantenimiento de la anestesia; ademas se recolectaron todas las
variables de confusion y se vaciaron en una base de datos en SPSS para su andlisis.
Se determind la simetria de los datos y se compararon las medias de cada variable (T
de student o Chi cuadrada segun corresponda), se buscé la correlacion entre cada una
de ellas y se describieron en tablas y graficos para el escrito final.

Se realiz6 un analisis descriptivo, que para las variables cualitativas estimé las medidas
de tendencia central y dispersion; se presentd una distribucion normal, por lo que se

representd con media y desviacion estandar.

Todas las pruebas de hip6tesis fueron bajo un nivel de confianza de 0.95, se considera

estadisticamente significativo una p < 0.05.



Resultados

Del total de la muestra (N=98) el 53.1% fueron del sexo femenino (n=52), la edad
promedio fue de 53.9 afios (DS +/- 13.07 afios), mientras que el IMC fue de 27.7 kgm?
(5.1%). En términos del tipo de cirugia, el procedimiento més frecuente fue la reseccion
de lesiones intracraneales con una frecuencia relativa de 42 (42.9%). El balance de
liquidos fue positivo en 74.5% con un promedio de ingresos de 2,998.64 ml y de
egresos de 2,692.38. El farmaco mas utilizado para el mantenimiento ademas del
fentanilo fue la lidocaina (76.5%), mientras que la dexmedetomidina fue el menos
utilizado (26.5%). En la mayoria de los procedimientos que requirieron el uso de
norepinefrina (54.1%) la dosis mas utilizada fue >0.05-1 mcg/kg/min. El resto de
resultados de las variables demograficas se muestran en la tabla 1. Cuando se
compararon los grupos con base a la técnica anestésica (anestesia general balanceada
Vs anestesia total intravenosa) solo existié diferencia significativa en el uso de lidocaina
(p = 0.002) y fue utilizada mas frecuentemente en el grupo de anestesia general
balanceada, lo contrario se observié con respecto a la concentracién plasméatica (p =
0.03), en donde fue mayor en el grupo de anestesia total intravenosa; en cuanto a la
dexmedetomidina solamente hubo una diferencia significativa en su uso, ya que se
utilizé6 mas veces en el grupo de anestesia general balanceada (p = 0.01). El resto de

las comparaciones entre grupo se muestran en el cuadro 2.
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Tabla 1. Datos generales del estudio

N=98

Variables demogréficas
Edad (afios) *
Sexo
Femenino**
Masculino**
indice de masa corporal*
Tipo de cirugia
Resecciodn transesfenoidal de macro
adenoma de hipéfisis**
Reseccién de lesiones intracraneales**
Cirugia de columna**
Clipaje de aneurisma**
Derivacion ventriculo-peritoneal**
Fluidoterapia
Ingresos*
Egresos*
Sangrado*
Transfusiones**
Balance (positivo)**
Farmacos
Fentanilo**
Concentracién plasmética (ng/ml)*
Lidocaina**
Concentracion plasmatica (mcg/ml)*
Dexmedetomidina**
Concentracion plasmatica (ng/ml)*
Desenlace
Tipo de anestesia (total intravenosa)**
Uso de norepinefrina**
Dosis**
<0.05mcg/kg/min
0.05-1mcg/kg/min
Tiempo de uso vasopresor (minutos)*

* Media (desviacion

(mediay DS; frecuenciay
promedio)

53.9 (13.07)

53(53.1)
45(45.1)
27.7(5.1)

19 (19.4)

42 (42.9)
16 (16.3)
10 (10.2)
11 (11.2)

2,998.64 (1,792.58)
2,692.38 (1,646.78)
679.18 (630.57)
22 (22.4)

73 (74.5)

98 (100)
2.9 (1.19)
75 (76.5)
1.3 (0.50)
26 (26.5)
0.18 (0.13)

49 (50)
53 (54.1)

15 (15.3)
38 (38.8)
240.9 (155.8)

estandar), ** frecuencia (promedio
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Variables demograficas
Edad (afios) *
Sexo
Femenino**
indice de masa corporal*

Tipo de cirugia**

Reseccién de lesiones

intracraneales**

Cirugia de columna**

Clipaje de aneurisma**
Derivacion ventriculo-peritoneal**

Fluidoterapia
Ingresos*
Egresos*
Sangrado*
Transfusiones**

Balance (positivo)**

Farmacos
Fentanilo**
Concentracion plasmatica
(ng/ml)*
Lidocaina**
Concentracion plasmatica
(mcg/ml)*
Dexmedetomidina**
Concentracién plasmética (ng/ml)*

Desenlace
Uso de norepinefrina**
Dosis**
<0.05mcg/kg/min
0.05-1mcg/kg/min

Reseccion transesfenoidal de
macro adenoma de hipéfisis**

Tiempo de uso vasopresor (minutos)*

Anestesia general
balanceada (n=49)

53.3 (14.2)
27 (55.1)
28.3 (5.8)

9 (18.4)

23 (46.9)
7 (14.3)
3 (6.1)
7 (14.3)

3007.85 (1732.11)
2857.94 (1705.72)
762.96 (578.97)
13 (26.5)

34 (69.4)

49 (100)
3.7 (0.97)

18 (36.7)
0.74 (0.47)

41 (83.7)
0.17 (0.12)
27 (55.1)
21 (42.9)

6 (12.2)
269.8 (180.7)

Tabla 2: Comparacidén entre grupos de las diferentes variables del estudio

Anestesia total

intravenosa (n=49)

54.5 (11.8)
25 (51)
27.1 (4.3)

10 (20.4)

19 (38.4)
9 (18.4)
7 (14.3)
4(8.2)

2989.45 (1869.03)
2526.82 (1585.82)
595.41 (673.78)
9 (18.4)

39 (79.6)

49 (100)
2.9 (1.19)

5 (10.2)
1.33 (0.50)

31 (63.3)
0.18 (0.13)
26 (53.1)
17 (34.7)

9 (18.4)
212 (123.1)

Valor de

p

0.66
0.68
0.23

0.54

0.96
0.32
0.19
0.33
0.24

1
0.55

0.002

0.03

0.01
0.24

0.83
0.31

0.18

Comparacién entre grupos: * t de Student, **X?

Para el desenlace principal las variables que mostraron significancia estadistica en el

analisis univariado fueron la edad 8 -0.036; 1C95% 0.93 - 0.99; p = 0.02, sexo femenino
B 0.98; IC95% 1.18 - 6.08; p = 0.01, ingresos B -0.001 ; IC95% 0.90 - 1.00; p = 0.0004,

12



egresos B -0.001 ; IC95% 0.90 - 1.00; p = 0.0001, sangrado B -0.002; IC95% 0.97 -
0.99, p = 0.001, transfusiones B 1.32; IC95% 1.26 - 11.28; p = 0.01. El resto de los

resultados del analisis univariado se muestran en la tabla 3.

Tabla 3. Anédlisis univariado para el objetivo principal del estudio

Variable B regresion (1C95%)
Edad (afios) -0.036 (0.93 - 0.99)
Sexo (femenino) 0.98 (1.18 - 6.08)
IMC -0.06 (0.86 - 1.02)
Tipo de cirugia -0.081 (0.66 - 1.27)
Ingresos (ml) -0.001 (0.99 - 1.00)
Egresos (ml) -0.001 (0.99 - 1.00)
Sangrado (ml) -0.002 (0.97 - 0.99)
Transfusiones 1.32 (1.26 - 11.28)
Balance (positivo) -0.104 (0.36 - 2.24)
Fentanilo** -0.16 (0.005 - 0.03)
Concentracién plasmética (ng/ml)* 0.11 (0.69 - 1.81)
Lidocaina** 0.12 (0.44 - 2.91)
Concentracién plasmética (mcg/ml)* -0.18 (0.40 - 1.68)
Dexmedetomidina** 0.43 (0.62 - 3.8)
Concentracion plasmatica (ng/ml)* 3.86 (0.03 - 72619)
Tipo de anestesia (total intravenosa)** 0.08 (0.49 - 2.40)

Valor p

0.02
0.01
0.14
0.62
0.0004
0.0001
0.001
0.01
0.82

0.42
0.64
0.78
0.6
0.34
0.3
0.83

IC 95%. Intervalo de confianza del 95 %

De estas solamente el sexo femenino fue estadisticamente significativo en el analisis
multivariado OR 3.4; IC95% 1.289 - 9.191; p = 0.01. El modelo final y sus resultados se

muestran en la tabla 4.

Tabla 4. Analisis multivariable del modelo fianl para el objetivo principal.

Variable OR (IC95%)
Edad (afios) 0.96 (0.929 - 1.003)
Sexo (femenino) 3.4 (1.289-9.191)
Ingresos (ml) 0.85 (0.999 - 1.001)
Egresos (ml) 0.99 (0.998 - 1.001)
Sangrado (ml) 0.99 (0.996 - 1.001)
Transfusiones 1.52 (0.485 - 4.804)

Valor p

0.07
0.01
0.85
0.33
0.25
0.46

OR; odds ratio, IC95%: intervalo de confianza del 95%
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Discusion

La técnica anestésica ideal para procedimientos neuroquirirgicos debe conservar el
flujo sanguineo cerebral sin alterar la autorregulacion cerebral ademas de brindar
neuroproteccion y favorecer cambios minimos transoperatorios de la presion
intracraneana para mantener la hemodinamia estable durante el procedimiento y asi
favorecer la emersion rapida, predecible (9) y de esta manera el neurocirujano podra
realizar la evaluacidbn neurologica inmediata y confiable para determinar si la
intervencién ha sido un éxito, si existen complicaciones o alguna otra manifestacion que
en un paciente sedado no se podria.

Aunque teoricamente los anestésicos inhalatorios poseen efectos sobre la
autorregulacion cerebral, estos son dependientes de la dosis empleada y del agente
volatil utilizado y en este contexto la recomendacion sera mantener dosis bajas de la
concentracion alveolar minima (CAM) para conseguir el equilibrio entre la disminucion
de la tasa metabdlica cerebral y el incremento en el flujo sanguineo cerebral, ya que
estos halogenados son potencialmente vasodilatadores a nivel cerebral. (7)

En la actualidad y la mayoria de los hospitales que atienden pacientes
neuroquirdrgicos, el anestésico halogenado mas utilizado es el sevoflurano, que a pesar
de algunos beneficios ya demostrados, cuando se utiliza por arriba de 1 CAM podria
tener efectos pro convulsivantes en el trans y posoperatorios y ademas interferir en la
supresion de los potenciales evocados corticales somato sensoriales afectar los
resultados en los procedimientos donde se requiere monitorizacion neurofisioldgica.
(10)

En este contexto clinico, se ha descrito que la anestesia total intravenosa manual o
guiada por objetivo a base de propofol y combinada con opioides 0 adyuvantes como la
dexmedetomidina, lidocaina o sulfato de magnesio podria tener mejores resultados
posoperatorios en los pacientes neuroquirdrgicos. (14)

Para el mantenimiento de la inconsciencia, el propofol es el agente farmacolégico mas
utilizado después de los halogenados y se combina frecuentemente con los opioides ya
que carece de efectos analgésicos, por otra parte, el uso de medicamentos adyuvantes

como el caso de la dexmedetomidina, un agonista selectivo de los receptores alfa-2,

14



favorece los resultados posoperatorios de pacientes neuroquirdrgicos ya que también
reduce el flujo sanguineo cerebral; de hecho, en algunos estudios se han comparado
los efectos de propofol y dexmedetomidina para la sedacion durante la cirugia de
estimulacién cerebral profunda, y se encontr6 que ambos farmacos conservan la
velocidad del flujo sanguineo cerebral de forma comparable y el consumo cerebral de
oxigeno en pacientes con trastornos mentales (15); es importante mencionar que, en
esta investigacion, pudimos observar que efectivamente en estos procedimientos
neuroquirdrgicos se administran adyuvantes como la lidocaina y dexmedetomidina, en
diferentes dosis o0 ventanas terapéuticas.

No existen sin embargo, referencias o estudios previos que sefalen las ventajas o
desventajas de una técnica basada en halogenado o propofol con respecto a la
necesidad de la administracion de un vasopresor en el transoperatorio y los resultados
posoperatorios ya que de manera tradicional la anestesia se ha basado solo en la
administracion de anestésicos volatiles y la administracion de propofol para el
mantenimiento de la anestesia se limita a un pequefio grupo de pacientes debido al
desconocimiento de la técnica o la falta de insumos o equipos de administracion pero

seguramente en los préximos afios esta situacion cambiara.

Algunos de los aspectos interesantes de esta investigacion fue el tipo de procedimiento
que fue la reseccidn de lesiones intracraneales ( 42%) y la reseccion transesfenoidal de
macroadenoma de hipdfisis (19%) y son dos de los procedimientos que quizas en los
centros de atencion del paciente neuroquirdrgico también sean la mayoria de su
casuistica. El farmaco més utilizado para el mantenimiento de la anti nocicepcion fue el
fentanilo y esto contrasta con los paises de Europa o Sudamérica donde el mas
utilizado es remifentanilo y que podria tener mayores ventajas en este tipo de
intervencion es; lo que es relevante es el uso de adyuvantes (lidocaina en 76.5%;
dexmedetomidina 26.5%). Y con respecto al vasopresor no se encontrg diferencia en el
uso de vasopresor (norepinefrina) entre una técnica anestésica y otra (anestesia
general balanceada n=27 vs anestesia total intravenosa n=26), es decir, 54% de los
procedimientos que requirieron norepinefrina y la unica diferencia es que el

requerimiento de este vasopresor fue menor en la anestesia total intravenosa.
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Conclusiones

No hay diferencia con respecto a la técnica anestésica y la necesidad de la
administracion de norepinefrina transoperatoria; cuando se utilizod, se observo que la
técnica con menores requerimientos de esta era la anestesia total intravenosa y la Unica
diferencia fue que, en la anestesia general, basada en halogenado se administré por

mas tiempo comparada con la anestesia total intravenosa.
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Anexos

Instituto Mexicano Del Seguro Social

Unidad De Educacién, Investigacion

Y Politicas De Salud

Coordinacion De Investigaciéon En Salud

anestesia balanceada”

Instrumento de Recolecciéon de Datos

“Requerimientos de Vasopresores en pacientes sometidos a neurocirugia bajo anestesia total intravenosa vs

Nombre NSS
Folio
Edad (afios) Sexo Estatura | Peso (kg) IMC ASA
(m)
1.Femenino 1. Normal 1. 1
2.Masculino 2. Sobrepeso 2.1
3. Obesidad grado | 3.1
4. Obesidad grado Il 4. vV
5. Obesidad Mérbida 5. V

Uso de Norepinefrina

Tiempo de uso del vasopresor

e  Minutos

Técnica anestésica
e Anestesia total intravenosa
e Anestesia balanceada

Uso de halogenados
e Desflurane
e  Sevoflurane

Tipo de cirugia:

Transfusiones:

e RTH Dosis:
e Reseccion de lesiones intracraneales e  <0.05mcg/kg/min
e Cirugia de columna e  0.05-1mcg/kg/min
e Clipaje de aneurisma
e Derivacion ventriculo-peritoneal
Ingresos: Balance:
Egresos: . e Positivo
Sangrado: e negativo

Uso de opioides

¢ Fentanilo concentracion plasmatica ng/ml

Uso de adyuvantes

e Dexmedetomidina concentracién plasmatica ng/ml
e Lidocaina concentracion plasmatica mcg/ml
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