UNIVERSIDAD NACIONAL AUTONOMA DE MEXICO
FACULTAD DE MEDICINA
DIVISION DE ESTUDIOS DE POSGRADO
INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL
Unidad Médica de Alta Especialidad

“Hospital de Especialidades “Dr. Antonio Fraga Mouret”

Centro Médico Nacional “La Raza”

Tesis

Modificacion del estado cognitivo valorado con la prueba de dibujo de
reloj en pacientes post operados de implante renal a los 7 dias del
postoperado, busqueda de asociacion de factores de riesgo.

Que para obtener el grado de Médico Especialista en Anestesiologia

PRESENTA:
Dr. Juan Antonio Sanchez Quiroz

ASESOR DE TESIS:

Dr. Escarraman Martinez Diego

Ciudad de México, 2024



e e

Universidad Nacional - J ~  Biblioteca Central
Auténoma de México -

Direccion General de Bibliotecas de la UNAM
Swmie 1 Bpg L IR

UNAM - Direccion General de Bibliotecas
Tesis Digitales
Restricciones de uso

DERECHOS RESERVADQOS ©
PROHIBIDA SU REPRODUCCION TOTAL O PARCIAL

Todo el material contenido en esta tesis esta protegido por la Ley Federal
del Derecho de Autor (LFDA) de los Estados Unidos Mexicanos (México).

El uso de imagenes, fragmentos de videos, y demas material que sea
objeto de proteccion de los derechos de autor, serd exclusivamente para
fines educativos e informativos y debera citar la fuente donde la obtuvo
mencionando el autor o autores. Cualquier uso distinto como el lucro,
reproduccion, edicion o modificacion, sera perseguido y sancionado por el
respectivo titular de los Derechos de Autor.



HOJA DE AUTORIZACION DE TESIS

Dr. Jesus Arenas Osuna
Jefe de la Division de Educaciéon en Salud.
U.M.A.E. Hospital de Especialidades “Dr. Antonio Fraga Mouret” del Centro
Medico Nacional “La Raza” del LM.S.S

Dr. Benjamin Guzman Chavez
Profesor Titular del Curso de Anestesiologia/Jefe de Servicio del Departamento de
Anestesiologia.
U.M.A.E. Hospital de Especialidades “Dr. Antonio Fraga Mouret” del Centro
Medico Nacional “La Raza” del .M.S.S

Dr. Diego Escarraman Martinez
Médico Anestesiodlogo Adscrito al Servicio de Anestesiologia
Asesor de Tesis
U.M.A.E. Hospital de Especialidades “Dr. Antonio Fraga Mouret” del Centro
Medico Nacional “La Raza” del .M.S.S

Dr. Juan Antonio Sanchez Quiroz
Medico Residente de Tercer Ao de la Especialidad de Anestesiologia
U.N.A.M. Sede Universitaria -U.M.A.E. Hospital de Especialidades “Dr. Antonio
Fraga Mouret” del Centro Medico Nacional “La Raza” del |.M.S.S

Numero de Registro CLIS: R-2023-3501-144.



INDICE

RESUMEBN <.ttt et e e e e e e e e e e e e e e e e a e 4
INTTOAUCCION. . ... e e e ettt et et e e e e e eanes 6
Material Y MELOAOS ........uuiiiiiiiiiii e 11

RESUIAAOS ...ttt e e e e e e e e e e e e e e e 13
DISCUSION ...ttt et et e e e e e e e e e e e e e e e e e e e nnnrnene e 30
CONCIUSIONES ...ttt ettt e e e e e e e e e e e e e e eaeeeaaaaans 35

REIEIENCIAS. .. .o 36
Y 1= (o L ST OO PP O PPOPPPPPPPPP 39



RESUMEN

Titulo: Modificacién del estado cognitivo valorado con la prueba de dibujo de reloj
en pacientes postoperados de implante renal a los 7 dias del postoperatorio,

busqueda de asociacion de factores de riesgo.

Materiales y métodos: Se realizo una cohorte, experimental, prospectivo,
longitudinal y descriptivo, comparando dos grupos a los cuales se realizé6 una
prueba de test de reloj previo y 7 dias posteriores a la cirugia en el primer grupo se
administro anestesia total intravenosa y en otro se administré6 anestesia general
volatil, con los puntajes obtenidos se compararon ambos grupos. Analisis
estadistico se utilizé frecuencias absolutas para variables cualitativas, medidas de
tendencia central y dispersion para las variables cuantitativas, analisis datos con
prueba de Kolmogorov Smirnoff y coeficiente de asimetria de Pearson. Analisis
bivariado mediante la aplicacién de prueba ANOVA, prueba de chi2 de Person.

Resultados: En el analisis comparativo por técnica anestésica se encontré que no
hubo diferencias significativas en tiempo anestésico (p=0.836), numero de eventos
de hipotension (p=1.000), numero de eventos de hiperglucemia (p=0.701), puntaje
de prueba de reloj pre operatorio (p=0.657), y post operatorio (p=0.534). Por lo
que se asume que el tipo de anestesia no tiene influencia sobre el puntaje de la

prueba de reloj pre y post operatorio.

Conclusiones: No existe diferencia en el puntaje de la prueba de dibujo de reloj
medida un dia antes y la medida a los 7 dias después de la cirugia, comparando la

anestesia total intravenosa vs anestesia general volatil durante el transanestesico.

Palabras clave: Test de reloj, deterioro cognitivo, Anestesia total intravenosa,

Anestesia general volatil.



SUMMARY

Title: Modification of cognitive status assessed with the clock drawing test in
postoperative renal implant patients 7 days after surgery, search for association of
risk factors.

Materials and methods: An experimental, prospective, longitudinal and
descriptive cohort was carried out, comparing two groups to which a previous clock
test was performed and 7 days after surgery in the first group, total intravenous
anesthesia was administered and in another balanced general anesthesia was
administered, with the scores obtained both groups were compared. Statistical
analysis: absolute frequencies is used for qualitative variables, measures of central
tendency and dispersion for quantitative variables, analyzing the data with the
Kolmogorov Smirnoff test and Pearson's asymmetry coefficient. Bivariate analysis
by applying ANOVA test, Person's chi2 test.

Results: In the comparative analysis of the general population by anesthetic
technique, it was found that there were no significant differences in anesthetic time
(p=0.836), number of hypotension events (p=1.000), number of hyperglycemia
events (p=0.701), preoperative clock test score (p=0.657), postoperative clock test
score (p=0.534). Therefore, it is assumed that the type of anesthesia has no
influence on the pre- and postoperative clock test score.

Conclusions: There is no difference in the score of the clock drawing test
measured one day before and that measured 7 days after surgery, comparing total

intravenous anesthesia vs volatile general anesthesia during transanesthetic.

Keywords: Clock test, cognitive impairment, Total intravenous anesthesia, Volatile

general anesthesia.



INTRODUCCION

Siempre ha sido uno de los temas mas importantes para los anestesiologos
determinar con precision los factores de riesgo para presentar deterioro en el
estado cognitivo postoperatorio. La disfuncion cognitiva postoperatoria se identifica
como un deterioro, usualmente leve a moderado, de la capacidad intelectual
caracterizado por trastornos de la memoria y de la concentracion, cuya deteccion
depende del analisis comparativo, mediante test neuropsicologicos, de la funcion
cognitiva entre los periodos pre y postoperatorios.(l)

Se desconoce la causa exacta de la aparicion de Deterioro Cognitivo
Postoperatorio, parece ser que diversos factores podrian causar dafio de células
cerebrales por dos mecanismos fundamentales: Disminucion de aporte de oxigeno
cerebral (favorecida por una disminucion del flujo sanguineo cerebral o por
hipoxemia arterial), o neurotoxicidad de los farmacos anestésicos, de hormonas, o
de la liberacion de mediadores como consecuencia de la respuesta endocrino-
metabdlica al stress quirurgico, que atraviesan la barrera hematoencefalica gracias
a una alteracion de la permeabilidad de la misma por neuroinflamacion. Es de gran
importancia su identificacién ya que ayudan a definir objetivos para la prediccion o
prevencion de POCD en un momento dado durante la atencion perioperatoria.

El flujo sanguineo cerebral se regula en relacion al metabolismo neuronal y
permanece casi invariable en unrango de presion arterial media de 60-

150 mmHg. Este mecanismo se denomina autorregulacién del flujo sanguineo
cerebral. Por debajo del limite inferior se pierde la capacidad de compensacion y
el flujo sanguineo cerebral desciende. El manejo de la presion arterial media (PAM)
intraoperatoria debajo de los parametros de 60 a 70 mmHg, se asocian con lesidn
miocardica, lesion renal aguda y muerte; mientras que valores dentro de los
parametros de 80 a 90 mmHg se asocia con menos deterioro cognitivo

posoperatorio y una disminucion en las puntuaciones del mini examen del estado
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mental en el periodo posoperatorio. Cierto es que, durante la anestesia general
hay una disminucion de las necesidades metabdlicas neuronales y podria ser
suficiente el mantenimiento de unos niveles menores de presion arterial, pero es
dificil saber dénde esta el limite, y qué cifras de presion arterial son mas
adecuadas para cada paciente, sin embargo de forma general se establece que el
descenso de la presion arterial sistdlica en mas del 30% de los valores
preoperatorios se asocia a la presencia de deterioro cognitivo postoperatorio.(Il)(III)

Los agentes halogenados producen una disminucion del consumo metabdlico
cerebral acompanado de una vasodilatacion cerebral dosis dependiente, por lo
qgue dependen de la cantidad que se administra. Provocando un desacoplamiento
entre el flujo sanguineo cerebral y el consumo metabdlico de oxigeno, agregando
que los anestésicos inhalados tienen efectos proinflamatorios en la microglia. En
cambio, estos efectos no son atribuibles al propofol, el cual, provoca
vasoconstriccion cerebral acompafado de una disminucion del consumo
metabdlico de oxigeno de forma acoplada. Esto ultimo, acompafiado al hecho de
que no inhibe la autorregulacién del flujo sanguineo cerebral lo hacen preferible

para la utilizacion como farmaco inductor y mantenimiento. (1V)

La autorregulacidn cerebral intraoperatoria puede cambiar dinamicamente en
respuesta a los cambios fisioldgicos intraoperatorios, lo que sugiere la necesidad
de medir la autorregulacion cerebral en tiempo real. El uso de oximetria cerebral
(NIRS) detecta de forma temprana los cambios en la saturacion de oxigeno
cerebral regional (rSO2) con una correccion de caidas en rSO2 pueden estar
asociadas con una incidencia reducida de disfuncion cognitiva posoperatoria
agregando que podria ser util para predecir qué niveles de presion arterial son
adecuados en cada caso. Los descensos en rSO2 generalmente se asocian con
sangrado transoperatorio siendo corregible con transfusion de paquetes globulares,
asi como la correccidn de la presion arterial sistolica y el diéxido de carbono
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arterial para mantener la rSO 2. Una caida en la saturacién de oxigeno cerebral
(rSO 2) de alrededor del 20% en relacién con la inicial se asocia a disfuncion
cognitiva, debido a la exposicion potencial del cerebro a hipoxia.(V)

Para evaluar si la desaturacion cerebral esta asociada con POCD, se evalua con
test que valoren el estado mental. Los pacientes con una desaturacién cerebral
mayor del 20% se asocia con un mini mental state examination (MMSE)
significativamente mas bajo a los 7 dias. Sin embargo, este ultimo estudio puede
ser criticado ya que, el MMSE no es un buen discriminador de POCD. Se
considera su uso por proporcionar informacién valiosa acerca de diversas aéreas
cognoscitivas pero ademas por su facil y rapida administracién y por poder ser
empleada como método screening al abarcar diversas areas como concentracion,
comprension verbal memoria semantica, memoria viso-espacial, memoria
episodica funciones ejecutivas complejas como la planificacion mental el
razonamiento y la capacidad de inhibir una respuesta o conducta repetitiva, un
total de 10 puntos. Por lo tanto, se considera el test como positivo si el valor de la
suma de las tres puntuaciones (esfera, numeros y manecillas es menor o igual de
ocho y como negativo si la suma de las puntuaciones es superior a 8; se considera
como test negativo pacientes que obtienen puntuaciones mas altas indican que la
funcion cognitiva es mejor; siendo mas sensible que el MMSE para deterioro
cognitivo leve.(VI)(VII)

La funcion neurocognitiva normalmente no se ve alterada por los cambios de
glucosa dentro de los limites fisiolégicos normales, la hiperglucemia intraoperatoria
(es decir, niveles de glucosa superiores a 200 mg/dL) se asocié con un
empeoramiento de la funcion cognitiva posoperatoria en pacientes no diabéticos,
pero no en pacientes diabéticos. Esto no es sorprendente porque los pacientes
diabéticos a menudo estan expuestos a hiperglucemia, que provoca respuestas

compensatorias fisioldgicas (como la regulacion a la baja del transportador de
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glucosa en los capilares cerebrales) para reducir la entrada excesiva de glucosa
en el cerebro. Esta adaptacion ayuda a explicar por qué la hiperglucemia
intraoperatoria puede ser mas perjudicial para los cerebros de los pacientes no
diabéticos. intervenciones adicionales que examinaron si un control mas estricto
de la glucosa mejoraria la cognicion posoperatoria. Sin embargo, el control estricto
de la glucosa intraoperatoria con una pinza hiperinsulinémica normoglucémica
(objetivo de glucosa de 80 a 110 mg/dl) versus la terapia estandar (objetivo de
glucosa inferior a 150 mg/dl) durante la cirugia cardiaca se asocié con mayores
tasas de delirio puede ser igualmente importante evitar la hipoglucemia y la
hiperglucemia para evitar el delirio posoperatorio y la disfuncion cognitiva
posoperatoria.(VIII)

Los pacientes con enfermedad renal en etapa terminal, tienen una alta prevalencia
de deterioro cognitivo que mejora después del trasplante, pero persisten déficits
residuales. Esto, combinados con los efectos de la inmunosupresion, la baja
actividad fisica, el delirio posterior al trasplante y los factores de riesgo

tradicionales de POCD contribuyen al deterioro cognitivo en el Trasplante renal.

La inmunosupresion utilizada en trasplante renal puede afectar la cognicion
mediante los inhibidores de la calcineurina por su efecto secundario conocido de
neurotoxicidad, ademas de ser vasoconstrictores intrinsecamente Los inhibidores
de la calcineurina de uso comun, tacrolimus y ciclosporina, no cruzan facilmente la
barrera hematoencefalica, pero en presencia de enfermedad renal e hipertension,
esta barrera hematoencefalica puede interrumpirse. Los CNI en el cerebro inhiben
la calcineurina, lo que produce una alteracién de la neurotransmisién, calcio la
homeostasis y la expresion génica, alterando asi la respuesta a la lesion

isquémica y la plasticidad neuronal y afectando la cognicion.

Existe una mejora en la cognicion después del trasplante renal, fenbmeno no
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observado en pacientes que presentar sustitucion de la funcidén renal mediante
didlisis peritoneal. Desempefandose por debajo de los pacientes sanos sin
enfermedad renal en los dominios de funcidn ejecutiva, fluidez verbal y lenguaje.
(IX)X)(XT)(XIN)
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MATERIAL Y METODOS

Se realizo una cohorte, experimental prospectivo, longitudinal, prospectivo y
descriptivo en el Hospital de Especialidades del Centro Medico Nacional la Raza
“Dr. Antonio Fraga Mouret” en el servicio de anestesiologia en pacientes mayores
de 18 afios, hombres y mujeres que fueron intervenidos para trasplante renal, en
los que se utilizo6 anestesia general balanceada o TIVA, programados de forma
electiva en el periodo de Julio del 2023 a Enero 2024.

El tamafo de la muestra fue calculado mediante una diferencia de proporciones.
Se incluyeron 31 pacientes que se intervinieron en cirugia de trasplante renal, se
seleccionaron aquellos casos que cumplian con los criterios de seleccion hasta el
cumplimiento del tamafio minimo de muestra. Los criterios de inclusion fueron:
Pacientes mayores de 18 afios, hombres y mujeres que fueron intervenidos para
trasplante renal, en los que se utilizd anestesia general balanceada o TIVA que
aceptaran ser parte del estudio y firmaran el consentimiento informado. Por otra
parte, se excluyeron a los pacientes con expedientes incompletos, pacientes que
cursaron con el diagndstico prequirurgico de deterioro cognitivo o que contaban
con el antecedente de cirugia de trasplante renal. Y fueron eliminados los
pacientes con inestabilidad hemodinamica definida como la necesidad del traslado
al servicio de terapia intensiva de forma inmediata, independientemente si se
trasladaba intubado o no, pacientes que en el manejo trananestesico se agrego
bloqueo neuroaxial y pacientes en cuya cirugia se presento disfuncion del equipo

de monitoreo.

Se hicieron dos grupos de pacientes los que fueron manejados en el
trasnanestesico con anestesia total intravenosa y los que fueron manejados con
anestesia general balanceada. Durante el periodo prequirdrgico se recolectaron
las variables demograficas: sexo, edad, IMC; mientras que las variables de
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confusion: tiempo de anestesia, presencia de eventos de hipotension, e
hiperglucemia se recolectaron en el periodo postanestésico tomadas directo de los
registros de anestesia de los pacientes.

El registro y la evaluacion del estado cognitivo del paciente se realizo en el periodo
preanestésico un dia antes junto con la evaluacion preanestésica, obteniendo la
primera recoleccion de informacion del estado cognitivo mediante el test del dibujo
de reloj; la segunda recoleccion de informacion del estado cognitivo se realizo a
los 7 dias posteriores al acto quirdrgico de igual forma mediante el test de dibujo
de reloj. Una vez recolectados los test se evaluaron de acuerdo a los criterios
estandarizados por el mismo test de dibujo de reloj otorgando un puntaje total por
cada dibujo establecido en una escala de 10 puntos como puntaje maximo.

Finalmente, se realizo la recoleccién final de los datos observados y la informacién
recolectada se integro en una base de datos estadistica electronica en hojas de
calculo destinadas para este proyecto de investigacion, realizando el analisis de

estos y emitiendo las conclusiones.

Analisis Estadistico: Se realizo un analisis estadistico descriptivo para obtener la
medidas de tendencia central y dispersidon a las variables cuantitativas,
previamente analizando los datos con la prueba de Kolmogorov Smirnoff y
coeficiente de asimetria de Perason, para calcular promedio y desviacidén estandar
en aquellas con distribucion normal y mediana, en aquellas con distribucion
asimétrica o anormal; ademas de obtener el valor minimo y el valor maximo. A las
variables cualitativas se obtuvo su frecuencia absoluta. Para el analisis bivariado
se aplico la prueba ANOVA de un factor a las variables cuantitativas con curva
normal; se aplico la prueba chi2 de Pearson a las variables cualitativas, y se aplico
la prueba no paramétrica de Wilcoxon para comparar antes y después.

12



RESULTADOS

ANALISIS DESCRIPTIVO
Cuadro 1: Resumen de estadisticos descriptivos de la edad de los
pacientes estudiados

. . . Desviacion
N Minimo  Maximo Media )
estandar
Edad 25 21 59 34.64 8.655
Grafica 1: Histograma de la edad de los pacientes estudiados
70
59
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41 41 41 40 39
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34 34 34
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La edad de los pacientes estudiados tuvo una media de 34.64 £ 8.65 afios,

con un minimo de 21 afios y un maximo de 59 anos.
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Cuadro 2: Distribucion por sexo de los pacientes estudiados

Frecuencia Porcentaje
Femenino 6 24.0%
Masculino 19 76.0%
Total 25 100.0%

Grafica 2: Distribucion por sexo de los pacientes estudiados

Femenino
24%

Masculino
76%

El sexo predominante en la poblacion estudiada fue el masculino con el

76.0% (n=19), mientras que el femenino representé el 24.0% (n=6).
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Cuadro 3: Resumen de estadisticos descriptivos del IMC de los
pacientes estudiados

Desviacion
N Minimo Maximo Media
estandar
IMC 25 17.98 29.97 23.4524  3.37679

Grafica 3: Histograma del IMC de los pacientes estudiados
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El IMC de los pacientes estudiados tuvo una media de 23.45 + 3.37 kg/m?,

con un minimo de 17.98 kg/m?, y un maximo de 29.97 kg/mZ.
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Cuadro 4: Distribucidn por técnica anestésica en los pacientes

estudiados
Frecuencia Porcentaje
Anestesia total intravenosa 7 28.0%
Anestesia general balanceada 18 72.0%
Total 25 100.0%

Grafica 4: Distribucion por técnica anestésica en los pacientes
estudiados

Anestesia total
intravenosa
28%

Anestesia general
balanceada
72%

La técnica anestésica mas frecuente en los pacientes fue anestesia general
balanceada con el 72.0%(n=18), seguido por anestesia total intravenosa con
el 28.0% (n=7).
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Cuadro 5: Resumen de estadisticos descriptivos del tiempo
anestésico de los pacientes estudiados

Rango
N Minimo  Maximo Mediana intercuartilico
(RIQ)
252.0 -
Tiempo anestésico 25 205 465 305.0
383.0

Grafica 5: Histograma del tiempo anestésico de los pacientes
estudiados
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El tiempo anestésico tuvo una mediana de 305.0 minutos (RIQ
252.0 a 383.0), con un minimo de 205 minutos y un maximo de
465 minutos.
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Cuadro 6: Resumen de estadisticos descriptivos del numero de eventos de
hipotensién de los pacientes estudiados

Rango
N Minimo Maximo Mediana intercuartilico
(RIQ)
Numero de eventos
0 6 2 0-4

de hipotension

Grafica 6: Histograma del numero de eventos de hipotension de
los pacientes estudiados

(9]

N
N
N

0

El numero de eventos de hipotension tuvo una mediana de 2 (RIQ 0 a 4), con

un minimo de 0 y un maximo de 6.
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Cuadro 7: Resumen de estadisticos descriptivos del numero de
eventos de hiperglucemia de los pacientes estudiados

Rango
N Minimo Maximo Mediana intercuartilico
(RIQ)
Numero de eventos
0 1 0 0-0

de hiperglucemia

Grafica 7: Histograma del numero de eventos de hiperglucemia de
los pacientes estudiados

1.2

0.6

0.4

0.2

El numero de eventos de hiperglucemia tuvo una mediana de 0 (RIQ 0 a 0),

con un minimo de 0 y un maximo de 1.

19



Cuadro 8: Distribucidn por presencia de evento de hipotensién en
los pacientes estudiados

Frecuencia Porcentaje
Si 14 56.0%
No 11 44.0%
Total 25 100.0%

Grafica 8: Distribucion por presencia de evento de hipotensién en
los pacientes estudiados

No
44%

Si
56%

La presencia de eventos de hipotension se reporto en el 56.0% (n=14),

mientras que estuvieron ausentes en el 44.0% (n=11).

20



Cuadro 9: Distribucion por presencia de evento de hiperglucemia
en los pacientes estudiados

Frecuencia Porcentaje
Si 2 8.0%
No 23 92.0%
Total 25 100.0%

Grafica 9: Distribucion por presencia de evento de hiperglucemia
en los pacientes estudiados

Si
8%

No
92%

La presencia de eventos de hiperglucemia se report6 en el 8.0% (n=2),

mientras que estuvieron ausentes en el 92.0% (n=23).
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Cuadro 10: Resumen de estadisticos descriptivos del puntaje de
prueba de Reloj pre operatoria de los pacientes estudiados

Rango
N Minimo Maximo Mediana intercuartilico
(RIQ)
Puntaje de prueba
de Reloj pre 25 2.0 9.0 7.0 5.75-8.50
operatoria
Grafica 10: Histograma del puntaje de prueba de Reloj pre
operatoria de los pacientes estudiados
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El puntaje de prueba de Reloj pre operatoria tuvo una mediana de 7.0 (RIQ

5.75 a 8.50), con un minimo de 2.0 y un maximo de 9.0.
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Cuadro 11: Resumen de estadisticos descriptivos del puntaje de prueba de Reloj a
los 7 dias de los pacientes estudiados

Rango
N Minimo Maximo Mediana intercuartilico
(RIQ)
Puntaje de prueba
2.0 9.5 7.50 5.75-8.50

de Reloj a 7 dias

Grafica 11: Histograma del puntaje de prueba de Reloj a los 7 dias
de los pacientes estudiados
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9 8:5-85858585
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7 6.5
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El puntaje de prueba de Reloj post operatoria tuvo una mediana de 7.50 (RIQ

5.75 a 8.50), con un minimo de 2.0 y un maximo de 9.5.
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ANALISIS COMPARATIVO POR TECNICA ANESTESICA

Cuadro 12: Analisis comparativo por técnica anestésica

Anestesia total Anestesia general

intravenosa balanceada
Valor p
Edad 35.71 +8.24 34.22 +9.01 0.707
Femenino 1 14.3% 5 27.8%
Sexo 0.478
Masculino 6 85.7% 13 72.2%
IMC 22.86 +2.58 23.68 +3.68 0.596
_ _ (RIQ 218- (RIQ 253-
Tiempo anestésico 308 279 0.836
453) 376)
Numero de eventos de
_ _ 2 (RIQ 0-6) 3 (RIQ0-4) 1.000
hipotension
Numero de eventos de
_ _ 0 (RIQ 0-0) 0 (RIQ0-0) 0.701
hiperglucemia
Puntaje de prueba de (RIQ 5.0- (RIQ 6.5-
6.5 7.3 0.657
reloj pre operatorio 8.5) 8.5)
Puntaje de prueba de (RIQ 5.5- (RIQ 6.0-
8.5 0.534
reloj post operatorio 9.0) 8.5)

En el analisis comparativo de la poblacion general por técnica anestésica se
encontré que no hubo diferencias significativas en edad (p=0.707), sexo (p=0.478),
IMC (p=0.596), tiempo anestésico (p=0.836), numero de eventos de hipotension
(p=1.000), numero de eventos de hiperglucemia (p=0.701), puntaje de prueba de
reloj pre operatorio (p=0.657), puntaje de prueba de reloj post operatorio
(p=0.534). Por lo que se asume que el tipo de anestesia no tiene influencia sobre

el puntaje de la prueba de reloj pre y post operatorio.
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ANALISIS DE CAMBIO EN EL PUNTAJE DE LA PRUEBA DE RELOJ PRE-
POST OPERATORIO

Cuadro 13: Analisis comparativo de puntaje pre-post operatorio de
la prueba de reloj en la poblacién general
Mediana (RIQ) Valor p
Puntaje de prueba de Reloj pre
_ 7.0 5.75-8.50
operatorio
0.359
Puntaje de prueba de Reloj post
_ 7.50 5.75-8.50
operatorio

Prueba de Wilcoxon

Grafica 12: Analisis comparativo de puntaje pre-post operatorio de

la prueba de reloj en la poblacién general
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Para la poblacion general, el puntaje de la prueba de reloj en el postoperatorio
tuvo un incremento de 0.5 unidades, sin embargo, no alcanzo significancia

estadistica (p=0.359), por lo que se asume que no hubo cambios.
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Cuadro 14: Analisis comparativo de puntaje pre-post operatorio de la prueba de
reloj en pacientes que recibieron anestesia total intravenosa

Mediana (RIQ) Valor p
Puntaje de prueba de Reloj pre
_ 6.50 (5.0-8.5)
operatorio
0.066
Puntaje de prueba de Reloj post
8.5 (5.5-9.0)

operatorio

Prueba de Wilcoxon

Grafica 13: Analisis comparativo de puntaje pre-post operatorio de
la prueba de reloj en pacientes que recibieron anestesia total
intravenosa
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Para la poblacién que recibié analgesia total intravenosa, el puntaje de la
prueba de reloj en el postoperatorio tuvo un incremento de 2.5 unidades, sin
embargo, no alcanzo significancia estadistica (p=0.066), por lo que se asume

gue no hubo cambios.
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Cuadro 15: Analisis comparativo de puntaje pre-post operatorio de la prueba
de reloj en pacientes que recibieron anestesia general balanceada

Mediana (RIQ) Valor p
Puntaje de prueba de Reloj pre
_ 7.25 (6.37-8.50)
operatorio
0.918
Puntaje de prueba de Reloj post
_ 7.25 (5.87-8.50)
operatorio

Prueba de Wilcoxon

Grafica 14: Analisis comparativo de puntaje pre-post operatorio de
la prueba de reloj en pacientes que recibieron anestesia general
balanceada
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Para la poblacion que recibié analgesia general balanceada, el puntaje de la
prueba de reloj en el postoperatorio fue el mismo que el obtenido en el post
operatorio (p=0.918).
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ANALISIS COMPARATIVO EN EL PUNTAJE DE LA PRUEBA DE RELOJ POR
PRESENCIA DE EVENTO DE HIPOTENSION

Cuadro 16: Analisis comparativo de puntaje de la prueba de reloj
en pacientes que presentaron evento de hipotensién
Con evento de hipotension Sin evento de hipotension

Mediana (RIQ) Mediana (RIQ) Valor p
Puntaje de prueba de
_ _ 7.3 (5.5-8.5) 7.0 (6.0-8.5) 0.851
Reloj pre operatorio
Puntaje de prueba de
7.3 (5.5-8.5) 8.0 (6.0-8.5) 0.647

Reloj post operatorio

Prueba U de Mann-Whitney
Grafica 15: Analisis comparativo de puntaje de la prueba de reloj en pacientes que
presentaron evento de hipotension

.
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[] Puntaje de prueba de Reloj pre operatorio [ Puntaje de prueba de Reloj post operatorio

El puntaje de la prueba de reloj pre operatorio no mostro diferencias significativas
entre pacientes con evento de hipotensién (7.3) respecto a quienes no
presentaron evento de hipotension (7.0) al hallarse un valor p=0.851. En el
analisis del puntaje de la prueba de reloj post operatorio no mostré diferencias
significativas entre pacientes con evento de hipotensién (7.3) respecto a quienes
no presentaron evento de hipotension (8.0) al hallarse un valor p=0.647.
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ANALISIS COMPARATIVO EN EL PUNTAJE DE LA PRUEBA DE RELOJ POR
PRESENCIA DE EVENTO DE HIPERGLUCEMIA
Cuadro 17: Analisis comparativo de puntaje de la prueba de reloj en pacientes

que presentaron evento de hiperglucemia

Con evento de Sin evento de
hiperglucemia hiperglucemia
Mediana (RIQ) Mediana (RIQ) Valorp
Puntaje de prueba de
_ 7.8 (7.0-8.5) 7.0 (5.5-8.5) 0.540
Reloj pre operatorio
Puntaje de prueba de
6.8 (5.0-8.5) 7.5 (6.0-8.5) 0.733

Reloj post operatorio

Prueba U de Mann-Whitney
Grafica 16: Analisis comparativo de puntaje de la prueba de reloj en pacientes que

presentaron evento de hiperglucemia
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El puntaje de la prueba de reloj pre operatorio no mostro diferencias significativas
entre pacientes con evento de hiperglucemia (7.8) respecto a quienes no
presentaron evento de hipotensiéon (7.0) al hallarse un valor p=0.540. En el
analisis del puntaje de la prueba de reloj post operatorio no mostré diferencias
significativas entre pacientes con evento de hipotensidn (6.8) respecto a quienes
no presentaron evento de hipotension (7.5) al hallarse un valor p=0.733.
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DISCUSION

En el presente estudio se encontré que el uso de anestesia total intravenosa no
tiene efecto estadisticamente significativo sobre el puntaje de la prueba de reloj
en los pacientes sometidos a trasplante renal (p>0.05 en las evaluaciones en
poblacidn general y en pacientes con eventos de hipotensién y de hiperglucemia).
Este efecto de la anestesia general sobre el estado cognitivo de los pacientes
sometidos a cirugia mayor es compatible con diversos reportes entre los que se
encuentra el realizado por Tzimas et al. quienes analizaron un total de setenta
pacientes mayores de 65 afos con fractura de cadera sometidos a cirugia. Treinta
y tres pacientes recibieron anestesia general (grupo GA) y 37 anestesia
subaracnoidea (espinal) (grupo S). Los dos grupos de pacientes fueron similares
con respecto a las caracteristicas iniciales, comorbilidades y datos perioperatorios.
Los resultados de las pruebas neuropsicolégicas entre los grupos de anestesia
general y espinal en pruebas individuales al inicio y 30 dias después de la cirugia
indican que no hubo diferencias significativas entre los grupos en ocho de cada
diez pruebas neurocognitivas. Especificamente, no se presentaron diferencias en
el Mini-Examen del Estado Mental (p=0.111), la prueba de Trazo Ay B (p=0.064 y
p=0.115, respectivamente), la prueba de Tarea de Color (p=0.481), la prueba de
Asociacion de Palabras Orales Controladas (p=0.525), la prueba de Tres Palabras
y Tres Formas (p=0.110 y p=0.212, respectivamente) y la prueba de Dibujo de
Reloj (p=0.250). Se concluyé que el uso de anestesia general no influyé en la

aparicion de deterioro cognitivo postoperatorio. (XIII)

También de manera similar a los resultados de este estudio, Mason et al. realiz6
un metaanalisis publicado en 2010 examiné la literatura existente sobre el tema
del efecto de las técnicas de anestesia general versus técnicas de no anestesia
general en el deterioro cognitivo. En su analisis, las técnicas de no anestesia

general incluyeron anestesia espinal, epidural, regional y combinada mas
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neuroaxial o regional. El deterioro cognitivo postoperatorio se defini6 como
cualquier deterioro cognitivo medido objetivamente. Se consideraron adecuados
para su inclusion 21 estudios. No hubo efecto del tipo de anestesia sobre el odds
ratio de desarrollar delirium postoperatorio (0.88, IC 95% 0.51-1.51); ademas, la
anestesia general no mostré efecto significativo sobre el deterioro cognitivo
postoperatorio (odds ratio de 1.34, IC 95% 0.93-1.95). (XIV)

Finalmente, también apoyando los resultados de este estudio, Silbert et al. llevo a
cabo un ensayo controlado aleatorio prospectivo en pacientes de edad avanzada
sometidos a litotricia extracorpérea por ondas de choque. Entre 2005 y 2011, se
examino a 2,706 personas para reclutar 100 pacientes elegibles. Los pacientes
fueron asignados aleatoriamente para recibir anestesia general o espinal sola. Se
administré una bateria de ocho pruebas neuropsicologicas antes de la operacion y
a los 7 dias y 3 meses después de la operacion. Cincuenta pacientes fueron
asignados aleatoriamente a anestesia general y 48 pacientes a anestesia espinal
sin sedacion ni opioides postoperatorios. A los 3 meses, se detectd deterioro
cognitivo postoperatorio en el 6.8% [IC 95%: 1.4-18.7%] de los pacientes en el
grupo de anestesia general y en el 19.6% (IC 95%: 9.4-33.9%) en el grupo
espinal (P =0.07). A los 7 dias después de la operacion, la incidencia de deterioro
cognitivo postoperatorio fue del 4.1 % (IC 95 %: 0.5-14 %) en el grupo de
anestesia general y del 11.9 % (IC 95 %: 4.0-26.6 %) en el grupo de anestesia
espinal (P = 0.16). No se hallaron diferencias significativas en las tasas de
deterioro cognitivo postoperatorio al comparar la anestesia general con la
anestesia espinal, lo que sugiere que el proceso quirurgico o del procedimiento en
si puede contribuir al desarrollo de deterioro cognitivo postoperatorio. (XV)

Cabe destacar que, aunque los estudios apoyan los hallazgos de una ausencia de
efecto cognitivo de la anestesia general, debe reconocerse que existe un sesgo
muy importante; dado que los estudios no reportan poblaciones de trasplante
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renal, por lo que debe tomarse con cautela la extrapolacién de estos resultados a
una poblacién sometida a trasplante renal.

Dadas las caracteristicas unicas de la poblacién de pacientes con estadios
terminales de ERC, un numero cada vez mayor de pacientes se consideran y se
vuelven elegibles para un trasplante, el tiempo medio de espera ha aumentado a
2.3 anos. Durante este periodo, los pacientes son evaluados exhaustivamente y
optimizados médicamente, incluso, la optimizacibn médica es uno de los
requisitos para permanecer en la lista de trasplantes. Los pacientes programados
para someterse a un trasplante de riidn suelen estar entre los pacientes mas
complejos que puede encontrar un anestesiologo, dado que los pacientes que se
presentan para un trasplante a menudo padecen enfermedades crénicas como
diabetes mellitus, hipertension, enfermedad de las arterias coronarias y sus
complicaciones. La mayoria de los pacientes habrian iniciado hemodialisis o
dialisis peritoneal y se habrian presentado al anestesiélogo con una larga lista de
medicamentos. Todas estas condiciones pudieron haber condicionado un
deterioro cognitivo previo al trasplante renal. (XVI)

Ademas, la ERC per se, se asocia con un aumento de las hiperintensidades de la
sustancia blanca, atrofia cerebral, microsangrados, microinfartos, metabolitos
cerebrales alterados, flujo sanguineo cerebral e integridad de la sustancia blanca,
lo que sugiere que las causas vasculares desempefan un papel importante en el

deterioro cognitivo. (XVII)

Este deterioro ya existente en los pacientes sometidos a trasplante renal es
objetivado por este estudio con el hallazgo de un puntaje mediano de 7.0 en la
prueba de reloj durante la evaluacion preoperatoria; qué se considera como el

punto de corte para considerarse como deterioro cognitivo.
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Esta ausencia de efecto cognitivo de la anestesia general se puede explicar por el
hecho que un mecanismo importante para la neurotoxicidad inducida por la
anestesia es la neuroapoptosis generalizada, por la cual una exposicién temprana
a la anestesia provoca alteraciones duraderas en la comunicacion neuronal y una
formacion defectuosa de los circuitos neuronales. La exposicion a la anestesia del
cerebro envejecido puede suponer un riesgo de deterioro duradero de la funcion
cognitiva. Sin embargo, también se reconoce cada vez mas la propiedad
neuroprotectora de los anestésicos generales en la lesion cerebral. Es decir, se
debe tener presente el equilibrio “Ying y Yang” de los anestésicos generales en la
practica clinica diaria. Una vez que esto se implemente bien, los pacientes se
beneficiaran de una anestesia de “precision”. Ademas, también se deben
considerar los efectos perjudiciales del trauma inducido por la cirugia en los
organos vitales; en particular, las respuestas inflamatorias sistémicas después de
la cirugia pueden causar diversas lesiones/disfunciones de érganos, incluido el

deterioro cognitivo. (XVIII)

También hay alguna evidencia que sugiere que una mayor profundidad de la
anestesia (medida por EEG) puede reducir la incidencia de deterioro cognitivo
postoperatorio, y se ha postulado que esto es resultado de una disminucion de las
necesidades metabdlicas del cerebro, que es neuroprotector. Los estudios en
animales sugirieron un posible papel protector de los anestésicos inhalados como
el xendén y el sevoflurano, como se observa en las reducciones de los niveles
cerebrales de citocinas inflamatorias como la IL-13. Desafortunadamente, estos
resultados aun no se han traducido en hallazgos clinicos. (XIX)

Por lo que, a menos y hasta que seamos capaces de clasificar la neurotoxicidad
anestésica como una complicacion, el primer enfoque de no causar dafio deberia:
(1) agregar anestesia a la intervencion quirurgica en el lado del costo fisiolégico
de la relacion costo/beneficio al tomar decisiones sobre si y cuando proceder con
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la cirugia; (2) minimizar la profundidad anestésica; (3) limitar la duracion de la
anestesia continua siempre que sea posible; (4) considerar la posibilidad de que
la anestesia regional con sedacion profunda pueda ser tan neurotoxica como la
anestesia general; y (5) cuando sea posible, utilizar anestesia regional con

sedacion ligera o sin sedacion. (XX)
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CONCLUSIONES

Después del analisis y la discusion de los resultados obtenidos se concluye que
no existe diferencia en el puntaje de la prueba de dibujo de reloj medida un dia
antes y la medida a los 7 dias después de la cirugia de trasplante renal,
comparando la anestesia total intravenosa vs anestesia general volatil durante el

transanestesico.

Sin embargo, debe reconocerse que dada la limitada poblacion de muestra de
este estudio, estos resultados deben analizarse con cautela; por lo que se sugiere
la realizacién de futuros estudios en poblaciones mayores de pacientes sometidos
a trasplante renal, con el fin de poder confirmar o desmentir los hallazgos del

presente estudio en pro del mejor manejo anestésico en estos pacientes.

Resulta evidente que la investigacion en esta area de la anestesiologia es escasa
actualmente, sin embargo, resulta prometedor los futuros campos de aplicaciéon
de los hallazgos de estos estudios, dado que permitiran disminuir la incidencia de

deterioro cognitivo postoperatorio y optimizar los recursos del hospital.
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ANEXOS

Anexo 1. Instrumento de recoleccion de datos.

Hoja de recoleccion de datos

Nombre del paciente:

Numero de seguridad social:

Edad

Sexo

IMC

Tiempo anestésico total

Tipo de Anestesia

Numero de eventos de hipotension

Numero de eventos de hiperglucemia

Tiempo 1 dia previo a evento
quirurgico

7 dias posteriores a evento
quirdrgico

Puntos en el test del dibujo
de reloj
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