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RESUMEN

Introduccioén: La cardiopatia isquémica es una determinante principal de la
morbimortalidad peroperatoria.

Objetivo: Comparar dos técnicas de anestesia intravenosa total en pacientes con
factores de riesgo coronario en proceder quirdrgico mayor electiva.

Material y Método: Se realizé una investigacion descriptiva, prospectiva,
longitudinal en 42 pacientes ASA |1l en el Hospital Universitario "General Calixto
Garcia", entre abril de 2008 y abril de 2010. Se crearon dos grupos segun
mantenimiento de la anestesia. (1): propofol/fentanil y (2): propofol/ketamina. Se
estudiaron los cambios en la glucemia, tension arterial media, frecuencia cardiaca y
CO, espirado durante el intraoperatorio, asi como los tiempos de recuperacion con
cada una de las técnicas. Los datos se resumieron usando medias y desviaciones
estandar para variables cuantitativas y porcentajes para variables cualitativas. Se
utilizé la Prueba de comparacion de medias de muestras independientes para la
comparacion entre los dos grupos.
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Resultados: Los valores de glucemia y CO, espirado intraoperatorios se comportaron
de manera similar en ambos grupos sin diferencias significativas. Durante la
induccion, la tensién arterial media y la frecuencia cardiaca fueron significativamente
menores en el grupo 1 en comparacion al grupo 2 que se mantuvo practicamente sin
variaciones en los diferentes momentos. La recuperacion total de la anestesia fue
significativamente més rapida en el grupo 2.

Conclusidn: La anestesia intravenosa total con ketamina/propofol, proporciona
resultados positivos finales y sin ninguna complicacion mayor, lo que constituye una
herramienta mas para disminuir la morbilidad perioperatoria en pacientes con factores
de riesgo coronario.

Palabras claves: factores de riesgo coronario, ketamina, propofol.

ABSTRACT

Introduction: The ischemic heart disease is a major determinant of perioperative
morbility and mortality.

Objective: To compare two techniques of total intravenous anesthesia in patients
with coronary risk factors in an elective major surgical procedure.

Material and Methods: A longitudinal, prospective and descriptive research was
conducted in 42 ASA |1l patients in the "General Calixto GArcia" University Hospital
from April, 2008 to April, 2010. Two groups were created according to the anesthesia
maintenance (1): propofol/fentanyl and (2): propofol/ketamine. Authors studied the
changes in glycemia, mean blood pressure, cardiac frequency and CO, exhalated
during the intraoperative period, as well as the recovery times of each of the
techniques. Data were summarized using means and standard deviations (SD) for
quantitative variables and percentages for qualitative variables. The test of
comparison of means of independent samples was used to comparison between both
groups.

Results: The intraoperative glycemia and exhalated CO2 values were similar en both
groups without significant differences. During induction, the mean blood pressure and
the cardiac frequency were significantly lower in the group 1 compared with group 2
which remains practically without variations in the different moments. The total
recovery from anesthesia was faster in the group 2.

Conclusion: The total intravenous anesthesia using ketamine/propofol, yield final
positive results and without any major complication, being another tool to decrease
the perioperative morbility in patients with coronary risk factors.

Key words: coronary risk factors, ketamine, propofol.

INTRODUCCION

La cardiopatia isquémica es una determinante principal de la morbimortalidad
peroperatoria. Si se analiza el conjunto de pacientes que han tenido serias
complicaciones cardiacas en el perioperatorio, se observa que algunas situaciones
clinicas se repiten con mas frecuencia, las cuales constituyen los factores de riesgo de
complicaciones cardiovasculares perioperatorias y son: presencia de insuficiencia
cardiaca congestiva, angina inestable, hipertrofia del ventriculo izquierdo, edad mayor
de 65 afios, sexo masculino, habito de fumar, hipertensiéon arterial,
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hipercolesterolemia, enfermedad vascular periférica arteriosclerética, tipo de proceder
quirurgico, diabetes mellitus, disfuncidon renal, enfermedad pulmonar obstructiva
crénica y la presencia de infarto miocardico previo.'

De la poblaciéon en general 25 % sufre alteraciones cardiovasculares, 3 % insuficiencia
coronaria clinica y 2 % coronariopatia "silenciosa". La incidencia entre la poblacién
quirdr gica es ain mayor, calculandose en 15 %.*°

La prevencién de la isquemia miocardica, se ha estudiado ampliamente, asi como su
amortiguacion y/o tratamiento. Existe acuerdo sobre la necesidad de una
monitorizacién estricta, del mantenimiento de una estabilidad cardiovascular en
valores cercanos a los basales y del tratamiento efectivo del dolor postoperatorio,
pero no se ha propuesto hasta el momento una sistematizacion clara del tipo y
alcance de la monitorizacién o de la técnica anestésica y medicaciéon aconsejable.®

La evaluacién hemodindmica constituye el método clinico para valorar la modulacién
que la anestesia ejerce sobre el eje simpatico-adrenal. La glucemia, la prolactina y el
cortisol se han utilizado como marcadores de estrés y pueden alcanzar valores
diferentes de acuerdo con la técnica anestésica.

Por esta razén se decidi6 realizar un primer acercamiento a los efectos de la anestesia
intravenosa total con la asociacion ketamina/propofol y comparandola con
fentanil/propofol en pacientes con factores de riesgo coronario, con el objetivo de
describir los cambios en los valores de la glucemia como biomarcador de estrés, asi
como las variaciones en la tension arterial media, frecuencia cardiaca y valores
espirados de CO, durante diferentes momentos del intraoperatorio y a su vez medir
los tiempos de recuperacion anestésica con cada una de estas asociaciones.

MATERIAL Y METODOS

Se realiz6é un estudio descriptivo, prospectivo, longitudinal en 42 pacientes ASA |1l en
el Hospital Universitario "General Calixto Garcia", entre abril de 2008 a abril de 2010,
programados para procedimientos quirdrgico mayor electivo. La muestra se realizé de
manera aleatoria simple y quedo constituida por dos grupos: Grupo 1: propofol +
fentanil y Grupo 2: propofol + ketamina segiin mantenimiento de la anestesia y que
tuvieran mas de tres factores de riesgo coronario de los citados anteriormente previa
aprobacion del consentimiento informado.

En el grupo 1, la induccién anestésica se realizé con fentanil 5 pg/Kg, se asocié
vecuronio a 0.01 mg/Kg, y propofol al 1 % a 1,5 mg/Kg. La infusién de propofol
comenzo6 con 8-10 mg/Kg/h y se disminuy6 paulatinamente, en los primeros 10
minutos, luego a los 30 minutos, hasta llegar a una dosis de 4-6 mg/kg/h. La infusion
con fentanil se mantuvo a razén de 0.04 ug/Kg/min. En el grupo 2, la induccién se
realizdé con un bolo inicial de ketamina a 0.2 mg/kg seguida de propofol titulado de la
misma manera que en el grupo anterior. Se comenzo6 con una dosis de infusion de 8-
10 mg/kg/h de propofol, la cual se disminuyd en los primeros 10 minutos, luego a los
30 minutos y se intento llegar a 4 a 6 mg/kg/h. La infusidn con ketamina se realiz6 a
razon de 0.15 mg/kg/h. La infusion fue suspendida 10 minutos antes de terminar el
proceder quirdrgico en ambos grupos.
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Los datos fueron vertidos en una base creada para la recoleccion de las variables a
medir mediante el sistema SPSS version 11.5. Se resumieron utilizando medias y
desviaciones estandar para las variables cuantitativas, y porcentajes para las
variables cualitativas. Se utilizo la Prueba de comparacién de medias de muestras
independientes (t de Student) para la comparacién entre los dos grupos.

En ambos casos se consideré como resultado significativo cuando la probabilidad (p)
de encontrar un resultado similar bajo la hipotesis nula era < 0.05.

RESULTADOS

La edad promedio de los pacientes estudiados oscilé entre 65 y 74 afios, con un
predominio del sexo femenino sin diferencias significativas entre los grupos (p >
0.05).

Los valores medios de glicemia intraoperatoria se comportaron de manera similar en
ambos grupos, sin diferencias significativas (Tabla 1). En el grupo 1 hubo una ligera
elevacion a los 5 minutos después de la induccién anestésica respecto a valores
basales y se mantuvo hasta los primeros 30 minutos, con valores que oscilaron entre
6,5y 6,0 mmol/L. En el grupo 2 no hubo ningun valor medio de glicemia por encima
de 5,9 mmol/L, lo que hizo afirmar que la combinacién propofol/ketamina a las dosis
utilizadas brinda una buena proteccion ante el estrés quirdrgico.

Tabla 1. Yaloracion de medias v desviacion estandar para los valores de glicemia segln
mamento y grupo,

Momento Grupo 1 Grupo 2 Yalor de p
Media DE Media DE
Basal 5.3 + 1,01 L= + 0,20 p =05085
S min 6,5 + 2,30 5.6 + 1,90 p =0,6001
15 min 6,0 + 3,08 L= + 2,56 p=05110
30 min 6,0 + 2,02 5,9 + 2,89 p =09832
45 rmin L5z + 1,12 5.6 + 2,93 p=02732
60 min 4,8 + 0,92 5,0 + 1,78 p=081381
90 min 5.0 + 0,95 5.7 + 1,02 p=01510
120 min a,0 + 4,10 £.Q + 3,30 p=023720

Fuente: Modelo de recoleccian de datos

Tanto en el grupo donde se asoci6 propofol/fentanil, como en el que se asoci6

propofol/ketamina hubo una ligera disminuciéon de los valores espirados de CO,

respecto a los basales, pero sin diferencias significativas. (Grafico). Se piensa que
esta variacion se deba mas a los efectos de la ventilacién que a los cambios
hemodinamicos, pues fueron corregidos inmediatamente con ajustes de parametros

ventilatorios.
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La TAM fue tenida como valor intermedio que nos sirvié para evaluar el estado

hemodinamico del paciente. (Tabla 2) En el grupol, se observé después de la
induccion una disminucién marcada de la TAM con valores medios de 70,7 + 6,33
mmHg. Durante los primeros 30 minutos se mantuvo con cifras por debajo de 90
mmHg luego en el intraoperatorio se estabilizé con valores ligeramente inferiores a
los basales, con diferencias significativas con relacién al grupo 2. En éste ultimo los
valores iniciales fueron de 108,37 = 10,4 mmHg luego de la inducciéon disminuy6 a
90,1 mmHg y se mantuvo con cifras por encima de estos valores durante todo el

intraoperatorio.

Tahla 2. Yariaciones de |a tension arterial media {mmHg) segln

Momento

Basal

E min

15 min
30 min
45 min
60 min
20 min
120 min

Media

106. 40
/0.7
g21.9
B3.55
90.17
83.21
85.27
82.3

Grupo 1
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+ 9.4
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Media

108,37
201
92.34
93.55
92.07
95,72
92.30
91.9

Grupo 2

Fuente: Modelo de recoleccion de datos

DE

10.4
4,54
4.63
T.67
8.54
G.06
+ 3.8
+ 554

H HH H HH

TTTTT T T

momento ¥ grupo.

Yalor de p

0.540
0.0041*
o.o0290*
o.0310*
0.280
0.27v0
0.430
0.470

* %alor de p < 0.05, Diferencias estadisticamente significativa entre los grupos

La tabla 3 muestra que los valores mas bajos de frecuencia cardiaca se observaron en
el grupo 1 posterior a la induccién (69,07 latidos/minuto) los cuales se mantuvieron
en valores inferiores a los basales durante los primeros 30 minutos con diferencias
significativas, a partir de los cuales los valores promedios de frecuencia cardiaca se
mantuvieron relativamente estables. En el grupo 2 las variaciones de las medias en la
frecuencia cardiaca no fueron muy amplias, lo cual habla de la gran estabilidad que da
este tipo de asociacion anestésica.
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Tabla 3. Variaciones de la frecuencia cardiaca segln momento y grupo.

Momento Grupo 1 Grupo 2 Yalor de p
Media DE Media DE

Basal 85.4 + 6.09 B3.1 + 5.40 p=0.4734
S min 69.07 + 3.06 B2.53 + 5.48 p =0.0053*
15 min 78.15 + 3.06 Be.27 + 5.04 p =0.0125*
30 min 79.1 + 6.07 B7.15 + 563 p = 0.0094*
45 min 824,70 + 10,2 B2.3 + 9,52 p=0.565
B0 min 85.48 + 2.46 B5.62 + 851 p =0.607
90 min 25.4 + 9,45 B2.2k + 2,08 p=05792
120 min 23.7k t 12.74 B4.85 t 14.88 p =0.8181

Fuente: Modelo de recoleccion de datos
* Walor de p « 0.05. Diferencias estadisticamente significativa entre los grupos.

La tabla 4 muestra los tiempos medios de recuperacion en ambos grupos que fueron
evaluados desde el momento que se suspendid la infusidn de los anestésicos hasta
que se cumplieron los parametros sefialados. El tiempo medio de recuperacion fue
significativamente menor en el grupo 1, que en el grupo 2 donde persistié un estado
de somnolencia mas prolongada. La ketamina mostré un comportamiento
farmacodinamico completamente diferente al que habitualmente posee con dosis mas
elevadas.

Tabla 4. Tiempos medios de recuperacion en ambos grupos segln momento

Momentos medidos Grupo 1 Grupo 2
media D0s Media DS t p
M1, Apertura ocular 15 4,76 B 1.49 - 4,374 | 0,0260*
M2, Responde preguntas sencillas 16 6.29 12 2.29 - 1.629 | 0,0010*
M3, Orientacian temporoespacial 22 7.56 17 5.50 - 3.408 | 0D.0128*
M4, Alta URPA a0 3.43 70 2.91 0,743 0.0960

Fuente: Modelo de recoleccian de datos
*%alor de p < 0,05 Diferencia estadisticamente significativa entre los grupaos.,

DISCUSION

Diversos autores han estudiado la respuesta neuroendocrina y humoral al estrés
anestésico-quirdrgico, con diferentes farmacos, diferentes técnicas anestésicas y
variados marcadores metabdlicos y endocrinos.” !

Kelly y colaboradores *? estudiaron la evolucién de la glicemia como indice metabdlico
al comparar la anestesia con sevofluorano versus remifentanilo y concluyeron que el
monitoreo de la glucemia es un indicador rapido y confiable de la reaccién metabdlica
al estrés en la anestesia con remifentanilo. Por su parte Barbera ** comparé dos
técnicas de anestesia intravenosa total en procederes quirdrgicos, donde también
utilizé los valores de glicemia como indice indirecto de ausencia de estrés.

La mediciéon del CO, espirado es ampliamente utilizado como guia de control de la
ventilacion; sin embargo, también es usado para detectar alteraciones en la relacion
ventilacion perfusion (cociente V/Q) y reconocer eventos metabdlicos o
cardiovasculares significativos, sobre todo en pacientes con alto riesgo cardiovascular
o0 en intervenciones quirdrgicas de gran envergadura.**®
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La combinacion ketamina/propofol reveld un considerable beneficio hemodinamico en
comparacion con la asociacion fentanyl/propofol, pues la ocurrencia de fenémenos
hipotensivos intraoperatorios fue notablemente mas frecuente en el primer grupo. La
ketamina posee efectos estimulantes cardiovasculares y atenda asi la disminucién de
la frecuencia cardiaca y de la tensién arterial que produce el propofol.

Es posible que la asociacion ketamina/propofol sea muy Util en pacientes a los cuales
no se les puede permitir la caida de los parametros hemodinamicos, como en
pacientes de alto riesgo cardiovascular. Durante el empleo de bajas dosis se garantizé
un balance adecuado entre las acciones de ketamina y propofol, lo cual es
fundamental ya que la estabilidad hemodinamica es uno de los objetivos basicos a
lograr en estos enfermos.

Bajo las condiciones del estudio, la ketamina proporcioné estabilidad hemodinamica,
lo cual es fundamental para evitar isquemia miocardica en estos pacientes. Se
considera desde un punto de vista teodrico, que estos resultados pueden estar
vinculados con la conservacién de la actividad simpatica del SNC e inhibicién de la
recaptacion de catecolaminas central y en neuronas adrenérgicas postganglionares
del sistema nervioso periférico.16,17

Los resultados de este estudio coinciden con los publicados por Benitez y
colaboradores (18), los cuales concluyeron que la ketamina a dosis bajas, asociada
con propofol durante la TIVA, administrada a pacientes neuroquirdrgicos brinda una
analgesia profunda con extensién al postoperatorio similar a la obtenida con el
fentanil y garantiza una adecuada estabilidad hemodinamica, una recuperacion
anestésica rapida, comparativamente superior a la obtenida con el morfinico.

Pérez Delgado por su parte sefialé que la calidad de la recuperacion tras TIVA con
ketamina-propofol no difiere significativamente de la lograda tras infusiones de
fentanyl-propofol al evaluar comparativamente el fentanyl y la ketamina durante la
anestesia intravenosa total en el paciente insuficiente renal crénico.®

Se concluye gue la anestesia intravenosa total es una técnica que permite diversidad
de combinaciones de anestésicos segun necesidades individuales de cada paciente. No
obstante, la asociacion ketamina/propofol proporciona resultados positivos finales y
sin ninguna complicacién mayor, lo que constituye una herramienta mas para
disminuir la morbilidad perioperatoria en pacientes con factores de riesgo coronario.
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