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RESUMEN

Introduccion. El enfermo cronico renal representa un reto para el anestesiologo. El comportamiento
de la mayoria de las drogas usadas en el perioperatorio estéd alterado. Sin embargo, dicha enfermedad
no modifica seriamente la farmacocinética del propofol ni de la ketamina. Los efectos
psicomiméticos y estimulantes cardiovasculares de la ketamina pueden reducirse notablemente con
propofol, a la vez que la misma impide la caida de la tension arterial y la frecuencia cardiaca
producida por este ultimo. Objetivos. Evaluar comparativamente el fentanyl y la ketamina durante la
anestesia intravenosa total (TIVA) en el paciente insuficiente renal cronico (IRC), caracterizando el
comportamiento de la hemodinamia, el despertar y la incidencia de efectos adversos en el
postoperatorio. Material y Método. Se escogieron dos grupos de 20 pacientes cada uno, aquejados
de insuficiencia renal cronica terminal (IRCT), tratados quirdrgicamente de manera electiva. La
técnica anestésica empleada fue la TIVA, utilizandose alternativamente fentanyl y ketamina para
asegurar analgesia en cada grupo. Se compard el comportamiento hemodindmico, el despertar
postanestésico y los eventos indeseables intra y postoperatorios. Resultados. El comportamiento
hemodindmico intraoperatorio fue menos variable con ketamina y la incidencia de efectos adversos
menor. El despertar es mas rapido con fentanyl. El grado de analgesia postoperatoria fue semejante.
Conclusiones. La ketamina en dosis analgésicas, asociada con propofol durante la TIVA en el
paciente IRC, brinda una analgesia intraoperatoria satisfactoria con prolongacion al postoperatorio,
sin ser necesario el empleo de morfinicos. Ademas permite una recuperacion adecuada, sin nduseas,
vomitos ni fendmenos psiquicos adversos.

Palabras Claves. | nsuficienciarenal cronica, TIVA, Ketamina.



INTRODUCCION

La utilizacion de la via intravenosa para la administracion de agentes anestésicos, es mas
antigua que la via inhalatoria. A mediados del siglo XX queda demostrado que es posible el
mantenimiento de la anestesia por medio de la infusion continua "*. Posteriormente surgen
agentes sedantes, hipnoticos, opioides y relajantes musculares de corta duracion de accion y
se introducen sistemas de perfusion continua que permiten un mejor balance entre hipnosis,
analgesia y rapida recuperacion.

El enfermo renal cronico representa un reto para el anestesidlogo, todos los sistemas
organicos son afectados y por tanto, la farmacologia de los agentes anestésicos y otros
medicamentos perioperatorios comunmente usados, resulta alterada.

El propofol es un agente hipnético-sedante que permite una induccion de la anestesia rapida y
suave, asi como una pronta recuperacion sin efectos residuales, lo que le proporciona una
caracteristica distintiva de la mayoria de los regimenes anestésicos tradicionales.

Adicionalmente la enfermedad renal no altera seriamente su farmacocinética ¢

, por lo que
constituye una opcidn a considerar en estos casos.

Tampoco la ketamina modifica sus efectos en la insuficiencia renal (8). Es un firmaco unico,
que posee propiedades sedantes, amnésicas y analgésicas. Su efecto analgésico intenso a
dosis subanestésicas, ha sido utilizado incluso para prevenir el dolor postoperatorio cuando se
administra previamente al estimulo doloroso, con lo cual se consigue disminuir los
requerimientos analgésicos postquirurgicos . La anestesia con ketamina se recomienda en la
cirugia mayor de pacientes criticamente enfermos y ancianos donde debe evitarse la

inestabilidad hemodindmica y la depresion ventilatoria. Desde su introduccion en la practica

clinica es uno de los firmacos mas controvertidos debido a sus efectos psicomiméticos y



estimulantes cardiovasculares, pero estos, sus principales inconvenientes, pueden reducirse
notablemente, o suprimirse, con propofol, a la vez que la ketamina impide la caida de la
tension arterial (TA) y la frecuencia cardiaca (FC) producidas por el propofol ¢

La TIVA, utilizando propofol y ketamina, resulta una combinacion atractiva, pues su
farmacologia esta virtualmente inalterada en la enfermedad renal cronica.

Con el objetivo de validar el empleo de esta Gltima como alternativa analgésica ante el
fentanyl, para procederes quirurgicos en insuficientes renales cronicos, se realizd un estudio
comparativo para determinar el comportamiento hemodindmico transoperatorio de los
pacientes; precisar las caracteristicas de la recuperacion anestésica, determinar la magnitud
del dolor postoperatorio y sefialar la aparicion de efectos adversos relacionados con la

administracion de dichos farmacos.



MATERIAL Y METODO

Se realizd6 un ensayo clinico a simple ciegas, de una serie de 40 pacientes portadores de
insuficiencia renal cronica en estadio terminal (IRCT) en hemodialisis (HD) o didlisis
peritoneal (DP), tratados quirirgicamente en el INEF, en el periodo comprendido entre los
meses de enero y mayo del 2004.

Los criterios de inclusion tuvieron en cuenta a pacientes IRCT bajo tratamiento depurador:
hemodialisis (HD) o didlisis peritoneal (DP), en edades comprendidas entre 20 y 50 afios,
que fueron intervenidos quirurgicamente con caracter electivo, sin que presentaran signos de
descompensacion aguda (disnea, hipertension o hipotension arterial,  alteracion de
conciencia). Como criterios de exclusion se tomaron los antecedentes de alergia a alguno de
los farmacos empleados y la negativa del paciente a participar en el estudio. La ocurrencia de
algun accidente, asociado o no a la intervencion quirtrgica, determind la salida del mismo.
Los 40 pacientes fueron distribuidos aleatoriamente en dos grupos de 20 pacientes cada uno.
Todos recibieron en el preoperatorio, 0.05 mg/kg de midazolam EV. En el quiréfano se
monitorizd6 ECG, TA no invasiva y sp02 a través de un monitor Life Scope modelo BSM
5105K. En cada grupo se particularizé el agente analgésico a emplear: en el A se utilizd
Ketamina a dosis de 0.5 mg/kg , y enel B, Citrato de fentanyl a dosis de Smcg/kg; ambos se
administraron previamente al propofol. El resto de los fAirmacos fueron los mismos en ambos
grupos: lidocaina 1.5 mg/kg, propofol al 1% 2.5 mg/kg y atracurio 0.5 mg/kg, todos por via
EV. Luego de preoxigenar mediante mascara facial, se procede a la laringoscopia y la
intubacion. Se acopla a un ventilador Servo 900D en volumen control, regulando los
pardmetros ventilatorios para obtener un nivel de ETCO2 entre 35 y 45 mmHg mediante

capnografia registrada en el analizador de gases Ohmeda 5250 RGM. Durante el



mantenimiento anestésico se administré una mezcla de Oy/aire (Fi02 0.4). Se comenz6 en
ambos grupos la infusion continua de propofol a 12 mg/kg/h durante los primeros 10 minutos,
9 mg/kg/h durante los siguientes 20 minutos, 6 mg/kg/h hasta concluir la primera hora y
posteriormente 4.5 mg/kg/h hasta retirar la infusion 10 minutos antes de finalizar la
intervencion quirdrgica. En el grupo A se utilizd ademas ketamina al 1% en infusion
continua a razén de 20 mg/kg/min y en el grupo B citrato de fentanyl a dosis de 0.04
mcg/kg/min retirdandose ambas infusiones 30 minutos antes de terminar el proceder. Dichas
infusiones fueron controladas utilizando jeringas perfusoras BRAUN. El bloqueo
neuromuscular se mantuvo mediante la administracion de bolos de 0.2 mg/kg de atracurio a
intervalos aproximados de 30 minutos. A todos los pacientes se administrd, antes de finalizar
la cirugia, dipirona sodica 1.2 g EV. Igualmente se revirtid en todos los pacientes el bloqueo
neuromuscular al presentarse esfuerzo inspiratorio, con sulfato de neostigmina 1.5 mg y
atropina 0.5 mg EV.

Se compararon la ketamina y el fentanyl atendiendo al comportamiento en cada paciente
tanto de la tension arterial media (TAM) como de la FC durante la laringoscopia e intubacion,
la incision quirdrgica y la extubacion; determinandose la media y la desviacion estandar.

Al finalizar la intervencidn quirurgica se evaluo cualitativamente la recuperacion anestésica
del paciente segun los siguientes criterios:

BUENA: Paciente con apertura ocular espontanea o al llamado unico, sin tendencia al suefio,
capaz de obedecer ordenes sencillas con movimientos precisos.

REGULAR: Paciente con apertura ocular al llamado fuerte o estimulaciéon enérgica, con
tendencia al suefio, que obedece o6rdenes sencillas con movimientos torpes y perezosos.
Ventilacion espontanea util y MALA: Paciente con apertura ocular ante la estimulacion

dolorosa, cuya ventilacion no fue eficiente para separarse del ventilador y extubarse.



Se calculd el porcentaje de pacientes en cada una de las categorias: A la llegada al
postoperatorio, y cada 8 horas hasta las 24 horas, se evaluo la intensidad del dolor en cada
paciente, utilizando la escala andlogo-visual, en la cual cero representa ausencia de dolor y 10
un dolor insoportable. Valores de 1 a 3: dolor leve. Valores de 4 a 6: dolor moderado y
Valores de 7 a 9: dolor severo. Se determiné el porcentaje de pacientes en cada grupo. Se
registrd también la aparicion de eventos adversos intra y postoperatorios. Durante el
intraoperatorio: arritmias, hiper o hipotension ( definiéndose estas ltimas como variacion >
20% del valor basal en uno u otro sentido). Durante el postoperatorio: nduseas, vomitos,
prurito, depresion respiratoria, recuerdos transoperatorios, delirios, alucinaciones, etc. Los
datos, recogidos durante el transoperatorio por los propios investigadores, se plasmaron en la
planilla de recolecciéon de datos. Para las variables cuantitativas se emple6 la prueba de
Wilcoxon Mann-Whitney para la comparacion de medias en muestras independientes y para
las variables cualitativas se emple6 la prueba de chi cuadrado de homogeneidad, fijandose en
todos los casos un valor alfa < 0.05.

Se elabor6 una base de datos en Fox-Pro para Windows version 2.6, la cual facilito el
procesamiento de la informacion. Para el célculo de la media aritmética, la desviacion
estandar y los porcentajes, se utiliz6 el paquete estadistico SPSS para Windows version 10.0
y para la elaboracion de las tablas y el informe final utilizamos el procesador de textos

Microsoft Word 97.



RESULTADOS

El comportamiento hemodindmico fue similar en ambos grupos como se muestra en las tablas
1, 2 y 3, s6lo se observd diferencia en la media de la frecuencia cardiaca durante la
extubacion, que resulto significativamente mas baja en el grupo B.

TABLA # 1. Media y desviacion estandar de la frecuencia cardiaca.

Frecuencia Grupo A Grupo B
Cardiaca. Media DS Media DS Valor de p.
Basal 93.75 +12.74 94.85 + 14.88 0.8181
1 89.70 + 9.52 82.3 +10.2 0.0565
2 854 +9.45 82.35 + 8.08 0.5792
3 105.4 +11.12 98.2 +10.93 0.0372*
4 84.4 + 6.09 83.1 +5.40 0.4734
Fuente: Planilla de recoleccion de datos.
DS: desviacion estandar. 3: extubacioén.
1: laringoscopia e intubacion. 4: postoperatorio.
2:incision quirdrgica. * estadisticamente significativo.

TABLA # 2. Media y desviacion estandar de la tensién arterial sistdlica (TAS).

Grupo A Grupo B

TAS Media DS Media DS Valor de p.
Basal 158.1 +15.03 167.3 +21.51 0.1555

1 139.5 + 16.86 132.05 + 18.37 0.2393

2 131.10 + 13.07 122.95 + 28.85 0.6750

3 173.6 +15.99 174.85 +18.43 0.9892

4 146.85 + 20.64 1525 +20.18 0.2732

Fuente: Planilla de recoleccion de datos .
DS: desviacion estandar. 3: extubacién.
1: laringoscopia e intubacion. 4: postoperatorio.

2:incision quirdrgica.

TABLA # 3. Media y desviacion estandar de la tension arterial diastdlica.(TAD).

Grupo A Grupo B

TAD Media i DS Media i DS Valor de p.
Basal 93.95 +11.15 98.7 + 15.16 0.2447

1 83.95 +9.10 79.55 +9.43 0.2914

2 78.75 +7.47 79.0 + 8.69 0.8817

3 100.7 + 10.61 101.75 +11.91 0.8498

4 87.35 +9.04 89.6 +11.96 0.5885

Fuente: Planilla de recoleccion de datos.
DS: desviacion estandar. 3: extubacion.
1: laringoscopia e intubacion. 4: postoperatorio.

2:incision quirdrgica.



La recuperacion anestésica (tabla 4) fue buena en la mayoria de los pacientes de ambos

grupos sin diferencia estadisticamente significativa.

TABLA # 4. Recuperacion anestésica.

Recuperacion Grupo A Grupo B
anestésica No. pacientes | Porcentaje | No. pacientes Porcentaje
Buena 14 70 % 19 95 %
Regular 6 30 % 1 5%
Mala 0 0 0 0

La intensidad del dolor postoperatorio fue muy similar en los dos grupos en cada uno de los

Fuente: Planilla de recoleccién de datos.
Chi cuadrado ( X2) =2.77

momentos observados (tablas 5, 6,7 ,8).

p = 0.0960

Tabla # 5. Intensidad del dolor a la llegada al postoperatorio.

Sin dolor Dolor leve Dolor Dolor severo
Grupo moderado
# % # % # % # %
pacientes | pacientes | pacientes | pacientes | pacientes | pacientes | pacientes | pacientes
A 12 60 % 8 40 % 0 0 0 0
B 14 70 % 6 30 % 0 0 0 0
Fuente: Planilla de recoleccion de datos.
Chi cuadrado ( X?)=0.11 p=0.74
Tabla # 6. Intensidad del dolor a las 8 horas.
Sin dolor Dolor leve Dolor Dolor severo
Grupo moderado
# % # % # % # %
pacientes | pacientes | pacientes | pacientes | pacientes | pacientes | pacientes | pacientes
A 0 0 0 0 19 95 % 1 5%
B 0 0 4 20 % 15 75 % 1 5%
Fuente: Planilla de recoleccion de datos.
Chi cuadrado ( X2) =4.47 p=0.11
Tabla # 7. Intensidad del dolor alas 16 horas.
Sin dolor Dolor leve Dolor Dolor severo
Grupo moderado
# % # % # % # %
pacientes | pacientes | pacientes | pacientes | pacientes | pacientes | pacientes | pacientes
A 0 0 6 30 % 14 70 % 0 0
B 0 0 7 35 % 13 65 % 0 0

Fuente: Planilla de recoleccién de datos.



Chi cuadrado ( X2) =0.00 p =1.00
Tabla # 8. Intensidad del dolor a las 24 horas.

Sin dolor Dolor leve Dolor Dolor severo
Grupo moderado
# % # % # % # %
pacientes | pacientes | pacientes | pacientes | pacientes | pacientes | pacientes | pacientes
A 0 0 14 70 % 6 30 % 0 0
B 0 0 19 95 % 1 5% 0 0

Fuente: Planilla de recoleccién de datos.
Test exacto de Fisher = 0.09

Eventos hipotensivos se presentaron con incidencia elevada en el grupo B contrastando con el

grupo A (tabla 9). En el postoperatorio se destaca la aparicion frecuente de nduseas y

vomitos en el grupo B (tabla 10 ), en el grupo A no se detectd ningin evento adverso.

TABLA # 9. Complicaciones intraoperatorias.

Grupo A Grupo B ) Valor de
Evento # pacientes | % pacientes | # pacientes | % pacientes X ]
Hipotensién 4 20 % 15 75 % 10.025 0.0015*
Hipertensién 1 5% 0 0 0.00 1.0
Arritmias 3 15 % 2 10 % 0.00 1.0
Fuente: Planilla de recoleccion de datos.
X2 Chi cuadrado. * estadisticamente significativo.
TABLA # 10. Complicaciones postoperatorias.
Grupo A Grupo B ) Valor de
Evento # pacientes | % pacientes | # pacientes | % pacientes X p
Nagoeasy 0 0 8 40 % 7.656 | 0.0056*

Fuente: Planilla de recoleccion de datos.
X2 Chi cuadrado. * estadisticamente significativo.



DISCUSION

La ketamina, en dosis subanestésicas, permite un mantenimiento analgésico adecuado durante
el proceder quirtirgico, asi como una analgesia postoperatoria aceptable que posibilita evitar
el empleo de analgésicos opioides'*'” El conocimiento del rol del receptor N-metil-D-
aspartato (NMDA) en la analgesia y en el fendmeno de “wind-up” ha abierto las puertas para
un uso mas amplio de esta interesante droga '

La combinacion ketamina-propofol reveld un considerable beneficio hemodindmico en
comparacion con la asociacion fentanyl-propofol, pues la ocurrencia de fendmenos
hipotensivos transoperatorios fue notablemente mdas frecuente en el segundo grupo. La
ketamina posee efectos estimulantes cardiovasculares y atentia asi la disminucién de la
frecuencia cardiaca y de la tension arterial que produce el propofol %'

La calidad de la recuperacion tras TIVA con ketamina-propofol no difiere significativamente
de la lograda tras infusiones de fentanyl-propofol, aunque en el primer caso los pacientes
presentaron mayor tendencia al suefio ligero, durante el cual no se produce obstruccion de la
via aérea ni depresion ventilatoria, son facilmente depertables y responden con un lenguaje
coherente. Este comportamiento no resulta sorprendente teniendo en cuenta los efectos
conocidos de la ketamina sobre el status mental ***":

Se concluye que la ketamina, utilizada en dosis analgésicas en combinacidon con propofol
durante la anestesia intravenosa total en el paciente IRC, asegura una analgesia adecuada sin
que aparezca estimulacion cardiovascular indeseable. La recuperacion es rapida, no aparecen
recuerdos intraoperatorios ni otros fendmenos psiquicos adversos. No ocurren

complicaciones postoperatorias y la intensidad del dolor tras la intervencion quirtrgica

permite evitar el empleo de morfinicos.
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