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RESUMEN

Al tratar de proporcionar una mejor calidad en la atencién de los pacientes sometidos a cirugia, el anestesiélogo debe mantenerse in-
formado de los avances que se producen en relacién a nuevos agentes anestésicos. Tanto el Propofol como el Isofluorano producen minimos
efectos a nivel cardiovascular y sistémico. En este estudio se comparé la calidad de la induccidn, el mantenimiento y la recuperacién anes-
tésica, asi como el plano o profundidad de la misma (EEG) y la influencia de ellos sobre los niveles de cortisol plasmitico.

Se estudiaron 18 pacientes tanto del sexo femenino como del masculino, divididos en dos grupos (n = 9 cada uno), que fueron some-
tidos a cirugia electiva tipo abdominal. En los pacientes del Grupo I se ministré a ia endov a base de Propofol en infusién y, en
los del Grupo II anestesia general “‘balanceada’ con Isofluorano. El manejo anestésico fue similar en ambos grupos a excepcién del induc-
tor y el anestésico en base: Propofol vs. Isofluorano. Se tomaron muestras de sangre para medir los niveles de cortisol plasmitico y se obtu-
vieron registros de EEG durante todo el evento anestésico-quirirgico.

Se observé que los efectos hemodinimicos fueron minimos y se mantuvieron planos anestésicos adecuados en todos los casos. En el
Grupo 1 el trazo EEG mostrd brotes de supresién en forma intermitente, pero su recuperacién anestésica fue inmediata y sin efectos colate-
rales. Para el Grupo II los trazos fueron simétricos y estables, pero la recuperacién fue paulatina.

La respuesta adrenal permanecié sin alteraciones y fue adecuada durante la a

ia g al endo can Propofol.

Palabras clave: Anestesia endovenosa; Propofol, Anestesia Inhalatoria: Isofluorane.

S&MMARY

The anesthesiologist must be aware of the advances wich are being produced constantly in relation to new anesthetic agent.

Propofol is a new intravenous anesthetic agent wich has being studied extensively in other couyntries. In México, the experience is
limited and no studies have been made correlating EEG and cortisol levels.

A study was carried out in the order to evaluate the effect of Propofol and Isoflorane on the EEG and plasmatic cortisol levels.
A Group of eighteen patients who underwent abdominal surgery was studied and EEGs and plasma cortisol levels were obtained.

In Group I nine patients received Propofol for maintenance of anesthesia. Isofluorane was used as induction and anesthetic agent in ,
patients of Group II (n = 9) received.
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In Group I (n =
and Isoflorane were the main anesthetic agents.
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9) patients received Propofol IV for induction and maintenance of anaesthesia, where as in Group II tiopenthal

EEGs were recorded in all cases and plasma cortisol levels were measured by the 125 I radioinmunoassay solid phase during anesthe-

sia and at the end of the procedure.

There was a decrease in the systolic and diastolic blood presure, after induction of anesthesia, in both groups (the changes were not

statistically significantly).

In Group I, the EEG showed intermitents electrics silences, but it returned to the original values at the time of awakening, without
side effects. In Groups II the EEGs were simetric and stables although recovery was slow.
The effect of Propofol on cortisol levels was examined, and the values to maintain a normal concentrations with propofol anesthesia

infusion.

La época actual, exige la realizacién profesional
con un grado méximo de seguridad; es por esto,
que el ejercicio en bien de la salud, justifica los esfuer-
zos supremos de los investigadores en busca de mejores
alternativas, especificamente dentro de la Anestesiolo-
gia, no cesan la basqueda para hallar el anestésico
ideal.! Dicho propésito ha conducido al descubrimiento
de un buen namero de farmacos, que florecen sin resis-
tir la prueba del tiempo. Pero, permanecen en uso por-
que llegan a cumplir alguna o algunas de las caracteris-
ticas ideales. Asi podriamos citar a los barbitdricos,
benzodiacepinas, imidazoles, eugenoles, derivados este-
roides y halogenados entre otros.?

En la misma forma se han marcado pautas para es-
tablecer la mejor técnica de administracién de los anes-
tésicos. Si bien, esto inicia con la invenci6én de la aguja
hipodérmica y el propio descubrimiento de los barbitd- |
ricos, sufriendo asi la anestesia general modificaciones’
en la evolucién de la Anestesiologia.? Ya en la actuali-
dad, se ha prestado atencién a ciertas caracteristicas re-
levantes de los anestésicos; entre éstas, una que empieza
a tomar la importancia que le corresponde, evitar la po-
luciébn ambiental, que elimine a la larga efectos secun-
darios en el personal que labore en areas sujetas a con-
taminacién. En base a esta inquietud, surge la adminis-
traciébn endovenosa total de la anestesia desde la década
de los 40’s. Siendo poco aceptada y criticada por Hal-
ford en 1943.% Durante algunos afios, la utilizacién hip-
néticos y anestésicos, ya sea en bolos o en infusién conti-
nua en combinacién con analgésicos narcéticos, habia
permanecido al margen por los efectos colaterales y
acumulativos que se observaban.t Sin embargo, al con-
tar con mejores equipos de monitoreo, auxiliares de
diagnéstico y un paralelo esplendor en la investigacién
quimica, inicia una nueva era.

En 1977, Kay y Rolly dan a conocer un nuevo anes-
tésico endovenoso, de rapida accién hipnética, corta
duracién, metabolismo breve y minima evidencia de
acumulacién: Propofol. El 2,6 diisopropilfenol (Propo-
fol) reune caracteristicas ideales que le han permitido
introducirse rdpidamente en el uso clinico para el man-
tenimiento de la anestesia, administrindose ya sea en
bolos o en infusién continua.510. 13. 15. 16

Durante la administracién de anestésicos, es necesa-
ria la evaluacién constante y fidedigna del grado de
profundidad anestésica, logrindose a través de signos y
registros electroencefalograficos (E.E.G.), siendo este al-
timo de apoyo inmejorable por su objetividad. Ademis,
al contar con determinados estudios paraclinicos que
nos permitan corroborar la estabilidad transanestésica,
como lo es la determinacién de los niveles de cortisol
plasmaético, hace que el monitoreo sea integral. Sin em-
bargo, en nuestro medio, este manejo sélo se efectda en
pocos centros hospitalarios que cuentan con los recursos
necesarios; quedando la evaluacién clinica en la mayo-
ria de los casos como Gnico recurso.

Al tratar de encontrar las dosis con minimos efectos
secundarios, que proporcionen un plano anestésico-qui-
rirgico adecuado, y que a su vez, no causen una recu-
peracién prolongada, en nuestro estudio comparamos a
dos agentes. Al propofol como anestésico endovenoso, y
el isofluorano, ambos farmacos se han establecido como
los mas inocuos y menos vulnerables. Tratando de veri-
ficar las ventajas ofrecidas como son: estabilidad hemo-
dindmica, maritenimiento anestésico adecuado durante
periodos prolongados de cirugia, recuperacion rapida
de la conciencia y minimos efectos secundarios.

MATERIAL Y METODO

En el Hospital de Especialidades del Centro Médico
“La Raza”, durante el periodo de septiembre a noviem-
bre de 1988, en forma prospectiva, se estudiaron 18 pa-
cientes del sexo masculino y femenino, sometidos a ciru-
gia abdominal. Se dividieron en dos grupos, escogidos
al azar con 9 pacientes cada uno. No recibieron medi-
cacién preanestésica y su manejo anestésico fue el. si-
guiente:

Grupo I (problema), se utiliz6 anestesia endovenosa
total con Propofol. A su llegada a quir6fano se les colo-
caron 2 vias venosas periféricas con punzocat No. 16,
una para la toma de muestras sanguineas (antebrazo
derecho) y la otra parte la infusion de Propofol (ante-
brazo izquierdo). Con la aclaracién de que el paciente
llega a quir6fano con un catéter central, disponiéndose
este para manejo de liquidos, administracién de medi-
camentos y toma de PVC. Se administré6 narcosis basal
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con citrato de fentanyl (3-5 mcg/kg) IV. Oxigenacién
con mascarilla facial a un flujo de 3 lts/min. durante 5
minutos: continuando con la infusién endovenosa a base
de Propofol en bolo (1.5-2.5 mgs/kg) IV. y para facili-
tar la intubacién orotraqueal se ministré succinilcolina
(1 mg/kg) IV. Se inici6 a continuaciéon la infusién de
propofol, previamente preparada a una concentracién
de 600 mgs en 100 ml. con solucién glucosada al 5%,
colocadas para su manejo en un Metriset. La dosis re-
querida para mantener la infusién por kg/hr., se calcu-
16 a razén de 2-6 mgs/kg/hr.

Para el Grupo II, el manejo de vias endovenosas,
narcosis basal y oxigenacion fue igual al Grupo I. La in-
duccién se proporcioné a base de tiopental (4 mgs/kg)
IV, y posterior a la intubacién facilitada con succinico-
lina, se proporcion6 oxigeno al 100% (flujo de 3-4 lts.
por min.), se inicié la inhalacién de isofluorano (1 vol.
%), mismo que se incrementé gradualmente hasta 1.5
vol. % en un lapso de 5 minutos.

La relajaci6n muscular se mantuvo con bromuro de
pancuronium (80 a 100 mcgs/kg) en ambos grupos, y
con monitoreo continuo a base de un estimulador de
nervios periféricos: Mini Stim MS-1 (Professional Instru-
ments Company), TET 50 Hz y TW 5 Haz.

Ambos grupos se manejaron con circuito circular se-
micerrado con absorbente de biéxido de carbono; la
ventilacién fue mecéanico-controlada, utilizando un ven-
tilador de presién Bird Mark 4-A. Se monitorizé la fre-
cuencia cardiaca y el ECG en forma continua con un
cardioscopio marca Foregger, modelo “Forescope” y es-
tetoscopio esofagico; la presién arterial fue medida con
esfigmomanémetro y brazalete cada 5 minutos.

El monitoreo de la actividad eléctrica cerebral du-
rante la anestesia, se realiz6 mediante un aparato Beck-
man de 8 canales, con electrodos de tornillo de acuerdo
al Sistema Internacional 10%20, en un montaje parasa-
gital derecho e izquierdo (ver fig. 1). Se registré el trazo
a una velocidad de 15-30 mm/seg., con una calibraci6én
de 50 mcV/7mm (7.1 mcV). En los dos grupos, el EEG
se tomd previo al inicio de la narcosis, y durante todo el
evento anestésico hasta la recuperacién del paciente. Se
analizaron la frecuencia (ciclos/seg), el voltaje (mcV), el
ritmo de fondo y la identificacién de ondas anormales.

Para medir los niveles de cortisol plasmatico, se ob-
tuvieron muestras sanguineas de 8 ml. cada una en 5
momentos del acto anestésico-quirargico: preinduc-
cién, post-induccién inmediata, una hora después de
la induccién (transanestésico), al terminar la infusién
de propofol o la inhalacién de Isofluorano y al recupe-
rarse el paciente (una hora después de terminada la
anestesia). Estos niveles plasméticos de cortisol se midie-

ron por radio-inmunoanilisis con una fase sélida de I
125.
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Figura 1. Estudio electroencefalografico con titulacién de cortisol plas-
mitico.

CUADRO 1

ESTUDIO ELECTROENCEFALOGRAFICO CON TITULACION
DE CORTISOL EN ANESTESIA GENERAL CON PROPOFOL
E ISOFLUORANO

ESTADO FISICO

Estado fisico Propofoln = 9 Isofluoranon = 9
1 3 2
2 6 7
Grupos Sexo Peso (kg) Edad
1 F=4 64 54
M=5 67
II F=5 67 50
° M=4 50

El analisis estadistico se realiz6 por medio de la
prueba de T de Student.

RESULTADOS

Se estudiaron dos grupos de pacientes con 9 casos
cada uno. Los datos en relacién a la edad, sexo y peso
de los mismos se indican en el cuadro I. Para estos valo-
res las diferencias no fueron estadisticamente significati-
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vasy por lo mismo, los grupos se prestan a comparacio-
nes validas.

Los datos correspondientes a la narcosis de base y a
la induccién se muestran en el cuadro II.

En cuanto al mantenimiento anestésico, la dosis pa-
ra la infusién de propofol y la duracién se indican en el
cuadro III. Las dosis de citrato de fentanyl que se re-
quirieron para complementar la anestesia en ambos
grupos, no tuvo diferencias significativas.

El analisis de las cifras de la presion arterial y la fre-
cuencia cardiaca se indica en las figuras 2, 3 y 4.

El anilisis de los trazos E.E.G. proporcioné la si-
guiente informacién: en el trazo preinducciéon se obser-
v6 un ritmo de fondo alpha con voltaje normal, buena
actividad y distribucién: que consistieron en ritmos nor-
males. Durante el transanestésico, se identificaron pa-
trones con caracteristicas propias en ambos grupos, y no
se registraron ondas patolégicas o de descargas. Se iden-
tific6 claramente, una recuperacién adecuada hacia el
ritmo de fondo preanestésico, con diferencia en cuanto
al tiempo, mismo que fue mas corto (30 seg.) en el Gru-
po I (Propofol). En el Grupo II (Isofluorano), la recupe-
racion, se caracterizo por voltajes disminuidos con ten-
dencia a normalizarse en forma paulatina. Cuadro IV,
figura 5.

Los niveles plasmaticos de cortisol permanecieron
dentro de rangos normales (Fig. 8). Todos los pacientes
fueron intervenidos desde el punto de vista anestésico-
quirargico durante el turno matutino.

Las diferentes patologias se ennumeran en el cuadro

V.
CUADRO I

ANESTESIA GENERAL
(PROPOFOL VS ISOFORANO)

Narcosis de base 1. Propofol I1. Isoforano
Fentanyl i.v. 150 — 250 100 — 300
(mcgs) (X = 166) (X = 194)
Induccién Propofol Tiopental
(mgs) 100 — 200 250 — 500
X = 146 (+ —28) X = 341 (+ —7)
CUADRO 111
ANESTESIA GENERAL
(PROPOFOL VS ISOFORANO)
Mantenimiento I. Propofol 11. Isoforano
(mgs/kg/hr) 2a8 0.5a25
(Vol. %) (X =6.26 + —2) (X = 1.26)
Duracién:
Minutos 65 a 195 115 — 355
X =111.6 + —40 X189 + —8
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DISCUSION

Con base en las ventajas y desventajas de los agentes
anestésicos con los que se cuenta en la actualidad, se de-
be tener como objetivo el evitar en todo lo posible, la
presentaciéon de efectos indeseables derivada de su apli-
cacién. Con esta idea en mente, se continua en busca
del anestésico “ideal”.! 2

En 1977, se dio a conocer la aplicacién clinica de un
nuevo anestésico endovenoso: el Propofol (2,6 diisopro-

CUADRO IV
ANESTESIA GENERAL (PROPOFOL VS ISOFORANO)
EEG (PERIODO TRANS-ANESTESICO Y RECUPERACION)

Propofol Isoforano

Theta y delta
estable-simétrico

Ritmo: alpha y theta
brotes de supresion

Voltaje: alto y bajo Mediano

Iso-eléctrico Generalizado

Frecuencia: lenta Lenta

Recuperacién:
Rapida (30 seg.)
Basal (2 min.)

Paulatina (2 min.)
Bajo voltaje

CUADRO V
ESTUDIO ELECTROENCEFALOGRAFICO CON TITULACION
DE CORTISOL EN ANESTESIA GENERAL CON PROPOFOL E
ISOFLUORANO

Tipo de cirugia

Plastia de pared con colocacion de Malla Mersilene
Funduplicatura

Colecistectomia

Colecistectomia y exploracion de vias biliares
Hemicolectomia

Exploraci6on de vias biliares

Vagotomia y antrectomia con pilorotomia
Plastia de pared

Gastrectomia

Gastroyeyunoanastomosis

Cardiomiotomtia tipo Heller

DO = — N = e G0 = DO DD

Laparotomia exploradora y biopsia

Latidos / min
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Figura 2. Cambios en la frecuencia cardiaca durante el mantenimien-
to anestésico con propofol e isofluorano.
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pilfenol), cuya primera presentaci6én tenia como vehicu-
lo al Cremofor EL, por el cual se presentaron algunas
reacciones analfilactoides.® En 1984, se efectu6 un
amplio estudio en animales, en el que se introdujo la
nueva presentacion del fairmaco; mismo que tiene como
vehiculo una emulsién de aceite de soya y fosfatido de
huevo purificado; por otro lado, se comprobaron las ca-
racteristicas anestésicas de la formula original (Glen y
Hunter, 1984).

El Propofol produce induccién répida de hipnosis y
comparado con el tiopental, carece de efecto antianal-

=901
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| BasAL = = ISOFLUORANO
2 . POSTINDUCCION
3 TRANSANESTESICO ———  PROPOFOL
4 FINAL ANESTESICO- QUIRURGICO
5 RECUPERACION

Figura 3. Cambios en la tensién arterial diast6lica durante el manteni-
miento anestésico con propofol e isofluorano.
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gésico.” 1% Los efectos del- Propofol, a nivel cardiovascu-
lar y respiratorio no producen una depresién significati-
va, aGn cuando esto depende en forma importante de
la complementacién anestésica con opidceos u 6xido ni-
troso; asi como, de la medicacién preanestésica y de la
narcosis de base.* !!''* Sus efectos a nivel de sistema ner-
vioso central han merecido un analisis extenso, en el

3

©

T T

3
TIEMPOS

o

ISOFLUORANO
= PROPOFOL

BASAL

POSTINDUCCION
TRANSANESTESICO

FINAL ANESTESICO-QUIRURGICO
RECUPERACION

1

2
3
4.
5

Figura 4. Cambios de la tension arterial sist6lica durante el manteni-

miento anestésico con propofol e isofluorano.
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que se han reportado efectos minimos y reversibles con
una estabilidad transanestésica excelente y buena recu-
peracién; a pesar de haberse ministrado en infusi6én
continua y por periodos mayores a 2 horas.!"

En 1983, Prys-Roberts y cols.?* determinaron la DE
50 y la velocidad minima de infusi6n, (VMI), homoéloga
de la CAM para los anestésicos inhalatorios. Para el
mantenimiento de la anestesia con Propofol, se reco-
mend6 una dosis de 51.9 mcg/kg/min.; este estudio se
efectu6 en pacientes con medicaciéon preanestésica a ba-
se de morfina y complementaci6én de la anestesia con
6xido nitroso al 67%.

Entre los efectos indeseables se ha descrito la presen-
cia de dolor en el sitio de'aplicacién del propofol y
trombosis o flebitis (4%).'

En las series estudiadas, no se observaron efectos ex-
citatorios ni dolor al ministrar el Propofol como induc-
tor, ni se reportaron secuelas venosas en aquellos pa-
cientes en los que se utiliz6 para el mantenimiento de la
anestesia. Las condiciones para efectuar la intubacién
orotraqueal se calificaron como “bdenas” en los 9 casos
estudiados.

En los dos Grupos se registraron caidas similares de
las cifras de presion arterial sistélica y diastdlica, conse-
cutivas a la induccién anestésica; las diferencias fueron
estadisticamente significativas (P < 0.01); sin embargo,
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fueron de poca magnitud: 20 torr aproximadamente.
Estas hipotensiones fueron breves y se recuperaron satis-
factoriamente. La disminucién de la frecuencia
cardiaca fue leve y no significativa. Por lo anterior, se
puede decir, que en ninguno de los dos casos se produjo
una depresién importante en la actividad cardiaca.

La depresion respiratoria que se present6 en el Gru-
po I (Propofol), se hizo evidente en todos los casos y se
registr6 dentro de los primeros 20 segundos. Esta depre-
si6bn y la apnea fueron breves y se asociaron con mayor
frecuencia al uso de narcoéticos, especificamente con el
citrato de fentanyl.!® No hubo evidencia de efectos

MCGS/DL
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Figura 8. Anestesia general (Propofol vs isoforano), cortisol plasmatico.
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acumulativos en cuanto al uso de relajantes musculares
no-despolarizantes.

" Los trazos EEG’s mostraron brotes de supresién con
ritmo de fondo regular, caracterizado por ondas alpha
y theta en los pacientes que recibieron Propofol. Este
patrén anestésico es similar al que se observa con depre-
sores del sistema nervioso central, como los barbuttricos
y anticonvulsivantes.?” Sin embargo, inmediatamente
después de la suspensién de la infusion de Propofol se
modifican los trazos EEG hacia un ritmo de fondo nor-
mal y en forma rapida, que varié entre 30 segundos a 2
minutos, para adquirir las mismas caracteristicas del
patrén preanestésico. Figuras 7 y 8.

En el Grupo II (Isofluorano) el comportamiento
EEG fue estable y simétrico, lo que se explica en base a
las concentraciones que se utilizaron del anestésico y
fueron muy similares a las que se observan en fases del
suefio (REM).?! Figura 6.

Los niveles de cortisol plasmatico evaluados por unos
autores, refieren disminuciones durante la infusién y
después de una hora del mantenimiento anestésico con
Propofol, y una hora después de haber sido suspendida
la infusion, regresan a los valores preanestésicos.?? En

los Grupos estudiados hubo elevaciones ligeras, no signi-
ficativas durante el periodo transanestésico y al final del
procedimiento anestésico-quirargico. En los 2 Grupos
los resultados permanecieron dentro de limites normales
de referencia, durante el turno matutino, 7 a 25

mcgs/dl.
CONCLUSIONES

1.- La narcosis basal substituye a la medicaciéon
preanestésica en forma satisfactoria.

2.- La calidad de la induccién fue calificada como
“buena” para los dos grupos.

3.- La estabilidad hemodindmica con moderada de-
presién, se present6 en los dos Grupos pero la estabili-
dad fue mejor en los pacientes del Grupo I (Propofol).

4.- No se observé evidencia de acumulacién de efec-
tos con los relajantes musculares.

5.- En el Grupo I (Propofol) el monitoreo EEG mos-
tré datos de supresién, parecidos a los provocados por
los depresores del sistema nervioso central a dosis toxi-
cas; cuando se observd dicho patrén se disminuy6 la ve-
locidad de infusion de Propofol, con lo que el plano
anestésico se hizo superficial.
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Figura 8.

6.- Las dosis de infusi6n utilizadas en este estudio
fueron similares a las reportadas por otros autores, y va-
riaron entre 75 Y 115 mcgs/kg/min., que sugiere que la
velocidad de infusi6n se ajuste al uso de narcéticos, me-
dicacién preanestésica y tipo de cirugia.

7.- La recuperaciéon fue méas rapida en los pacientes
que recibieron Propofol. En ninguno de los pacientes se
observaron efectos colaterales importantes. Una vez sus-

pendida la infusi6én de Propofol la recuperacién es in-
mediata, mientras que con Isofluorano la recuperacién
es lenta.

8.- El Propofol, puede ser considerado de gran utili-
dad para la anestesia endovenosa total (ain en ciru-
gias prolongadas), por carecer de efectos acumulativos.
Por otro lado, no produce efectos sistémicos de tipo
adrenal y si se presentan son reversibles en forma rapida.
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