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Uso de perfusiones en obesidad infantil

Dra. Sandra Raudales Ruiz

La obesidad es una enfermedad crénica, compleja que afecta a
millones de individuos. Se ha presentado un aumento notable
de la obesidad y sobrepeso en todo el mundo en nifios en la
tltima década. Esta suele iniciarse en la infancia y adolescen-
cia por un desequilibrio entre la ingesta y el gasto energético.
En su origen se involucran factores genéticos y ambientales
que determinan un trastorno metabélico que conduce a la
excesiva acumulacién de grasa corporal para el valor esperado
de acuerdo con sexo, talla y edad.

Para establecer la presencia de sobrepeso y obesidad, uno
de los indices mas accesibles y practicos en mayores de 2 afios
que tienen una correlacién adecuada con el exceso de grasa, es
el indice de masa corporal (IMC), que se obtiene dividiendo
el peso en kilogramos sobre la talla en metros al cuadrado. De
acuerdo con el Centro de Control de Enfermedades de Estados
Unidos (CDC), en nifios y adolescentes hay sobrepeso cuando
el IMC esta arriba del percentil 85 y obesidad si es mayor del
percentil 95 para edad y sexo.

Con base en los consensos de expertos en endocrinologia
infantil y a las recomendaciones de Salud Publica, el sobre-
peso se diagnostica con un IMC igual o superior a la percentil
75, obesidad cuando el valor del IMC es igual o superior del
percentil 85 y obesidad grave cuando el valor del IMC es igual
o estd por arriba del centil 97 (de acuerdo con las graficas del
Centro de Estadisticas de Salud en colaboracion con el Centro
para la prevencién de Enfermedades Crénicas y promocion de
la salud (CDC) 2000 de IMC para nifios mayores de 2 afios.

El riesgo de este incremento abrumador en la prevalencia
radica en las complicaciones que pueden llevar al nifio desde
una edad 6sea aumentada que afecte su talla final, menarca
temprana, alteraciones emocionales (depresion, baja autoesti-
ma), hiperlipidemia, hipertension arterial, esteatosis hepatica,
problemas ortopédicos, aumento del gasto cardiaco, diabetes
mellitus tipo 2 hasta alteraciones en la funcién pulmonar como
la apnea del suefio y el asma.

El proceso de crecimiento de la poblacién infantil de cual-
quier pafs, entre los 0 y los 18 afios, se mide mediante tablas
de referencia que indican dénde se encuentra la mediana para
cada mes y afio de edad, de acuerdo con el sexo; la mediana
es el punto que divide a la poblacién a la mitad; ese valor
de la mediana es el que se ha tomado como el valor de peso
o de talla mas aceptable para la poblacién. Sin embargo,
un problema es que existen varias tablas de referencia que
tienen valores de mediana diferentes y, por lo tanto, un nifio
con un valor de peso determinado puede ser clasificado como
normal con una tabla de referencia o con sobrepeso con otra
tabla de referencia.

Los valores de referencia que se utilizan para tasar el sobre-
peso y la obesidad en la poblacién infantil son los siguientes:

e Peso para la edad
e Talla para la edad
« Indice de masa corporal (IMC)

Quetelet disefié su ecuacién para adultos en quienes el
proceso de crecimiento ya no existe, pero los nifios se en-
cuentran en constante crecimiento desde que nacen hasta los
18 afios. Teniendo una ecuacién tan practica para medir la
masa corporal en poblaciones abiertas, era deseable tener el
IMC aplicado a la poblacién infantil; asi Must y cols. en 1991
establecieron como puntos de corte los percentiles 85% de
IMC para riesgo de sobrepeso y el 95% de IMC para sobre-
peso para individuos de 6 a 74 afios. En el afio 2000, el centro
de control de enfermedades modificé los valores de Must y
proporcioné valores ligeramente diferentes del IMC para la
poblacién infantil y adolescente en sus tablas de referencia.
Ese mismo afio, un grupo de investigadores de Inglaterra y
Estados Unidos estimaron el equivalente de IMC del adulto
para los nifios; era la primera vez que se hacia un ejercicio de
correlacionar el riesgo del adulto en los nifios.

Este articulo puede ser consultado en versién completa en http://www.medigraphic.com/rma
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Para el manejo anestésico debemos tomar en cuenta desde
el abordaje a la via aérea; dificultades con la ventilacién con
mascarilla y la intubacién traqueal pueden ser todo un reto; el
paciente puede tener cara grande y mejillas prominentes, cuello
corto, apertura oral limitada, asi como limitacion en la movilidad
mandibular y cervical. La intubacién debe considerarse des-
pierto. Los pacientes obesos tienen mayor riesga de aspiracion
pulmonar, debido al aumento de la acidez géstrica, el volumen
de liquido géstrico y la presion intragdstrica. Se utilizan antago-
nistas H2, cimetidina, ranitidina, metoclopramida, ondasetrdn.

Las dosis de los farmacos se calculan con base en las ca-
racteristicas individuales del paciente, como la edad, el peso,
el sexo y las condiciones de comorbilidad. Para los pacientes
obesos en particular, los cambios en la composicién corporal y
los cambios en el gasto cardiaco y el flujo sanguineo regional
deben ser considerados. En un intento de compensar algunas
de las caracteristicas antropométricas relacionadas con la
obesidad y los cambios fisiolégicos, dosificacion, escalares
distintos de peso corporal total, como el peso corporal ideal
(PCI), el 4rea de superficie corporal (BSA), el IMC y el peso
corporal magro (PCM) se han utilizado.

El peso corporal total. Las recomendaciones posoldgicas
se basan generalmente en el PCT. Este enfoque es valido para
los sujetos de peso normal cuyos PCT, PCM y peso ideal son
similares. Sin embargo, en los pacientes con obesidad, la masa
grasa y el bajo PCM no aumentan proporcionalmente. Con el
aumento de la obesidad, las cuentas de masa de grasa para una
creciente cantidad de PCT disminuyen la relacién de PCM/PCT.
La mayor parte del gasto cardiaco atn se dirige a los grupos de
tejido altamente irrigados y/o tejidos magros. Por lo tanto, la
administracion de un medicamento basado en una métrica PCT
puede resultar en sobredosis en un individuo obeso.

El peso ideal (PI) es una descripcion del peso ideal
asociado con la mdxima esperanza de vida para una altura
dada. Antes de IMC se utiliza para definir la obesidad, la
obesidad se define como el ACT més del 20% de IBW.
Existen numerosas ecuaciones para calcular IBW, todos los
cuales muestran acuerdo. En general el uso de PI tiene dos
desventajas importantes: que indica que todos los pacientes
de la misma altura reciben la misma dosis y que no tiene en
cuenta cambios en la composicion corporal asociados con la
obesidad. Especificamente, el PI calculado de un paciente
obeso es menor que su real peso corporal magro (PCM). Por
lo tanto, 1a administracién de un farmaco basado en PI puede
resultar en una dosificaciéon menor.

El 4rea de superficie corporal es la escala que se utiliza para la
dosificacion de agentes quimioterapéuticos. Las ecuaciones utili-
zadas para calcular ASC contienen PCT vy altura. La ecuacién de
Mosteller es la mas cominmente usada. Como PI, ASC no tiene
en cuenta los cambios en la composicion corporal en pacientes con
obesidad, al no diferenciar la masa grasa y PCM; ASC no se usa
cominmente para determinar las dosis de los agentes anestésicos.
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Peso corporal magro es la diferencia entre el PCT y la masa
grasa. En los pacientes obesos, el PCT aumenta con el incre-
mento de PCT. Sin embargo, este aumento no es proporcional
y, aunque el valor absoluto de PCM aumenta, la proporcion de
PCM/PCT disminuye. PCM se correlaciona significativamente
con el gasto cardiaco, que es un determinante importante en
la cinética de distribucion temprana de las drogas. Ademds,
aumenta el aclaramiento del fdrmaco proporcionalmente con
PCM. Estos datos sugieren que PCM es el escalar peso ideal
para la administracién de farmacos en pacientes obesos. Sin
embargo, no hay datos disponibles que describan la relacién
entre el gasto cardiaco y PCM en los sujetos con miocardio-
patia relacionada con la obesidad, lo que podria invalidar la
administracién de dosis basada en el PCM en tales individuos.

Aunque PCM es una médida de dosificacién util para
muchos agentes anestésicos, su uso como escala de peso
en la poblacién obesa ha sido limitado por la incapacidad
relativa para medir con precision bajo circunstancias clinicas
normales. La ecuacion de James se utiliza comtinmente para
calcular el PCM, pero en los extremos de PCT esta ecuacién
subestima PCM e incluso puede dar valores negativos. Ecua-
ciones introducidas para la estimacién de PI son mas precisas
en la estimacién de PCM para los pacientes obesos. Estas
ecuaciones son especificas de género e incorporan el PCT y
el IMC. La Colla y cols. encontraron que un pardmetro PK
establecido para el remifentanilo en sujetos obesos fue parcial
cuando se utilizaron las ecuaciones de James para calcular el
PCM. Sin embargo, en un estudio de seguimiento, los mismos
autores mostraron el mejor comportamiento predictivo de los
mismos pardmetros de PK cuando las ecuaciones Janmaha-
satian eran usadas.

La alometria es el estudio de los cambios en las carac-
teristicas de los organismos de acuerdo con el tamafio del
cuerpo. Se ha utilizado el escalamiento alométrico para
extrapolar los principios farmacocinéticos de diferentes
especies de animales al hombre y de adulto a la poblacién
pediatrica en humanos. El uso de la escala alométrica para
determinar los pardmetros farmacocinéticos en sujetos
obesos a partir de los datos obtenidos de los sujetos de peso
normal ha sido escaso. Cortinez y cols. utilizan la escala
alométrica para derivar un modelo farmacocinético de
poblacién de propofol en personas obesas; encontraron un
modelo alométrico utilizando el peso corporal total (PCT)
como el descriptor de tamafio de volumen y el aclaramiento
fue superior a otros modelos. El uso de la escala alométrica
para derivar los pardmetros farmacocinéticos tiene limita-
ciones. Se necesitan mas estudios para evaluar la utilidad
de este enfoque en la extrapolacion de las caracteristicas
de PK en la poblacién obesa.

El propofol es actualmente el agente de induccién més utili-
zado para los sujetos obesos. Es altamente lipéfilo y distribuye
répidamente del plasma a los tejidos periféricos. Redistribuye
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desde el sitio de efecto en el plasma y, posteriormente, en los
tejidos periféricos, cuentas por su corta duracién de la accién
después de una sola dosis de bolo. Como tiopental, el gasto
cardiaco es un determinante significativo de la concentracién
plasmatica maxima.

Cuando se administré propofol en infusién continua a
los sujetos obesos, el volumen aparente de distribucién y
el aclaramiento aumentaron con el incremento de PCT. El
aclaramiento y el volumen de distribucién fueron simila-
res cuando los sujetos obesos normalizaron su PCT. Un
modelo alométrico para el propofol utilizando PCT como
descriptor de tamafio para los vollimenes y autorizaciones
encontrd que era superior a los modelos que utilizan el otro
tamafio descrito. Estos datos sugieren que las infusiones de
mantenimiento de propofol deben basarse en PCT. Para la
induccidn de la anestesia, bajo peso al nacer es un escalar
de dosificaciéon més apropiado. Sujetos obesos a quienes
se les administré una infusién de propofol rdpida, basada
en el PCM para la induccién de la anestesia necesaria
dosis similares y tenfan una hora similar a la pérdida de
la conciencia como sujetos de control magras que se les
administré propofol basado en PCT. Ademas, la dosis de
induccidn requisito estaba relacionada con el gasto cardia-
co, que se correlaciona con PCM.

La apropiada dosificacién de medicamentos en pacientes
obesos es un reto para los practicantes de la salud. La obesidad
causa alteraciones fisioldgicas, las cuales pueden afectar la
farcacocinética de la droga. En el paciente obeso, la composi-
cidn corporal estd caracterizada por un relativo alto porcentaje
de grasa y bajo porcentaje de agua y LEAN masa muscular
en comparacion con pacientes no obesos.

Los cambios histolégicos hepdticos y un aumento en la
TFG han sido reportados en pacientes obesos. Limitados
estudios cinéticos han sido conducidos en obesos.

El seguimiento de las guias... que es sabido acerca de
la farmacocinética de la droga en paciente obeso y provee
informacidn en la dosificacion de ciertas drogas.

PARAMETROS FARMACOCINETICOS

1. Absorcién. No hay cambios en la absorcion con pacientes
obesos.

2. Distribucién. En general, las drogas liposolubles tienen un
volumen de distribucion elevado, pero existen excepciones.
Un aumento en el volumen de distribucién puede resultar
en un incremento de la vida media.

La mayoria de los pacientes obesos tienen un alto amount
of Lean masa corporal como grasa... 20% al 40% del exceso
de peso corporal.

3. Unién a proteinas. Concentraciones de albiimina y pro-
tefnas totales son sin cambios. Las concentraciones de
AAG pueden estar incrementadas, pero cambios en drogas

binding no es clinicamente significativa. Las lipoprotei-

nas, como el colesterol y triglicéridos estdn usualmente

incrementadas en obesidad, pero la significancia clinica
de estos cambios es desconocida.

4. Metabolismo. Hay infiltrados de grasa en el higado de
pacientes obesos. La extension es proporcional al grado de
obesidad. La correlacion entre infiltrados grasos y cambios
metabdlicos no estd bien entendida.

— Fase I: oxidacion, reduccién o hidrolisis esta incremen-
tado o sin cambios en obesidad.

— Fase II: glucoronidacién y sulfonacién puede estar
enhanced y causar un aclaramiento incrementado de
la droga. La conjugacién de las drogas puede estar
incrementada o sin cambios.

— Alta extraccidn-eliminacién: no hay diferencia signi-
ficativa en el flujo sanguineo hepético o aclaramiento
de estas drogas.

5. Eliminacién renal. La eliminacién primaria de las drogas
a través de la filtracién glomerular tiene un incremento
del aclaramiento renal. Las drogas filtradas y secretadas
tienen incremento en el aclaramiento renal. Ninguna de
las ecuaciones empiricas derivadas correlacionan bien con
el actual aclaramiento de creatinina en pacientes obesos
criticos. Usando IBW subestima aclaramiento creatinina.
Es mejor obtener un measured aclaramiento creatinina en
estos pacientes.

Cuadro I.
Alpazolam IBW
atracurio ABW
Diazepam Vida media alargada
Lidocaina IBW
Metilprednisolona  IBW

Midazolam IBW = MD/ Incremento de VD y
ABW=LD VME. DB basado en
TBW y DM basado en
IBW
Propofol ABW Estudios en AG no en
UCl
Ranitidina IBW
Rocuronio ABW
Succinil ABW
Tiopental I BW =L D/ Although, los pacientes
ABW=MD obesos pueden ser mas
sensibles al tiopental
Vecuronio ABW

IBW = Peso corporal ideal; ABW = Peso corporal actual; TBW =
Peso corporal total; DW = Dosis por peso (no por calculo de acla-
ramiento creatinina); LD = Dosis carga; MD = Dosis mantenimiento;
BMI = indice de masa corporal
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