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Update en Propofol ¢ qué hay de nuevo?

Dra. Sandra Raudales-Ruiz*

* Médico Adscrito al Servicio de Anestesiologia. Hospital General de México «Eduardo Liceaga».

La utilizacién de cualquier droga anestésica deberia ser el resul-
tado de una evaluacién que comprenda al paciente y la droga.

(Qué aspectos son fundamentales? La farmacocinética del
farmaco, como serd alterada ésta por las alteraciones fisiol6-
gicas o fisiopatoldgicas del paciente, la interaccién con otras
drogas, plan y equipo quirtirgico, etcétera.

El propofol es un agente intravenoso sin relacién quimica
con otros anestésicos conocidos. La incidencia de efectos
excitatorios es menor con propofol que con otros agentes
intravenosos, pero la apnea es la induccién mas frecuente con
propofol que con otros agentes. El propofol no inhibe la cor-
teza suprarrenal, asf como tampoco es capaz de disparar una
crisis de porfiria aguda o el sindrome de hipertermia maligna.

El propofol parece tener las mismas propiedades neuropro-
tectoras con otros anestésicos generales, aunque tienen meca-
nismos moleculares de accién distintos. Por lo que sabemos,
no ha habido estudios clinicos para determinar que el propofol
es mds neuroprotector que otros anestésicos generales en el
contexto clinico, e incluso los estudios clinicos mostraron que
el propofol puede ser inferior a otros anestésicos.

Su utilizacién en pediatria puede ser tanto para la induccién
como para el mantenimiento, desde sedacion hasta anestesia
general. Las dosis varfan con la edad. Es mayor en lactantes
que en el RN. Hasta los seis afios de edad, se utilizan dosis
mayores que en los adultos, proporcionalmente. Esto se debe
a razones farmacocinéticas y farmacodindmicas.

Estas pueden ser como para otras drogas:

e Cambios en la maduracién neuronal

* Alteraciones entre el gasto cardiaco y el flujo tisular

* El VD es mayor que en los adultos (50%)

* Aumento significativo de la depuracion hepatica y renal

Para procedimientos que superan los 90 minutos, los
tiempos de recuperacion serdn mas prolongados por la redis-
tribucién de la droga por musculo y grasa.

Las dosis deben ser méximas al comienzo para ser dismi-
nuidas posteriormente. Una aproximacion puede ser disminuir
el 25% de las mismas cada 15 min.

Un sistema TCI, que es bien conocido como un método
para mantener una concentracion objetivo nominal, puede in-
ducir y mantener la concentracién objetivo de propofol usando
un modelo farmacocinético. Los pardmetros farmacocinéticos
y keO, incluyendo las covariables, se programan en un sistema
TCI, sin considerar la variabilidad inter- e intraindividual. La
inyeccion de propofol controlada por concentracion en el sitio
de efecto es un método mas eficaz para titular los esfuerzos
quirdrgicos durante la anestesia que la infusién manual, por-
que la concentracién en el sitio de efecto determina el efecto
de un farmaco.

Aunque los valores de BIS predichos en el modelo farma-
codindmico final pueden ser méas confiables que los del modelo
intermedio, la tasa de infusién media de remifentanilo en la
Ce, no es posible durante la préictica clinica y, por lo tanto, el
modelo farmacodindmico final no es aplicable a la prediccién
de BIS en tiempo real. Los valores de BIS pronosticados en
el modelo farmacodindmico intermedio reflejan al menos la
edad y las alteraciones de dosis dependientes del peso corporal
de propofol, y se pueden obtener en tiempo real durante la
anestesia. Ademads, las prestaciones de los modelos de los dos
modelos eran comparables entre si. Por lo tanto, pensamos que
el modelo farmacodindmico intermedio puede ser aplicable
de forma fiable a la concentracién de sitio de efecto objetivo
en la infusién controlada en la préctica clinica.

Es altamente probable que nunca se obtenga un modelo
que incorpore todas las covariables significativas, pero es
indudable que un modelo con mds datos es mejor predictor,
pero para su uso clinico se requiere usarlo asociado a la
tecnologia de infusién en TCI o sistemas de lazo cerrado en
vias de desarrollo.

Incluso asi, hay déficit en las definiciones y unidades de
medida de los conceptos anestésicos. En anestesiologia, la
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intensidad del proceso nociceptivo o del grado de inconscien-
cia estdn lejos de tener definiciones de magnitud como otros
procesos fisicos, lo que complejiza mucho nuestra posibilidad
de describir los fenémenos con los que interactuamos cada dia.

Sin embargo, el propofol, como sedante e hipnético intra-
venoso, tiene efectos de reducir el flujo sanguineo cerebral, la
tasa metabdlica cerebral dependiente de la dosis y la presién
intracraneal, que ya se utiliza clinicamente en anestesia neu-
roquirtirgica y ahora también se utiliza ampliamente para la
sedacion de pacientes en la Unidad de Cuidados Intensivos.
Es dificil sacar conclusiones para recomendar propofol para
uso clinico como un neuroprotector per se, pero podria des-
empefiar un papel importante en la llamada neuroproteccién
multimodal. Por lo tanto, serd necesario explorar ain mas el
potencial neuroprotector del propofol clinicamente.

Existe gran controversia del propofol como protector cere-
bral; esta incoherencia podria deberse a los tipos de modelos,
la concentracion, la dosis y el momento de la administracién
de los farmacos. Para determinar los mecanismos exactos de
la neuroproteccién del propofol se requieren investigaciones

adicionales. Mds importante atn, los investigadores que tra-
bajan en el campo relacionado con propofol deberian prestar
mads atencion a los pacientes clinicos de lesion cerebral aguda,
isquemia cerebral, operaciones neuroquirdrgicas, proteccion
cerebral de la resucitacion, lesion cerebral traumadtica y
lesiones ocupantes del espacio intracraneal, para quienes la
investigacion se estd llevando a cabo.

El tema no se agota con lo enunciado aqui, sino comienza.
La idea es brindar una serie de consideraciones fisiofarmaco-
16gicas que nos permita adecuar a cada paciente lo mejor de
cada droga. Sabemos que la droga siempre hace lo mismo,
que a veces el paciente es distinto, pero también nosotros
podemos prever algunas cosas que pueden evitarse.

Por otro lado, considerando que por primera vez en la
historia de la anestesia no hay un agente vaporizable inha-
latorio nuevo que se esté estudiando, el hecho real es que
la mayoria de éstos son derivados del petrdleo, por lo que
tienen cierta toxicidad, riesgo de explosidn, contaminacién
ambiental y posible carcinogénesis para el personal expuesto
a largo término.
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