«2s  Universidad
18 Zaragoza

1542

Trabajo Fin de Grado

MONITORIZACION DE LA PROFUNDIDAD
ANESTESICA Y DE LA NOCICEPCION

Monitoring of the Anesthetic depth and nociception

Autora
Gloria Martinez Gémez

Directores
Natividad Quesada Gimeno

Luis Alfonso Mufioz Rodriguez

FACULTAD DE MEDICINA
JUNIO 2022




INDICE

1. RESUMEN/AB S STRACT ..oeitii ittt ettt ettt ettt e et e e e sttt e e e e amb e e e e st et e e e ansteeeeasntaeeeesansneeeeenneeas 3
2. PALABRAS CLAVE/KEY WORDS......ootiiiiitiie it e sttt e e e e e taa e e e ssaaa e e s annaaeeeasnnaeeeeannseeeeennnes 4
3. MATERIAL Y METODOS. ...ttt ettt ettt ettt ettt ee et e st et et e e et e eeeetesan e e e see e 4
@ 1= N I LY 1 T 4
5. INTRODUCCION y JUSTIFICACION DEL TEMA ....oouiiiiieecteete ettt eva e 5
6. MONITORIZACION DE LA PROFUNDIDAD ANESTESICA .......ooviiiieeeeeeeeeee e, 5
6.1 METODOS SUBJIETIVOS .....otiiiiiieieieciete ettt ettt sttt st ssese s s 5
6.1.1 Escalas de valoracCion ClINICA ............euiiiieiiiiiiiiiccee e 6
6.2 METODOS OBJIETIVOS ...ttt ettt ae st naetesaesaessasesaeeannnans 8
6.2.1 INdice DIESPECIIAl (BIS) .......oiviieeeeeecee ettt ee et ees e ean e 10
I =l 011 (o] o1 - WP PSP PPP T 13
6.2.3 INAICE SEDLINE......coecueeeeceecte ettt ettt et e e eteeteeae e e s eeeeteereeneanens 16
I B = T o] 1= o o 1P 17

6.2.5 Concentracion alveolar minima. Monitorizacion continua de la concentracion de
anestésico al final de [a @SPIraCiON............uuuiiiuiiiiiiii . 17
6.2.6 INAICE GTON ......oouiieeiietieeteee ettt e ettt e et et es et se et ae e te s e 18
6.2.7 Comparacion de dispositivos de monitorizacion anestésica......c..ccccccvvvvvveevveennnn. 19
6.2.8 Niveles de profundidad anestéSICa ..........covvvevviiiiiiiiiiiiiiiiiieeeeeeeeeeeeeeeeee e 22
7. MONITORIZACION DE LA NOCICEPCION ......ooiieiieeceeeeeete ettt na e 23
7.1 SISTEMA PMD-200 € INDICE NOL ......coeoviuieeeeieeeeeeeeeeteeeee e e e eteeveeeeeaenevesaen e e e 24
7.2 PUPILOMETRIA e INDICE DE DOLOR PUPILAR (PP e 25
7.3 INDICE PLETISMOGRAFICO QUIRURGICO (SPI) .cuvveeeieeeieeeeeeteeeeeeee e 26
7.4 INDICE DE ANALGESIA Y NOCICEPCION (ANI) ...cuviiviiiieieeeieceeceee e, 27
7.5 INDICE GNOX. .. eiiieiieecie ettt ettt ettt ettt aeete et et e e ese et e et e s etesteeae s eseesesaeseneere e 28
7.6 COMPARACION DE DISPOSITIVOS DE NOCICEPCION........ccoeiieeeeeeeeee e 29
7.7 NIVELES DE NOCICEPCION ... ooiiiiiecieceeeee ettt ete e s s nnavssaea e ane e 30
8. CONCLUSIONES .......oiii ittt e et e e et e e e e ettt e e e e e eab e e e e e ebaeeeeaaaaeeeesanbreeeeannraneeeans 30
9. BIBLIOGRAFIA ..ottt ettt b et ettt et se st s s b et et b et et ene st ene s 32
L0, ANEXOS ... teiee ettt ettt e e ettt e e e ettt e e e et et e e e e R Rt e e e Rt et e e e e Rt e e e e e e nbeeeeennnee e e e nnreaeennnes 40
10.1 TABLA DE ABREVIATURAS ...ttt ettt ettt e sttt e e e st e e e e nnteeeeeannnneeeeans 40



1. RESUMEN/ABSTRACT

La monitorizacion de la profundidad anestésica y de la nocicepcién constituyen los Gltimos avances
en el campo de la anestesia general. El objetivo de utilizar esta monitorizaciéon es optimizar la
administracién de anestésicos y analgésicos individualizados a las necesidades de cada paciente.
De esta manera conseguimos una serie de beneficios como evitar los efectos secundarios de la
sobre e infrautilizacién de los farmacos, evitar los episodios de despertar intraoperatorio, acortar los
tiempos de recuperacion y disminuir el dolor postoperatorio. Como monitor de la profundidad
anestésica, el indice biespectral (BIS) es el que mas se emplea en la préactica clinica diaria y el que
se utiliza como referencia para compararlo con los nuevos métodos de analisis de la profundidad
anestésica. Ademas del BIS, la Entropia, el indice SEDLine, el Narcotrend, la concentracion
alveolar minima y el indice qCON son otros métodos de monitorizacion de la profundidad
anestésica. A pesar de que estan introducidos en la practica habitual de la anestesia general, no
existen estudios que evallen con una evidencia cientifica alta su utilidad, comparandolos con la
anestesia guiada por signos clinicos. Son necesarios mas estudios para valorar la eficacia de estos
monitores con la suficiente evidencia cientifica. La sensacion de dolor es independiente de la
profundidad de la hipnosis y se atribuye al sistema nervioso auténomo. Los algoritmos para valorar
las alteraciones del sistema auténomo correspondientes al estimulo doloroso se estan
desarrollando en los Ultimos afios, integrandolos en nuevos monitores como son: el indice de nivel
de Nocicepcion (NOL index), el indice de Dolor Pupilar (PPI), el indice de Pletismografia Quirdrgica
(SPI), el indice de analgesia y nocicepcion (ANI) y el indice gNOX. Se estan realizando amplios
estudios para detectar las alteraciones en los indices por interferencias y para validarlos en la
practica clinica diaria.

Anesthetic depth and nociception monitoring are the latest advances in the field of general
anesthesia. The objective of using this monitoring is to optimize the administration of anesthetics
and analgesics individualized to the needs of each patient. In this way we achieve a series of
benefits such as avoiding the side effects of overuse and underuse of drugs, avoiding episodes of
intraoperative awakening, shortening recovery times and reducing postoperative pain. As a monitor
of anesthetic depth the bispectral index (BIS) is the one most commonly used in daily clinical
practice and the one used as a reference for comparison with new methods of anesthetic depth
analysis. In addition to BIS, Entropy, SEDLine index, Narcotrend, minimum alveolar concentration
and qCON index are other methods of monitoring anesthetic depth. Although they are introduced in
the routine practice of general anesthesia, there are no studies that evaluate with high scientific
evidence their usefulness compared to anesthesia guided by clinical signs. More studies are
needed to evaluate the efficacy of these monitors with sufficient scientific evidence. The sensation
of pain is independent of the depth of hypnosis and is attributed to the autonomic nervous system.
Algorithms to assess the alterations of the autonomic system corresponding to the painful stimulus
are being developed in recent years by integrating them into new monitors, such as: Nociception
Level Index (NOL index), Pupillary Pain Index (PPI), Surgical Plethysmography Index (SPI),
Analgesia and Nociception Index (ANI) and gNOX Index. Extensive studies are underway to detect
alterations in the indices due to interference and to validate them in daily clinical practice.



2. PALABRAS CLAVE/KEY WORDS

Palabras clave: monitorizacion de la profundidad anestésica, indice Biespectral, Entropia,
SEDLine, Narcotrend, nocicepcion, indice de nocicepcion (NOL) e indice de Analgesia y
Nocicepcién (ANI).

Key words: Monitoring of anesthetic depth, Bispectral Index, Entropy, SEDLine,
Narcotrend, nociception, Nociception Level (NOL) and Analgesia Nociception Index (ANI).

3. MATERIAL Y METODOS.

Este trabajo de fin de carrera es una revisién bibliografica de articulos sobre el tema:
"Monitorizacién de la profundidad anestésica y de la nocicepcion”.

La busqueda de articulos cientificos se realizo en las siguientes bases de datos: PubMed,
The Cochrane Library y Dialnet, en las que se encontré una gran variedad de articulos.

Se ha incluido articulos publicados en las revistas y editoriales: UpToDate, Elselvier, la
Revista espafiola de Anestesiologia y Reanimacion, European Journal of Anaesthesiology
(EJA), Pediatric Anesthesia, Journal of International Medical Research y The Lancet entre
otros.

Se ha recopilado informacion complementaria sobre los dispositivos de profundidad
anestésica y de nocicepcion en la paginas webs de sus casas comerciales oficiales.

En la basqueda de informacion se utilizaron los términos de " Monitoring of anesthetic depth ",
"BIS", "Entropy", "SEDLIine", "Narcotrend", "nociception”, "NOL", "SPI", "ANI", "gNOX" utilizando el
operador booleano AND Yy el filtro avanzado para que los términos seleccionados aparezcan en el
titulo del articulo o en el abstract. Se utilizaron filtros para asegurar la actualidad y relevancia de los
articulos cientificos que se revisaron. Se priorizé los Ultimos cinco afios, pero no excluimos
articulos mas antiguos si se consideraban relevantes, no acotandose la busqueda por afios.

Los articulos finales fueron seleccionados segun el abstract y las conclusiones, escogiendo
preferentemente aquellos articulos que comparaban un método de monitorizacion con otro y
descartando aquellos que no se adecuaban al tema.

4. OBJETIVOS

Realizar una revision bibliografica de los monitores de profundidad anestésica y de
nocicepcion disponibles en la actualidad.

Comparar la efectividad y las limitaciones de los monitores en las distintas etapas de la
anestesia.

Revisar los métodos subjetivos de profundidad anestésica y las escalas de sedacion que se
utilizan en la practica clinica diaria.



5. INTRODUCCION y JUSTIFICACION DEL TEMA

La anestesia general es un procedimiento en el que diferenciamos tres aspectos distintos: el
estado de consciencia (hipnosis), la ausencia de movimientos (relajacion muscular) y la
percepcién dolorosa (nocicepcidn). Los signos clinicos utilizados tradicionalmente para controlar
la profundidad anestésica incluyen los movimientos del paciente y la respuesta del sistema
nervioso autbnomo (presioén arterial, frecuencia cardiaca y sudoracion).

En las ultimas décadas se han desarrollado nuevos métodos de monitorizacion de la profundidad
anestésica, cuyo objetivo es conseguir el nivel de profundidad adecuado para prevenir los efectos
secundarios que aparecen cuando el paciente se somete a un exceso o a un defecto de
anestésico. Utilizamos el término de adecuacidén de la anestesia para referirnos al objetivo de
individualizar la anestesia en cada paciente, segun distintas variables que reflejan el estado de
profundidad de la hipnosis, la monitorizacion de la nocicepcion y la obtencién del grado de
relajacion muscular necesario. De esta manera conseguimos reducir los episodios indeseados de
consciencia intraoperatorios, el movimiento involuntario del paciente y las respuestas
hemodinamicas deletéreas. (1)

La monitorizacion de la profundidad anestésica y de la nocicepcion, es el tema estudiado en este
trabajo, para poner en evidencia su importancia a la hora de adaptar la técnica anestésica a la
amplia variabilidad individual y también a la hora de reducir el empleo de opioides, debido a sus
efectos secundarios. Gracias a este tipo de monitorizacion se puede practicar la analgesia
multimodal, con utilizaciébn de bloqueos anestésicos y otros farmacos con efectos analgésicos
alternativos, que podria llegar a ser la técnica anestésica "gold standard" del futuro.

6. MONITORIZACION DE LA PROFUNDIDAD ANESTESICA

Para mantener la hipnosis es necesario garantizar una concentracion de medicacién que supere el
umbral individual de cada paciente y asi adquirir el estado de inconsciencia durante el
procedimiento quirdrgico. Existe una gran variabilidad individual a la respuesta de los anestésicos,
por lo que definir la cantidad minima para mantener el estado de inconsciencia de cada paciente,
puede ser muy dificil. El juicio clinico del anestesiologo interpretando subjetivamente distintas
variables como la variacién en la presion arterial y en la frecuencia cardiaca, la aparicion de
sudoracion y/o de movimientos, tradicionalmente ha servido para establecer el nivel anestésico
adecuado. Cuando se utilizan los vapores halogenados en el mantenimiento de la anestesia,
podemos servirnos de la concentraciéon alveolar minima (CAM) para valorar la profundidad
anestésica. En la actualidad se han desarrollado dispositivos que monitorizan de forma objetiva la
profundidad anestésica, analizando la actividad cerebral por medio del electroencefalograma,
gracias a los cuales podemos guiar la administracion de anestésicos de forma mas eficaz, tanto si
el mantenimiento se realiza con anestésicos inhalados como cuando se utilizan farmacos
exclusivamente intravenosos (TIVA). (1)

6.1 METODOS SUBJETIVOS

Clasicamente, para la monitorizacion de la profundidad anestésica, se utilizaba el analisis de las
constantes vitales: frecuencia cardiaca, presion arterial, temperatura, sudoracion, lagrimeo y la
coloracién de los labios y mucosas, entre otros aspectos subjetivos. Al comienzo de la
induccién anestésica se puede valorar la falta de respuesta cuando se llama al paciente por su



nombre, a la orden verbal o al estimulo doloroso y a la falta del reflejo corneal. Cuando el
paciente no responde en estas situaciones, se considera que la induccion esta completada. El
anestesiblogo gracias a su experiencia interpreta estos cambios de respuesta del paciente
segun su juicio clinico. Utilizando estos parametros existe la posibilidad de la sobredosificacion
o infradosificacién de los farmacos hipnoticos, con los consiguientes riesgos para la salud que
conlleva. Todos son signos clinicos subjetivos que nos orientan de la profundidad anestésica de
forma indirecta y sin seguridad de coincidir con las necesidades reales, pero que por su
simplicidad se siguen utilizando en la actualidad de forma complementaria a los monitores de
profundidad anestésica. (2,3)

6.1.1 Escalas de valoracién clinica

Para evaluar la sedacion se han descrito una serie de escalas muy (tiles, que nos permiten
estandarizar los grados de sedacién y clasificar a los pacientes, unificando los criterios para
todos los profesionales de la salud.

Escala de Ramsay (Tabla 1): se utiliza para monitorizar el nivel de sedacién en
pacientes ingresados en UCI y en la unidad de reanimacion postanestésica (URPA).
Tiene como ventajas que es facil de reproducir, ejecutar y de aplicar. Tiene como
limitaciones la falta de precision a la hora de evaluar la agitacién y el exceso de
sedaciéon. Otro inconveniente de esta escala es que no se incluye el estado
cardiorespiratorio del paciente. Si el paciente debe permanecer inmovil, habra
dificultades para valorar la respuesta a los estimulos que solicitamos y aumentara la
probabilidad de subijetividad. (4,5)

Niveles | Descripcion:

Nivel 1 | Despierto y alerta. Deterioro consciente minimo o inexistente
Despierto pero tranquilo, respuestas adecuadas a 6rdenes verbales en

Nivel 2
tono normal

Nivel 3 Aparentemente dormido, respuestas adecuadas a 6rdenes verbales en
tono normal

Nivel 4 Aparentemente dormido, respuestas adecuadgs a O0rdenes verbales en
tono elevado o leves toques en la frente (reflejo glabelar)

Nivel 5 Dormido, solo responde a 6rdenes verbales en tono muy alto o toques en

la frente evidentes

Nivel 6 | Dormido, lentas respuestas adecuadas a los estimulos dolorosos
Dormido, respuesta de retirada solo ante estimulos dolorosos
(inapropiado)

Tabla 1. Escala de Ramsay modificada (4)

Nivel 7

Lozano Diaz et al., realiz6 un estudio analitico prospectivo en sesenta y cinco
pacientes, para valorar la escala Ramsay en sedaciones durante procedimientos
invasivos en pediatria. Se demostro la validez significativa de la escala de Ramsey
tras la administracion de sedantes, obteniendo unos resultados independientes de la
persona que la realiza, con un coeficiente de correlacién intraclase = 0.94. Se
concluy6 que puede ser utilizada en la practica clinica para monitorizar la sedacion
en pediatria, pero serian necesarios mas estudios para aplicarlos en caso de
sedacion ligera o moderada y su empleo en intervenciones en las que se requiera
inmovilidad absoluta. (5)



Escala MOAA/S (Modified Observer's Assessment of Alerthness/Sedation Scale,
escala modificada de sedacion y vigilancia evaluada por el observador) (Tabla 2): se
utiliza para determinar el grado de consciencia y sirve para monitorizar los efectos
hipnéticos de los farmacos. Esta escala determina el nivel de sedacién segun los
siguientes criterios: la capacidad de respuesta, el habla, la expresion facial, la
apertura ocular. La escala modificada incluye una correlaciéon entre el nivel de
respuesta del paciente y una puntuacion determinada. Las ventajas de la escala
MOAA/S respecto de la Ramsey es que la primera, posee un mayor poder para
diferenciar cada nivel de sedacion, por lo que monitoriza mejor el grado de respuesta
del paciente. Como inconvenientes, al igual que la escala de Ramsay, no incluye el
estado cardiorespiratorio del paciente y la sedacion moderada y profunda se valora
subjetivamente. Otra limitacibn es que debido a las estimulaciones reiteradas,
podemos alterar el nivel de sedacién del paciente. (4,6)

Niveles | Descripcion:

Nivel 6 | Agitados
Nivel 5 | Responde rapidamente cuando se le llama por el nombre
Nivel 4 | Letargico, responde cuando se le llama por el nombre en tono normal
Nivel 3 | Responde so6lo por el nombre en voz alta o repetidamente
Responde sélo después de un estimulo doloroso (pinchar, pellizcar) o
agitar ligeramente al paciente
Nivel 1 | No responde a un estimulo doloroso o al agitar al paciente
Nivel 0 | No responde a ningun estimulo intenso
Tabla 2. Escala MOAA/S (4)

Nivel 2

La escala OAA/S se ha comparado con el indice biespectral (BIS) para monitorizar
la sedacion. En el estudio prospectivo y aleatorio de Lim et al., se empleé la escala
de OAA/S para monitorizar la sedacion y se comparé con el BIS, durante la
anestesia espinal. Se incluyeron a 46 pacientes intervenidos de artroplastia bajo
sedacién con dexmedetomidina, propofol o midazolam. Se obtuvo una correlacion
lineal entre BIS y OAA/S. Durante la sedacién profunda, nivel 1 y 2 en la escala
OAA/S, los valores del BIS en el grupo con sedacion con midazolam fueron
significativamente mayores que en el grupo de sedacibn con propofol vy
dexmedetomidina. Durante la sedacién leve o moderada, nivel 3, 4 y 5 de la escala
OAA/S, no hubo diferencias significativas en la puntuacion del BIS entre los tres
grupos. Concluyeron que los valores del BIS pueden variar en el mismo nivel de
sedacién segun el farmaco que se utilice, por lo gue es necesario que se
complemente el BIS con la escala OAA/S en la préactica clinica para evaluar
correctamente la sedacion. (7)

Escala de agitacién y sedacion de Richmond (Richmond Agitation-Sedation
Scale: RASS) (Tabla 3): se utiliza para clasificar a los pacientes sedados segun el
grado de agitacion o el grado de profundidad de sedacién. En la actualidad el grupo
de trabajo de sedacion de la Sociedad Esparfiola de Medicina Intensiva, Critica y
Unidades Coronarias (SEMICYUC) la recomienda por su relacion para valorar, en
pacientes criticos, el delirio. (8)



En el estudio de Rashidi et al., se plantearon como objetivo evaluar el efecto de la
aplicacion de la escala en 64 pacientes divididos en dos grupos (32 casos y 32
controles) sobre la duracién de la intubacién en la UVI y sobre la duracién del
ingreso hospitalario. Obtuvieron como resultados que esta escala puede ser muy util
para optimizar el uso de farmacos sedantes en la UVI ya que la duraciéon de la
estancia hospitalaria y la conexién al ventilador disminuyeron significativamente
(P<0,001), ademas de que mejoraron la puntuacion de la escala Glasgow en el
momento de realizar distintos procedimientos e incluso disminuy6 la tasa de
mortalidad, en el grupo de los pacientes tratados segun la escala. (9)

La escala Richmond también se ha estudiado para aplicarla a la poblacién
pediatrica, en concreto a nifios criticamente enfermos. En el estudio prospectivo y
multicéntrico de Tapia et al., con pacientes de entre 1 mes y 18 afios, en el que se
concluy6 que el RASS presentaba buenas propiedades de medicion en las unidades
de cuidados intensivos pediatricos en el manejo de sedantes. Se observé una buena
fiabilidad entre evaluadores, una buena validez de la observacién y de la capacidad
de respuesta. Ademas presenta una buena capacidad para categorizar a los
pacientes en los siguientes grupos: sedacion profunda, sedacion moderada-ligera y
agitacioén, por lo que se considera que RASS es un instrumento Gtil para monitorizar
la sedacién en la unidad de cuidados intensivos pediéatricos. (10)

Niveles  Descripcion:

Nivel 4 Paciente combativo, ansioso y violento

Nivel 3 Paciente muy agitado (intenta quitarse el tubo, los catéteres)
Paciente agitado (realiza movimientos frecuentes, lucha con el
respirador)

Nivel 1 Paciente ansioso, inquieto (sin conducta violenta)

Nivel 0 Paciente en estado de alerta y tranquilo

Paciente adormilado (despierta con la voz, ojos abierto mas de 10

Nivel 2

Nivel - 1
segundos)

Nivel - 2 Sedacion ligera (despierta con la voz, ojos abiertos menos de 10
segundos)

Nivel - 3 | Sedacién moderada (se mueve, abre los ojos pero no dirige la mirada)
Sedacion profunda (no responde a la voz, abre los ojos a la
estimulacion fisica)

Sedaciéon muy profunda (no hay respuesta a la estimulaciéon verbal ni
fisica)

Tabla 3. Escala Richmond. (8)

Nivel - 4

Nivel - 5

6.2 METODOS OBJETIVOS

Casi todos los métodos objetivos analizan las ondas del electroencefalograma para monitorizar
la profundidad anestésica.

En las siguientes imagenes se muestran las ondas del electroencefalograma de un mismo
pacientes sometido a distintos niveles de profundidad anestésica (Imagen 1-7):
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Imagen 1. Despierto con los ojos abiertos (ondas betay gamma). (11)
Imagen 2. Excitacion paradéjica (ondas beta). (11)

Imagen 3. Sedacién (ondas alfa y beta), durante la sedacion inducida con propofol. (11)

Imagen 4. Nivel de inconsciencia quirurgica (ondas alfa lentas). (11)

Imagen 5. Nivel de inconsciencia durante lainduccidn anestésica (ondas lentas). (11)

Imagen 6. Rafagas de supresion, aparece en pacientes de edad avanzada, coma inducido
por anestésicos, y en la hipotermia profunda. (11)

|

1s

50 v

Imagen 7. Electroencefalograma isoeléctrico, se observa en el coma inducido por
anestésicos y en la hipotermia. (11)



6.2.1 indice biespectral (BIS)

El monitor BIS fue el primer método aprobado en EEUU en 1996 por la FDA (Food and Drug
Administration) para evaluar los efectos hipnéticos de los farmacos con el objetivo de medir
el nivel de consciencia permitiendo al anestesidlogo una percepciéon mas objetiva de la
profundidad anestésica. (2,12,13) El indice biespectral (BIS; Aspect Medical Systems Inc.,
Natick, MA) es un método de monitorizacién objetivo, continuo y no invasivo del nivel de
consciencia que se ha incorporado a la practica clinica actual de los procedimientos
anestésicos y del que se ha obtenido numerosos datos de investigacion durante los
veinticinco afos que se lleva utilizando. (14) En la actualidad es el monitor recomendado
por el grupo de trabajo de Sedacién y Analgesia de la Sociedad Espafiola de Medicina
Intensiva, Critica y Unidades Coronarias (SEMICYUC) para la monitorizacion de la sedacién
profunda. (8)

Caracteristicas:

El monitor de indice biespectral (BIS) capta las ondas del electroencefalograma sin procesar
a través de sus sensores Yy utiliza un algoritmo para analizar e interpretar los datos. El
resultado de esa interpretacién se muestra como un numero del 0 al 100 en la esquina
superior izquierda del monitor de BIS al que llamaremos indice biespectral (Imagen 8). (2) El
valor O indica ausencia de actividad cerebral y el valor 100 representa el estado de vigilia
(Tabla 4). Se ha considerado que un estado de inconsciencia con un BIS entre 40 y 60,
durante una anestesia general, nos garantiza la inexistencia de episodios de despertar
intraoperatorio durante la cirugia, por lo que son en la practica clinica, los valores
recomendados para un paciente sometido a una anestesia general. Unos valores inferiores
a 40 se considera un estado hipnético profundo. (8,14)

100 Despierto

Sedacion ligera

90 Responde a la voz normal

80

20 Responde al hablar en voz alta o ante movimientos Sedacion moderada
60 Baja probabilidad de un recuerdo explicito

50 Falta de respuesta a los estimulos verbales Hipnosis quirargica
40

30

20 , . . .

10 Supresién de rafagas Hipnosis profunda

0 EEG plano

Tabla 4. indice biespectral (BIS). (8)

10



Ademés el monitor del BIS (Imagen 8) nos
aporta una grafica de tendencia de los valores
del BIS a lo largo del tiempo de anestesia, las
formas de onda del electroencefalograma sin
procesar en tiempo real; el indicador de
calidad de sefial (SQI) nos informa de la
calidad de la sefal, la Dbarra del
electromiograma (EMG) indica el grado de
relajacion del tono muscular y en caso de
aumento de actividad muscular se incrementara
falsamente el numero del indice biespectral;
supresion en rafagas o burst supression (ST),
tempo en el que el trazado del
electroencefalograma indica gran profundidad
hipndtica; y la tasa de supresion que
representa el porcentaje de tiempo de supresion BIS LoC 4 Channel (Elaboracion
del electroencefalograma (BIS=0) en los ultimos :
. . propia).
63 segundos. En la imagen 8 también aparece el
modulo de medida COVIDIEN BIS LoC 4 Channel. (8,15)

Imagen 8. Monitor BIS COVIDIEN

Este modelo del BIS también dispone la opcion
de visualizar la matriz espectral de densidad
(MED), donde se representan tanto las
frecuencias como las amplitudes de las ondas, (s 0s191)

en un grafico de colores (Imagen 9). (16) Es un
método para simplificar y cuantificar el

electroencefalograma de manera que la '
interpretacion es mas sencilla, intuitiva y util para
los profesionales no familiarizados con la
neurofisiologia. La matriz consta de un eje de
abscisas para las unidades de tiempo, en el eje
de ordenadas se muestra la frecuencia de las
ondas, que varian de 0 a 30 Hz, y por ultimo, la
potencia a través de la codificacion de color. El
color rojo significa que hay muchas ondas en esa
frecuencia y los colores amarillo, verde y azul
significan que la cantidad de las ondas de esa
frecuencia disminuyen progresivamente. (11,16,17) En la matriz espectral de densidad se
representa la frecuencia del borde espectral (FBE), que es la linea que sefala la
frecuencia por debajo de la cual se encuentra el 95% de las ondas del
electroencefalograma. Los porcentajes elevados de densidad espectral (color rojo) préximos
al borde, indican cambios en la profundidad de la hipnosis. En los monitores con sensor
para ambos hemisferios cerebrales se incluye la variable de la asimetria interhemisférica
(ASYM), la cual nos permite visualizar la diferencia de actividad entre ambos hemisferios.
(16)

Imagen 9. Monitor BIS, matriz
espectral de densidad. (Elaboracién

propia).
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Ventajas y Limitaciones del BIS:

Las ventajas de la utilizacién del BIS son conseguir una profundidad anestésica adecuada y
suprimir los posibles eventos de despertar intraoperatorio, ademas, se han realizado
estudios en los que se ponen de manifiesto otras muchas ventajas.

e En el metaandlisis de Oliveira et al. del 2016 se demostré la utilidad del BIS para
disminuir los efectos secundarios de la sobredosificacién de los farmacos, como las
nauseas y los vémitos (14,18). También qued6 demostrado la disminucion en los
tiempos de despertar, extubacion y de recuperacién postanestésica de los pacientes
intervenidos quirdrgicamente. (14,18,19) Disminuyé un 1% el riesgo de memoria
intraoperatoria en procedimientos de riesgo y finalmente se disminuy6
significativamente el riesgo de delirio postoperatorio y el riesgo de deterioro cognitivo
a los tres meses del postoperatorio. (18)

e La Ultima revision sistematica de 2019 en The Cochrane Library se analizaron 52
estudios con 41.331 participantes en los que se encontraron pocas ocasiones en las
que la anestesia guiada por el BIS disminuyera el riesgo de consciencia
intraoperatoria con respecto a la anestesia guiada por la concentracién espirada de
anestésico. Probablemente este hecho se debe a la bajisima frecuencia de los
eventos de memoria intraoperatorios. Ademas, tampoco se encontré una gran
evidencia de que el BIS mejorara el tiempo de estancia en la unidad de cuidados
postanestésicos. Si que se demostré con un grado de evidencia bajo, que utilizar el
BIS en una anestesia general en comparacion con monitorizar la profundidad por
medio de signos clinicos, puede disminuir el riesgo de episodios de conciencia
intraoperatoria y ademas puede disminuir el tiempo de recuperacion temprana tras
someterse a una cirugia con anestesia general. En esta revision sistematica no se
ha encontrado evidencia de que exista una diferencia entre la monitorizacién de la
profundidad anestésica por BIS y la guiada por gas anestésico espiratorio final,
siendo catalogada de certeza baja. (20)

e En el metaanalisis de Liu et al. se incluyeron 1380 pacientes en régimen de cirugia
ambulatoria demostraron que hubo una disminucién del consumo de farmacos
anestésicos y una menor incidencia de efectos adversos como vomitos y nauseas.
(21)

e Ademas de en las anestesias generales, el BIS se puede utilizar también para
sedaciones en pediatria y en cuidados intensivos. (14) En el articulo de Bhardwaj et
al., se utilizé el indice BIS para monitorizar la profundidad anestésica en 50 nifios
anestesiados con propofol, y observaron que el tiempo de recuperacion disminuy6
(diferencia no significativa), no se evidencio un menor uso de farmacos anestésicos
ni efectos beneficiosos en la recuperacién postanestésica. (22)

En cuanto a las limitaciones el BIS, no predice la respuesta motora ni la respuesta
hemodinamica a la estimulacién dolorosa. Tampoco predecira el momento exacto en el que
se recupera la conciencia. Se ha encontrado elevaciones paradéjicas cuando se utilizan
ketamina, dexmedetomidina y 6xido nitroso, encontrandose el paciente anestesiado mas
profundamente que la cifra reflejada en el BIS cuando se utilizan estos farmacos hipnaéticos.
(14,23) En estados de hipotermia, el BIS baja 1,12 unidades por cada grado Celsius de
reduccién de la temperatura corporal, debido probablemente a que se disminuye la tasa
metabolica cerebral de oxigeno. (24) Puede haber interferencias con otros dispositivos
médicos y con la manipulacién quirdrgica demasiado préxima al sensor que producen
artefactos y disminuye la calidad de la sefial. (25)
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Colocacion:

La monitorizacion del BIS implica la aplicacion de un
sensor con cuatro electrodos en la frente
numerados del 1 al 4. La piel de la frente se limpia
con una toallita con alcohol. Se aplican de 2 a 5
segundos de presion digital sobre los cables del
sensor. (14) El sensor se compone de electrodos de
gel hiumedo desechables de cloruro de plata. Se
coloca el electrodo numero 1 con la flecha en la
direccion de la linea que corresponde al eje de la
nariz, el niumero 4 se coloca justo encima de la
ceja, el numero 2 es la toma de tierra y el nimero 3
se coloca en la sien a la altura de la linea imaginaria
de los ojos (Imagen 10). (8)

Imagen 10. Colocaciéon del sensor del
BIS. (Elaboracién propia).

Otros tipos de sensores:

Para los pacientes que necesitan monitorizacion a largo plazo como los pacientes de
cuidados intensivos, existen unos sensores BIS especiales. Para los nifios también hay
unos sensores pediatricos, los cuales muestran el mismo rango de eficacia que en los
adultos a partir de los 6 meses de edad. (14,26) Actualmente disponemos de un sensor
bilateral que tiene 6 electrodos para monitorizar ambos hemisferios cerebrales, permitiendo
comparar la actividad entre ambos hemisferios y detectar asimetria si existiera. (8)

6.2.2 Entropia

El concepto de entropia deriva de la termodindmica y se aplica en la anestesia general para
denominar un método para monitorizar la profundidad anestésica gracias al analisis del
electroencefalograma. EI médulo Spectral Entropy se basa en el andlisis de las variaciones
del electroencefalograma y del electromiograma frontal, que se ha demostrado como un
método seguro Yy fiable para monitorizar la profundidad de la anestesia. El médulo Entropy
transforma el contenido irregular de la sefial EEG en un indice que refleja la profundidad de
la anestesia. (2)

En la Entropia la sefal del electroencefalograma se analiza primero en base al “Fast
Fourier” concepto para la identificacion de los compuestos sinusoidales de las ondas.
Posteriormente se aplica la funcion de Shannon para identificar los valores especificos para
cada frecuencia encontrada del espectro del electroencefalograma. El conjunto de estos
valores se denomina indice de Entropia Espectral. (2)

Mediante unos sensores adhesivos con tres electrodos colocados en la region
frontotemporal del paciente obtenemos los datos del electroencefalograma en el monitor de
Entropia. Esta monitorizacién esta basada en la fisiologia cerebral, de forma que cuando el
cerebro esta en estado de vigilia recibimos sefales del electroencefalograma que son
complejas y con un alto grado de irregularidad. En cambio, cuando el paciente esta bajo
anestesia general, las sefiales que recibimos del electroencefalograma disminuyen y son
mas regulares debido a que la actividad neuronal disminuye progresivamente. Dicho esto,
podemos comprobar que el espectro de ondas es directamente proporcional a la actividad
neuronal. (2)
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Las sefiales de electroencefalograma llegan hasta frecuencias de 32Hz, mientras que las
sefiales del electromiograma (musculos de la region de la frente) incluyen frecuencias por
encima de 32Hz. Los médulos S/5 de M-Entropy (GE Healthcare, Helsinki, Finlandia) han
sido los primeros utilizados en la practica clinica empleando unos algoritmos precisos que
se han definido y aplicado en distinguir estas dos frecuencias denominandolas entropia de
estado (SE) (0,8-32 Hz) que

refleja el estado cortical del  JHgi{delo)}

paciente y entropia de
respuesta (RE) (0,8-47Hz) que RE 14
incluye  la  actividad  del SE 13
electroencefalograma y la del )
electromiograma juntas. En el BSR 37 A)
monitor también se puede ver la Imagen 11. Pantalla del monitor de Entropia. (27)
tasa de supresion (BSR). (Imagen 11). (2,27)

Los valores de entropia de estado varian de 0O a 91, correspondiendo a
electroencefalograma suprimido y a estado de vigilia, respectivamente. Los valores de
entropia de respuesta oscilan entre 0 y 100 (Tabla 5). Los niveles altos del indice de
entropia indican un estado cerebral de consciencia, mientras que los niveles muy bajos del
indice de entropia nos informan de un estado profundo de inconsciencia. Durante la
intervencion anestésica se recomienda mantenerlas entre 40 y 60 para conseguir un control
adecuado de la profundidad anestésica. (2)

RE: parametro de reaccién rapida que sirve para detectar la activacion de los
musculos faciales

SE: es un parametro mas estable que sirve para valorar el efecto hipnético de
los farmacos anestésicos en el cerebro

100
91 Despierto
60 | 60 . " . .
Baja probabilidad de recuerdo. Nivel clinicamente adecuad para la mayoria de

las intervenciones

40 | 40
Anestesia profunda

0 0 EEG suprimido

Tabla 5. Entropia de respuesta y entropia de estado. (2)

Una nueva modalidad de Entropia es el monitor de la entropia de retraso de fase (PLE)
(PLEM100; InBody Co., Corea). En este indice se analiza la variabilidad en la conectividad
de los patrones temporales en las relaciones de fase entre dos ondas
electroencefalograficas frontales y prefrontales, en lugar de analizar la fuerza del
acoplamiento de fase, como se emplea en la entropia clasica. Se ha demostrado una alta
correlacion entre el PLE y el nivel de conciencia. (3)

Ventajas y Limitaciones de la Entropia: monitorizando la profundidad anestésica con este
método, conseguimos un despertar al final de la cirugia mas rapido del paciente y se
necesita una menor dosis de farmacos anestésicos durante la intervencion. También se han
encontrado beneficios en la reducciéon de los episodios de despertar intraoperatorios. (2)
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En cuanto al uso de la entropia como guia para la monitorizacion de la profundidad
anestésica, en el articulo de Wu et al. que incluyé a 65 pacientes anestesiados con
sevoflurano se observé una disminucion del consumo de sevoflurano, un menor uso
de farmacos antihipertensivos y un estado hemodinamico mas estable. (28)

En el estudio de Vakkuri et al. participaron 368 pacientes anestesiados con
propofol-alfentanilo-6xido nitroso monitorizados con Entropia, en los que se
comprob6 una disminucion del consumo de propofol y una disminucién del tiempo de
recuperacion. (29)

En el estudio de Talawar et al. se empleé el indice de entropia de estado y el indice
de entropia de respuesta para monitorizar a 50 nifios anestesiados con isoflurano-
oxido nitroso, en el que concluyeron que estadisticamente hubo un menor tiempo de
recuperacion gracias a esa monitorizacion, pero el resultado no fue clinicamente
significativo. (30)

En el estudio de Elgebaly et al., que valora los dos indices de entropia en pacientes
anestesiados con propofol, indicaron que habia una disminucion del consumo de
propofol y una mayor estabilidad hemodindmica debido al uso de esta
monitorizacion. (31)

En el articulo de Kim et al. se estudié como influye la ansiedad en la valoracién de
la profundidad anestésica con la entropia de estado y la entropia de respuesta.
Concluyeron que un estado de ansiedad alto se correlaciona con un aumento del
valor de entropia cuando se induce la pérdida de consciencia con propofol, por lo
que se deben considerar los niveles de ansiedad a la hora de valorar la pérdida de
consciencia inducida por propofol. (32)

Matthias Gruenewald et al., realizaron un ensayo controlado aleatorizado, simple,
ciego y multicéntrico, en 494 adultos intervenidos con cirugia electiva que requirieron
intubacion orotraqueal, en las que se empled anestesia con propofol y remifentanilo.
Un grupo (casos) fue monitorizado con Entropia para la profundidad anestésica y
con el indice de pletismografia quirdrgica (SPI) para monitorizar la nocicepcién, el
otro grupo (control) fue monitorizado con los pardmetros estandares. Se estudio el
namero de eventos no deseados definidos como anestesia inadecuadamente
superficial o profunda. Concluyeron que en ambos grupos el nUmero de eventos no
deseados fue similar, pero si se demostr6 que en el grupo con adecuacion de la
anestesia por medio de la entropia y el SPI hubo una reduccién en el uso de
propofol, una disminucién del tiempo de recuperacion y un menor tiempo de estancia
en la unidad de cuidados postanestésicos. (1)

En larevisiéon sistematica del 2016 en The Cochrane Library que incluye articulos
en los que se monitorizé la profundidad anestésica con la entropia demuestran una
calidad de evidencia moderada con respecto a la disminucién del tiempo transcurrido
hasta el despertar, un menor nimero de episodios de despertar intraoperatorio y una
reduccion de la administracion de anestésicos por inhalacion. Por otra parte, se
encontré una calidad de evidencia baja con respecto a la reduccién del uso de
anestésicos intravenosos como el propofol, y de la disminucion del tiempo hasta
abandonar la unidad de reanimacion postanestésica. Se necesitaran estudios
adicionales con mas pacientes para evaluar las ventajas de la monitorizacién con
entropia. (33)
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6.2.3 indice SEDLine

Otro monitor que recoge la informacién del electroencefalograma para la monitorizacion de
la profundidad anestésica es el indice SEDLine (Masimo, Irvine, CA, EE. UU.) (Imagen 12).
(34,35) Utiliza el indice de estado del paciente (PSI: 100 despierto - 0 maxima profundidad)
medido en el EEG frontal, que se correlaciona con el estado de situacion cerebral.

El dispositivo es capaz de detectar la supresion de rafagas por medio de un método
automatizado y dispone de la posibilidad de almacenar los datos recopilados y el analisis
retrospectivo de los EEG registrados en el formato de datos europeos, en una memaoria de
USB, lo que nos permite realizar investigaciones cientificas que recojan las incidencias
durante el mantenimiento de la anestesia general. En las versiones anteriores del monitor
se utilizaba la actividad de las ondas alfa y la supresion de rafagas para conocer el nivel
alcanzado de profundidad anestésica. (36,37)

El aparato consta de un
sensor frontal con seis
electrodos que registran
las ondas del
electroencefalograma
del paciente a partir de
distintas posiciones de
registro (Fpl, Fp2, F7 y
F8) segun el sistema
internacional 10-20, =

colocando el electrodo

de referencia y el de

tierra en el centro de la Imagen 12. Monitor SEDLine y sensor frontal. (38)
frente (Imagen 12). Con la informacion de los electrodos el monitor SEDLine calcula el
indice de estado del paciente. (36,38)

El electroencefalograma sin procesar se muestra en el monitor y ademas el aparato elabora
una matriz espectral de densidad en la pantalla, utilizando los cambios en la potencia
espectral del electroencefalograma a lo largo del tiempo. Para optimizar la forma de ver el
electroencefalograma, el anestesiélogo puede ajustar la escala de tiempo y la amplitud. (36)

Ventajas y Limitaciones del SEDLine:

o En el estudio de Obara et al., investigaron la relacién entre la edad y el empleo del
SEDLine. Se observo, en personas mayores, unas ondas del electroencefalograma
de baja amplitud, que se malinterpretaban presentando valores del indice de estado
del paciente falsamente alto. Se establecié un nuevo algoritmo en el que se tenia en
cuenta esas ondas y se estudi6 en 33 pacientes sometidos a una anestesia con
sevoflurano y remifentanilo. El estudio concluye que la incidencia en la interpretacion
errénea disminuyd con el uso del nuevo algoritmo. (35)

e En el estudio de Castellanos Pefiaranda et al., investigaron el uso del SEDLine en
pacientes con anestesia intravenosa total de lazo cerrado con propofol y
remifentanilo. El sistema de suministro de anestesia en lazo cerrado consiste en que
el cambio de las dosis administradas de los farmacos se efectia automéaticamente
segun las cifras obtenidas por el SEDLine. En el estudio se concluyé que utilizando
esta técnica no se desarrollaron complicaciones durante las intervenciones
quirargicas en pacientes con riesgo anestésico ASA 1y Il. (39)
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6.2.4 Narcotrend

El

base

electroencefalograma. Narcotrend clasifica el
grado
denominandolos con letras del abecedario. El
nivel A equivale a despierto y el nivel F
equivale a silencio eléctrico (Imagen 13).
Dichos
Narcotrend Index mediante un numero, que
oscila de 100 (despierto) a 0 (silencio
eléctrico). (2,40)

Narcotrend (Monitor Technik, Bad
Bramstedt, Alemania), también utiliza como

el andlisis de Ila sefal del

de hipnosis segun  niveles,

— = — . .
NarcoZ22%4

niveles se cuantifican con el

o @

Imagen 13. Monitor Narcotrend. (40)

Ventajas y Limitaciones del Narcotrend:

En el articulo de Lai et al. en el que intervinieron 40 pacientes con hepatocarcinoma,
anestesiados con propofol y fentanilo, monitorizados con el Narcotrend, se evidencié
un menor uso de propofol y un tiempo de recuperacién menor pero no hubo una
disminucion de las nauseas y vomitos postoperatorios. (41)

Por el contrario en el estudio de Rundshagen et al. intervinieron 48 pacientes que
fueron monitorizados con Narcotrend y anestesiados con propofol y remifentanilo en
los que no se evidencié un menor uso de propofol o remifentanilo ni un menor
tiempo de recuperacion postanestésico. (42)

6.2.5 Concentracion alveolar minima. Monitorizacién continua de la
concentracion de anestésico al final de la espiracion

La concentracién alveolar minima (CAM) permite conocer la dosificacion del anestésico
inhalado, se define como la concentracion de anestésico inhalado dentro de los alvéolos a
la que el cincuenta por ciento de las personas no se mueven en respuesta a un estimulo
quirargico. Como la concentracion alveolar es dificil de medir, se estima utilizando la
concentracion del anestésico al final de la espiracion.

Ventajas y Limitaciones de la CAM:

La ventaja de la CAM es que tiene correlacion con la dosis anestésica y por tanto
con la profundidad anestésica. También se puede emplear para comparar la
potencia anestésica. (43)

En cuanto a las propias limitaciones de la CAM, no se puede hacer uso de ella
cuando se utiliza anestesia intravenosa total y, en la practica clinica tiende a
disminuir su valor cuando se emplea el bloqueo neuromuscular, anestesia
endovenosa y opioides. (44,45)

La CAM puede estar aumentada o disminuida por determinados factores. Cuando esta
aumentada la potencia del anestésico volatil disminuye, por lo que requerira una mayor
dosis para conseguir una adecuada profundidad anestésica.
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Factores que modifican la CAM:

e Factores que disminuyen la CAM: edad (alcanza su punto maximo a los 6 meses
de edad, posteriormente disminuye un 6% por década), anemia, hipercapnia, hipoxia
(<30 mmHg) (45,46), acidosis metabdlica aguda, hipotensién hemorragica aguda
(43), temperatura (disminuye un 4-5% con la disminucién de cada grado centigrado,
hasta la eliminacién de la necesidad de anestésico a 20°C. Una excepcién es el
Oxido nitroso que no varia con la temperatura. El paciente hipertérmico no tiene un
requerimiento de CAM aumentado.) (47), el embarazo (hasta un 30% puede
disminuir) (48), cuando existe disminucién del nivel de conciencia debido a un
traumatismo o una lesion cerebrovascular, o en la demencia (45). Determinados
farmacos: agentes hipnéticos sedantes, los farmacos intravenosos gque potencian el
GABA, los agonistas adrenérgicos a2, los anestésicos locales, los opioides,
barbituricos, benzodiacepinas, propofol, etomidato, dexmedetomidina, ketamina, litio
y verapamilo. (44,45)

e Factores que aumentan la CAM: estimulantes (cocaina y efedrina), consumo
crénico de alcohol, hipernatremia, personas pelirrojas (tienen una menor sensibilidad
a los anestésicos por lo que tienen un mayor requerimiento de CAM). (44,49)

e Factores que no afectan a la CAM: la especie, el sexo, el hipo e hipertiroidismo y la
duracién de la anestesia. (44)

6.2.6 indice qCON

CONOX es un monitor no invasivo que se

utiliza en la practica clinica para valorar la W) presemos
profundidad anestésica (indice qCON) y la ‘ ol /\ GCON
nocicepcion (indice gNOX). (50) En la pantalla . iy 99
del monitor también se muestra la tasa de ¥ ‘
supresion y el electromiograma (Imagen 14). — L:ﬁ

qNOX

A

68 min

Los valores del indice qCON van del 0 al 99.
Valores cercanos a 0 indican una anestesia
profunda y valores cercanos a 99 significan
estado de vigilia (Tabla 6). También se con

muestra una gréafica con la evolucién de los - e o
pardmetros a lo largo del tiempo (Imagen 15). (51) Imagen 14. Monitor CONOX. (51)

0
A staws:Reading0K  Time elapsed: 89:55:25 Time:12:30 %

qCON Estado clinico

99 Despierto
80 Sedacion
40-60 Anestesia general
0 Anestesia profunda EEG isoeléctrico

Tabla 6: indice qCON. (51)
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Indices

Intubacion Despierto JCON
gqNOX
— EMG

— BSR

liempo (min)

Incluccion Mantenimiento Emergencia

Imagen 15. Evolucién de los indices durante una anestesia general. (51)

Ventajas y Limitaciones del indice qCON:

Detectan de forma répida la profundidad anestésica, intravenosa o inhalada, por lo
que sirven de ayuda para los anestesi6logos a la hora de reducir las posibles
complicaciones derivadas de la inadecuacion anestésica. (50,52)

También se ha comprobado que sirve para la optimizacion de las dosis de
anestésicos y analgésicos. (50,53)

El monitor es portatil con una duracion de 2,5 horas de bateria y tiene conectividad
Bluetooth y App de mdévil. (51)

6.2.7 Comparacion de dispositivos de monitorizacion anestésica

En el metaanalisis de Liang et al., se investigaron el BIS y la Entropia como
métodos para medir la profundidad anestésica. Ambos dispositivos utilizan el
electroencefalograma para controlar los cambios en la profundidad de la anestesia,
pero la entropia también utiliza las irregularidades en el electroencefalograma vy el
electromiograma frontal en su algoritmo. Los dos indices tienen una escala del 0 al
100, donde los valores altos reflejan un estado de alerta y los bajos un estado de
profunda hipnosis. Para comparar ambos dispositivos se evaluaron ensayos en los
que mediante la respuesta a comandos verbales, analizaban la pérdida de
consciencia inducida por anestesia y la recuperacion de la consciencia. Esto puede
suponer un problema, ya que al ser una variable subjetiva, puede haber diferencias
en la medicion de respuesta a los comandos verbales, por lo que se necesitan mas
estudios o0 una variable mas objetiva para determinar estos resultados. Utilizaron el
valor de probabilidad de prediccion (PK) para determinar la precision por la que BIS
y entropia detectan las variaciones en la profundidad anestésica. Concluyeron a
partir de los resultados del metaandlisis, que el BIS es méas preciso que la entropia
de respuesta para predecir la pérdida de conciencia durante la anestesia con
sevoflurano en adultos. Sin embargo no hubo diferencias significativas para predecir
la pérdida de consciencia en nifios. En cuanto a la recuperacién de la consciencia,
no hubo diferencias significativas entre ambos grupos. (54)
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En el estudio de Schuller et al., se investigaron los sistemas del BIS y de la
Entropia a partir de los registros del electroencefalograma en forma digital. En este
estudio se consideraron los sistemas BIS y Entropia simplemente como dispositivos
de registro de EEG. Utilizaron un sistema de prueba electrénico calibrado para
realizar una especie de auditoria. Se encontr6 poca documentacion de las
caracteristicas técnicas de estas grabaciones en mas de los 30 estudios que se
incluyeron para el analisis cuantitativo, en los que tan solo se daba la informacion
basica de la frecuencia de muestreo. A pesar de que son similares por lo general, se
objetivaron diferencias importantes en la respuesta de la frecuencia de las
grabaciones realizadas desde ambos dispositivos, BIS y Entropia y ademéas dentro
de un mismo dispositivo, diferencias segin los modos de grabaciéon. También
destacan que los fabricantes pueden realizar cambios de software sin la suficiente
notificacion y sin tener en cuenta a las autoridades competentes. Concluyeron que
segun el monitor de registro elegido podria haber variaciones en los andlisis
cuantitativos del electroencefalograma. (55)

A pesar de que el BIS es el indice mas utilizado para la profundidad anestésica, es
inexacto cuando se emplean farmacos bloqueantes neuromusculares. En cambio la
entropia de retraso de fase se ve menos afectada por la actividad neuromuscular. En
el estudio de Kim et al., se compar¢ la actividad del electromiograma durante el
despertar en la monitorizacion de la profundidad anestésica con entropia de retraso
de fase y BIS. 25 pacientes ASA I-ll, con rango de edad de 20 a 60 afios fueron
incluidos en el estudio. Fueron sometidos a anestesia general con propofol-
remifentanilo y para revertir el bloqueo neuromuscular se administr6 sugammadex
intravenoso, en el momento en que se obtenian de 1 a 4 respuestas en el recuento
tren de cuatro (TOF). Se registraron cada minuto, los indices numéricos del BIS y de
durante los cinco minutos después de la administracibn de sugammadex. La
entropia de retraso de fase puede ser de mayor utilidad para evaluar el estado de
consciencia del paciente inmediatamente después de administrar el reversor de la
relajacion neuromuscular, sugammadex, ya que el indice biespectral puede verse
afectado, en este momento, por cifras falsamente elevadas. Después de haber
transcurrido cinco minutos de la administracién de sugammadex, se evidencié que
no existian interferencias por efecto de la actividad del electromiograma en la
puntuacién del BIS y de la entropia de retraso de fase. (3)

En otro estudio en el que también se comparé el BIS y la entropia de retraso de fase
y la influencia de la actividad neuromuscular detectada por el electromiograma, se
evidencié que la interferencia depende del nivel de conciencia del paciente. En vigilia
el BIS se ve afectado por el actividad del electromiograma mientras que la entropia
de retraso de fase permanece inalterada. En el transcurso de la sedacion el indice
BIS disminuy6 independientemente del bloqueo neuromuscular por rocuronio, pero
el relajante muscular disminuy6 la entropia de retraso de fase, aunque esta
disminucion fue similar a la que ocurrié con la administracién de placebo. Durante el
periodo de anestesia no se observd ningin efecto de la actividad del
electromiograma ni en el BIS ni en la entropia de retraso de fase durante la
anestesia. (56)
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En el estudio de Seo et al., se compar6 la evolucion del BIS y la entropia en 35
pacientes sometidos a cirugia tiroidea electiva con monitorizacion de la integridad
nerviosa del nervio laringeo recurrente. Fueron anestesiados con propofol y
remifentanilo por medio de una infusién controlada por objetivos y se analizaron las
distintas etapas de la anestesia, desde el estado preanestésico hasta la
recuperacion total de la vigilia con los monitores, estudiando la concordancia de
ambos. Ademas se analizé la integridad nerviosa del nervio laringeo recurrente,
desde que se expuso el musculo platisma hasta que se cerré el tejido subcutaneo.
Concluyeron que los valores de la entropia de retraso de fase pueden reflejar mejor
la recuperacion de la conciencia, en el despertar de la intervencion quirdrgica, que
los valores del BIS. Ninguno de los dos monitores se vio afectado a la hora de la
estimulacion eléctrica para la integridad del nervio. También se evidencié que
aunque ambos dispositivos se basan en unos algoritmos muy diferentes, se
observaron muy pocas diferencias entre los valores de entropia de retraso de fase o
de BIS. Consideran gue se requieren estudios adicionales para validar la entropia de
retraso de fase, pero que puede ser una alternativa al BIS para evaluar la
profundidad anestésica durante la anestesia general en tiroidectomias y mientras se
comprueba la integridad del nervio. (57)

En el estudio de Eagleman et al., investigaron simultaneamente en un mismo
paciente el indice biespectral en el monitor del BIS, el indice de Estado del
Paciente en el monitor SEDLine y la Entropia con el monitor Datex Ohmeda S/5.
Disefiaron un sistema para valorar simultaneamente los tres monitores utilizando
sefales de electroencefalograma pregrabadas de pacientes mayores intervenidos
quirargicamente. Recogieron los datos de cada monitor para valorar qué cambios se
detectaban: antes de la induccién, antes y después de la pérdida de capacidad de
respuesta. También se investigd si los monitores eran capaces de detectar
incidencias de supresién en el electroencefalograma que se registré en pacientes
mayores en tratamiento con betabloqueantes. Concluyeron que los tres monitores
detectan y distinguen en el electroencefalograma cambios entre la preinduccién y la
pérdida de capacidad de respuesta. El PSl y el BIS fueron capaces de detectar con
mas precision los periodos en los que el electroencefalograma estaba suprimido.
Con estos resultados podria considerarse a los monitores PSI y BIS como monitores
de eleccién para monitorizar a pacientes de edad avanzada cuando existan factores
de riesgo de conciencia intraoperatoria o mayor sensibilidad a los anestésicos. (58)

En el estudio de Shirozu et al., se — N o
comparé el BIS, el SEDLine y el = )
diametro intraoperatorio de la pupila
en reposo, en 30 pacientes
intervenidas de mama con anestesia
general con remimazolam. Se coloraron
los sensores para monitorizar
simultaneamente los dos indices
(Imagen 16). El objetivo del estudio era
investigar por qué los valores del BIS
con este anestésico son mas altos de lo

Imagen 16. Sensor BIS y SEDLine. (35)
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que se supondria que deberian ser. La dosis intraoperatoria de remimazolam se
administr6 para permanecer en un objetivo de BIS entre 40-60. Durante las
operaciones el BIS tuvo una media de 50,6 £ 9,1y el PSI de 43,0 £ 11,8. En cuanto
a los valores superiores, se encontr0 que 5 pacientes tuvieron un valor
intraoperatorio medio de BIS superior a 60 y 8 pacientes un valor intraoperatorio
medio de PSI superior a 50. La frecuencia de limite espectral durante la intervencion
medida por el BIS fue de 15,3 + 2,5 Hz y la medida por el SEDLine de 10,6 + 3,0 Hz.
El diametro pupilar medio en reposo durante la intervencién fue de 1,7 + 0,2 mm.
Concluyeron que los electroencefalogramas procesados por el BIS y el SEDLine y la
frecuencia limite espectral del BIS fueron mayores de lo que cabria esperar, al
utilizar remimazolam, pero que la frecuencia limite espectral del SedLine o el
didmetro pupilar intraoperatorio en reposo podrian utilizarse para guiar la
profundidad anestésica durante la anestesia con remimazolam. (59) Existen también
articulos publicados con propuestas de ensayos para investigaciones futuras que
comparan el indice BIS con el indice de estado del paciente (PSI) medido con el
monitor SEDLine y que pretenden establecer un modelo para disefiar mecanismos
de control en la anestesia in silico, o en lazo cerrado (automatico por un sistema
computarizado). (60,61)

En el estudio de Kreuer et al. en el que se compard la monitorizacion de la
profundidad anestésica con el BIS y con el Narcotrend Index, se concluyd que
ambas técnicas consiguen efectos similares. Se obtuvo una probabilidad de
prediccion P(K), para Narcotrend de 0,88 + 0.03, mientras que el P(K) para BIS fue
0.85 % 0.04.(62). En otro estudio en 50 pacientes sometidos a cirugia ortopédica
realizado también por Kreuer et al.,, se demostr6 que existia una correlacion
estadisticamente significativas entre los niveles D y E del Narcotrend y el rango 64-
40 de BIS. (63)

En el estudio de Dennhardt et al., sobre la monitorizacién de la profundidad
anestésica en paciente pediatricos con Narcotrend Index demostro una fuerte
correlacion entre el Narcotrend Index y la concentracién alveolar minima, en
pacientes mayores de 4 meses de edad. (64)

En el estudio de Pantalacci et al., se monitorizé la profundidad anestésica con
qCON y CAM en colecistectomias laparoscépicas ambulatorias utilizando
remifentanilo y desflurano sin relajantes musculares. Por dltimo, comparando qCON
con CAM se evidencié una correlacion de regresion lineal de efectos mixtos (r?) de
0,96. Se concluyé que son necesarios mas estudios para extrapolacién de estos
resultados a otras cirugias. (65)

6.2.8 Niveles de profundidad anestésica

BIS Entropia: RE SEDIine Narcotrend CAM | qCON

Vigilia 80-100 80-100 90-100 Nivel A (95-100) 0 80-99
Ligera 60-80 60-80 50-90 Nivel B-C (65-95) 0,5 60-80
Moderada | 40-60 40-60 25-50 Nivel D-E (36-65) 1.3 40-60
Profunda 0-40 0-40 0-25 Nivel F (0-36) 2 0-40

Tabla 7. Comparacion de los indices de profundidad de la hipnosis. 22
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7. MONITORIZACION DE LA NOCICEPCION

Se utiliza el término dolor como una percepcién de dafio tisular en estado de consciencia, por lo
gue no se puede utilizar este término cuando nos encontramos ante un estado inconsciente
durante la anestesia general. Asi hemos designado el término de nocicepcion para describir el
proceso neuroldgico originado por la activacion de los nociceptores del sistema nervioso periférico
y central en estado de inconsciencia, la nocicepcion puede ocurrir en ausencia de dolor. El dolor es
el producto del procesamiento del centro superior del cerebro consciente, ante estimulos del
ambiente interno y externo se activan nociceptores periféricos que se transmiten por el asta dorsal
de la médula espinal, ascienden por los cordones posteriores hacia el tronco del encéfalo, el talamo
y finalmente llegan a la corteza somatosensorial, donde se genera la percepcién del dolor. (66)

El nivel de analgesia en un paciente anestesiado es imposible de cuantificar de forma directa, por
lo que se evalla usando medidas indirectas, como son las modificaciones fisiolégicas que se
consideran respuesta al dolor. Un ejemplo de estas medidas indirectas son: variabilidad del ritmo
cardiaco, de la presién arterial, del lagrimeo, de la sudoracién y del diametro pupilar. Todas estas
medidas fisioldgicas pueden modificarse en otras situaciones que no sean debidas al dolor, como
en caso de hipoxemia, de hipercapnia, de hipertermia y de administracion de farmacos que afecten
al sistema nervioso simpatico y parasimpatico de uso comun (Ej: atropina), por lo que el
anestesiblogo tiene que interpretar cual es la causa de forma subjetiva para tratarla. (66,67)

Un objetivo de toda intervencion anestésica es lograr un tratamiento de la nocicepcion adecuado vy
si no se consigue, en caso de infradosificacion, se activard el sistema simpético originando
taquicardia e hipertensién y se activara el sistema neuroendocrino con efectos en el dolor
posoperatorio agudo o crénico (68,69), e incluso si la falta de analgesia es extrema el paciente
puede llegar a despertarse. Por el contrario, una dosis excesiva de analgésicos, puede ocasionar
una depresién cardiovascular intraoperatoria, una hipotensién intraoperatoria y un incremento del
tiempo de despertar. En el posoperatorio pueden aparecer con mas frecuencia nauseas y vomitos
(70), alteraciones cognitivas, mayor dolor posoperatorio, hiperalgesia (71,72), estrefiimiento y una
de las complicaciones mas graves, la depresion respiratoria (Imagen 17). (72,73)

Hipertension, Hipotension,
Taquicardia / Bradicardia
® ®
Dolor Depresion
posoperatorio . . ® respiratoria
grave Subutilizacién ®
® de analgésicos Uso excesivo Nausea y i
o e vomitos posoperatorios
Sensibilizacién que de oplaceos
puede causar dolor @
posoperatorio ®
persistente
/ Hiperalgesia inducida
por los opiaceos
Recuperacion Recuperacion
posoperatoria posoperatoria
demorada demorada

Imagen 17. Consecuencias de la infra o supra dosificacion de la analgesia. (74)
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7.1 SISTEMA PMD-200 e iINDICE NOL

El indice de nivel de nocicepcion (indice NOL, Medasense, Ramat Gau, Israel) (2), es un
monitor fisiolégico que ayuda a valorar la nocicepcién a partir de la respuesta fisioldgica
integrada a los estimulos nocivos, para aportar una adecuada analgesia. (66,75,76) La escala
numérica del indice NOL oscila desde el cero que representa la ausencia de respuesta
nociceptiva, hasta el 100 que indica una respuesta nociceptiva extrema (Imagen 18). Este
indice estd compuesto por una regresion Random Forest adaptada para calcular el llamado
indice combinado de estimulo de analgesia (CISA), que es una combinacién del nivel de
estimulo que se alcanza durante la cirugia y el efecto de los farmacos analgésicos. Un indice
NOL <25 durante la intervencion
quirdrgica nos indica una
adecuada anestesia y un buen
equilibrio nocicepcion
antinocicepcién. Un NOL >25
durante mas de dos MINUIOS  Laiinea de tendencia _

. . . de NOL indica la
indica que existe una alta respuestanociceptiva

a la estimulacion

respuesta nociceptiva y que se  auirirgica
puede considerar administrar

La linea de
tendencia NOL
indica un buen
equilibrio
Nocicepcion-Anti-
Nocicepcion y
suficiente
analgesia.

mas analgésicos. Por ultimo un - — -
indce NOL <10 en |la

intervencion durante mas de dos Shiemenio de

minutos nos puede informar de i

una analgesia excesiva. (66) Imagen 18. Monitor del Indice NOL. (74)

Ventajas del indice NOL.:

e El indice NOL supera a los parametros utilizados comunmente para valorar la
nocicepcion. (75,77) El indice NOL ha demostrado medir de forma fiable la respuesta
nociceptiva utilizando distintas concentraciones de remifentanilo en distintos pacientes
(76,78), ha demostrado también que es capaz de discriminar y detectar entre distintos
estimulos nocivos (75,79,80) y obtener una correlacidon con el estado analgésico del
paciente, de forma que la respuesta del indice NOL a estimulos nociceptivos
estandarizados disminuye con dosis mayores de remifentanilo. (76,79,80)

e La administracién de analgesia con opiaceos pautada por NOL reduce el consumo de
opiaceos y mejora la situacion hemodindmica del paciente durante la intervencién
quirtrgica, de esta forma se reducen las probabilidades de estas complicaciones
postoperatorias. (76,79,80)

Componentes:

Estd compuesto por un dedal no invasivo y un sensor de un solo uso. Se obtienen sefiales
fisiologicas de forma continuada a través de las cuatro sefales: fotopletismografia, respuesta
de conductancia de la piel, temperatura periférica y acelerometro. A partir de estas sefales
analiza la frecuencia cardiaca y su variabilidad, la amplitud de la onda de pulso, el nivel y las
fluctuaciones de la conductancia de la piel, la temperatura de la piel, movimientos y sus
derivadas (Imagen 19). (2,66,77)
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Imagen 19. Componentes y parametros que mide el indice NOL. (74)

7.2 PUPILOMETRIA e INDICE DE DOLOR PUPILAR (PPI)

Pupilometria: se define como el coeficiente de variacién del diametro pupilar, se puede utilizar
para evaluar tanto el dolor agudo como el dolor postoperatorio. (67)

El diametro pupilar se dilata con la actividad simpatica y se contrae cuando se estimula el
sistema parasimpatico. Cuando estamos despiertos la pupila se dilata en respuesta al dolor
por la activacion simpatica. En cambio cuando se encuentran bajo la influencia de la anestesia,
la dilatacién pupilar se produce por una inhibicion de las vias parasimpéaticas del ndcleo de
Edinger-Westphal con poca contribucion de la via pupilar simpética directa. Los opioides
contraen el diametro pupilar con una sensibilidad interindividual, ya que disminuyen el control
inhibitorio sobre el nicleo de Edinger-Westphal. Debido a esta doble influencia, nocicepcién y
opioides, se considera que durante la anestesia el diametro pupilar se caracteriza por el
equilibrio entre nocicepcion y antinocicepcion. (53)

Ventajas de la pupilometria:

e Serealizé un estudio prospectivo aleatorizado para valorar el consumo perioperatorio de
opiaceos en pacientes intervenidos en cirugia ginecolégica mayor. Se utilizé la
pupilometria para valorar la cirugia como estimulo nociceptivo, realizando mediciones
objetivas de la pupila, para determinar las dosis de remifentanilo con el objetivo de
mantener el diametro de la pupila después de la induccién. Uno de los objetivos fue
determinar los umbrales del didmetro pupilar que indican una analgesia insuficiente o
excesiva. En pacientes despiertos una dilatacion pupilar del 23% se correlaciona con
una puntuacion de dolor verbalizado de mas de 1 en una escala de 4 puntos (S: 91% y
E: 94%), por lo que se determiné el umbral de dilatacion pupilar para el aumento de la
concentracion de remifentanilo en un 30% de un diametro de referencia de 2 mm. Por
otro lado cuando la respuesta pupilar es inferior al 5% se permitio la reduccion de la
concentracion de remifentanilo. Se demostré6 en este estudio que empleando la
pupilometria para monitorizar la nocicepcién, se redujo al 50% el uso de remifentanilo
intraoperatorio y se disminuyéo el empleo de morfina en el postoperatorio en
comparacion con el grupo control. (81)
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indice de dolor pupilar (PPI: pupillary pain
index): el videopupilometro Algiscan (IDMED,
Marsella, Francia) es un dispositivo que mide el
diametro pupilar con una camara infrarroja y
consta de un puerto para conectar los electrodos
cutdneos que administran una escala de
estimulacion tetanica dolorosa calibrada. Con
este dispositivo podemos obtener el PPI, que
oscila con unos valores que van del 1 al 10. El 1
indica un bajo nivel de reactividad pupilar
(amplitud del reflejo baja) y un alto nivel de
analgesia. ElI 10 indica un alto nivel de
reactividad pupilar (amplitud del reflejo alta) y un
bajo nivel de analgesia (Imagen 20). De forma
gue si durante la anestesia, la pupila reacciona a
estimulos de baja intensidad se considera que el
nivel de analgesia es bajo. Por el contrario si la
pupila no reacciona ante estimulos de alta
intensidad se considera que el nivel de
analgesia es alto. (82,83)

Ventajas y Limitaciones del PPI:

LURNULE PRD <5% 59%<DRP<12% traon 12w

Cometario
y color
visualizado

Fuerte
(Amarillo)

UneaBase

Sensibilidad
MUY FUERTE

20%
m 1)

Imagen 20. Valores del indice de dolor

pupilar. (83)

o En el estudio de Nada Saourdin et al., demostré que el PPl puede evaluar el nivel de
analgesia durante la anestesia general. Se evidencié una disminucion significativa del
PPl después de la administracion de alfentanilo, es decir que valores del PPI
disminuyen cuando aumenta el nivel de analgesia. La medicion de PPl no se asocio con
una respuesta nociceptiva clinica o hemodinamica. (82)

7.3 INDICE PLETISMOGRAFICO QUIRURGICO (SPI)

El indice pletismografico quirargico o indice de variabilidad pletismografica (SPI, GE Healthcare,
Helsinki, Finlandia) analiza los cambio hemodindmicos para valorar la nocicepcion,
concretamente la frecuencia cardiaca y las ondas pletismograficas, que se correlacionan con la
actividad simpdtica y parasimpatica (Imagen 21). Ante un estimulo quirargico nociceptivo la
actividad simpatica es alta y la amplitud de la pletismografia esta suprimida. Para el calculo del
SPI se utiliza la formula:

SPI = 100- (0,67xamplitud de la pletismografia + 0,33xfrecuencia cardiaca). (2)

Imagen 21. Monitor del indice Pletismografico Quirargico. (84)
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Ventajas del SPI:

Bonhomme et al. evaluaron el SPI y demostraron una fuerte correlacion con la
variabilidad en la presién arterial media, la frecuencia cardiaca y el uso de opioides. Por
lo tanto, concluyeron que los valores de SPI dependen de las dosis de medicamentos
opioides empleados durante la anestesia. (85)

Bergmann et al. realizaron un estudio en 170 pacientes que se intervinieron de cirugia
ortopédica que recibieron anestesia con propofol y remifentanilo. Un grupo fue
monitorizado con SPIy el otro con los parametros clinicos y hemodinamicos estandares.
Se concluyé que hubo una disminucion del consumo de propofol y de remifentanilo y
una disminucién del tiempo de recuperacién postoperatorio. Se mostraron diferencias
estadisticamente significativas (p<0,05) tanto en el consumo de propofol (6,0 £ 2.1
frente a 7.5 £ 2,2 mg/kg/h) como en el consumo de remifentanilo (0,06 + 0,04 frente a
0,08 + 0.05ug/kg/min). Para valorar el tiempo de recuperacién postanestésica se
considerd el tiempo necesario para abrir los ojos y el tiempo hasta la extubacion. Los
resultados fueron estadisticamente significativos (p<0,05) para el tiempo de extubacién
(1,2 £ 4,4 minutos frente a 4,4 £ 4,5 min) y para el tiempo de apertura de los ojos con
respecto al fin de la cirugia (-0.08 =+ 4,4 minutos frente a 3,5 * 4,3 minutos).
Concluyeron que se puede lograr una reduccion de la dosis de los farmacos y conseguir
tiempos de recuperacién mas cortos si se adapta la anestesia general en funcion del
SPI. (86)

Huiku et al. confirmé en un estudio que el empleo del SPI tiene un impacto beneficioso
sobre la regulacion de las dosis de anestésicos utilizados, de forma que se logra un
aumento de la seguridad del paciente y de la calidad de la atencion sanitaria. (87)

En el estudio de Jain et al. se empled el SPI en 140 pacientes durante colecistectomias
por via laparoscdpica, en el que se demostré una disminucion de las nauseas y vomitos
postoperatorios y un menor dolor postoperatorio, pero hubo un aumento del consumo de
fentanilo y no hubo diferencias en la estabilidad hemodinamica. (88)

En el estudio de Won et al. monitorizaron la nocicepcion con SPI en 45 pacientes en
tiroidectomias electivas, en las que se evidencié un menor uso de oxicodona, un menor
tiempo de recuperacion postoperatorio y un menor tiempo de extubacion. (89)

Limitaciones del SPI:

El valor del SPI puede verse maodificado por el uso de marcapasos cardiacos, arritmias
cardiacas, medicacion antiarritmica, antagonistas beta-1 adrenérgicos y agonistas alfa-2
adrenérgicos. (2)

7.4 INDICE DE ANALGESIA Y NOCICEPCION (ANI)

El indice de Analgesia y
Nocicepcion (ANI) se utiliza
para la evaluacion del
equilibrio nocicepcion-
antinocicepcion. Para la
elaboracion de este indice
el dispositivo del ANI
estudia la variabilidad de la
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Imagen 22. Monitor y localizacion del sensor del ANI. (90)



frecuencia cardiaca (Imagen 22). Los valores de ANI se encuentran entre 0 y 100. Una
actividad muy baja del parasimpético se representa con el valor O e indica niveles altos de
estrés. Mientras que una actividad muy alta del parasimpatico se representa con el valor de 100
e indica niveles bajos de estrés. (2,90)

Ventajas y Limitaciones del ANI:

o En el estudio de Theerth et al. se utilizé el ANI para valorar el estado de nocicepcion en
60 pacientes en cirugias oncoldgicas, en los que se constatd una disminucion del uso de
fentanilo pero no hubo efectos en el dolor postoperatorio. (91)

o En el articulo de Soral et al. se emple6 el ANI en 102 pacientes para intervenciones con
sedacion, se evidencié un menor uso de opioides, pero no se detectd un menor uso de
propofol y ketamina. (92)

o En el estudio de Gall et al. se empled el indice ANI en 62 pacientes pediatricos. Se
concluy6 que el ANI puede ser una medida objetiva del dolor posoperatorio agudo y que
se correlaciona con el valor obtenido en la escala para evaluar el dolor postoperatorio en
nifos pequefios (escala FLACC). (93)

7.5 INDICE gNOX

Otro sistema empleado para la monitorizacion de la nocicepcion es el indice de nocicepcion
(QNOX) (Quantium Medical, Fresenius Kabi, Matard, Espafia), que ha sido incluido en el
monitor CONOX, que ademas mide el indice qCON para la profundidad anestésica. Este indice
se basa en la obtencién de la actividad del electroencefalograma y electromiograma. Los
valores del indice oscilan entre 0 y 99. Los valores cercanos a 99, indican unos valores altos de
nocicepcion y los valores cercanos a 0, indican ausencia de dolor (Tabla 8). (2)

gNOX Estado clinico

60-99 Es probable que el paciente responda a los estimulos nociceptivos
40-60 Es poco probable que el paciente responda a los estimulos nociceptivos
0-40 Hay una probabilidad muy baja de que el paciente responda a los estimulos

Tabla 8: Indice gNOX. (51)

Ventajas del indice qNOX:

e Jensen et al. realizaron un estudio en 60 pacientes sometidos a anestesia general con
propofol y remifentanilo y mostraron una serie de correlaciones estadisticamente
significativas, concluyendo que gNOX puede detectar pequefios cambios en el equilibrio
nocicepcion-nocicepcion. (50)

e En el estudio de Pineda et al., se utilizé el indice gCON para monitorizar profundidad
anestésica y el gNOX para monitorizar la nocicepcién. Como resultados obtuvieron que
el indice qCON disminuy6 de forma mas rapida durante la induccién y el indice gNOX
aument6é mas rapidamente durante la recuperacién postanestésica. Ambos encontraron
diferencias entre los tiempos de accién de los anestésicos y analgésicos. En los
resultados detectaron que el indice gqNOX disminuye con la pérdida de consciencia y
aumenta antes de que el paciente la recupere. Concluyeron que el indice gNOX podria
utilizarse como un indice de activacion, que nos informa de que el paciente va a
despertarse y que también puede utilizarse para mejorar el manejo de los analgésicos.
(53)
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7.6 COMPARACION DE DISPOSITIVOS DE NOCICEPCION

Una de las formas para comprobar la eficacia de distintos dispositivos de medicién de la
nocicepcion es realizar estudios comparativos de los mismos y analizar los resultados.

El estudio de Sandra Funcke et al., comparo la administracién de opiaceos mediante 3
técnicas de monitorizacion de la nocicepcion: SPI, NOL, PPI y juicio clinico en el
grupo control, en 48 pacientes sometidos a prostatectomia radical retropubica con el
mantenimiento de la anestesia con sevoflurano/sufentanilo intraoperatorio. Como
variables del estudio se analizaron la administracion de sufentanilo durante la cirugia,
las hormonas del estrés (ACTH vy cortisol) determinadas en 4 momentos de la
intervencion y en la recuperacion. La monitorizacion de la nocicepcion se refleja de
manera diferente segln el monitor de nocicepcion que se utilice. Segln el monitor que
se utilizd se administraron diferentes dosis de sufentanilo. Se concluyé que el PPI
supuso una administracion menor de sufentanilo pero conllevd unos niveles mas altos
de hormona del estrés. No se determinaron diferencias en cuanto al consumo de
opioides en el grupo monitorizado por el SPI y el grupo control, pero si que se comprobé
gue el SPI tuvo niveles mas bajos de cortisol y ACTH. Los pacientes que reciben mas
opioides tienen niveles mas bajos de la hormona del estrés. En este estudio el NOL no
redujo el consumo de opioides ni alteré la liberacion de hormonas del estrés en
comparacion con el grupo de control. (94) Esto pudo ser debido a que se disminuyé la
dosis de remifentanilo cuando el NOL era menor del umbral inferior y en casi la mitad de
los pacientes se detuvo la infusion de remifentanilo. Esto pudo ocasionar que hubiera
periodos en los que la analgesia no fuese adecuada y por tanto los niveles de hormona
del estrés fueron elevados en este grupo. NOL no puede predecir o anticipar estimulos
dolorosos y se debe utilizar como complemento del juicio clinico durante la cirugia. (95)
Una de las limitaciones de este estudio es que sbélo se incluyeron pacientes
masculinos, por estudiarse sOlo prostatectomias, otra limitacion fue que la
administraciéon del grupo de opioides siguié las guias de practica clinica de cada
institucion, sin llevar un protocolo comun. (94)

Dostalova et al. realizaron un estudio en el que dividieron aleatoriamente a 72
pacientes en tres grupos segun la monitorizacién de la nocicepcion: ANI, SPI y grupo
control. Estudiaron como influenciaba la monitorizacion con estos indices en el uso
intraoperatorio de opiaceos, los niveles de cortisol postoperatorios y el dolor
postoperatorio. La administracion de bolos adicionales de sufentanilo ocurrié antes en
los grupos monitorizados por ANl y SPI que en el grupo control. Demastraron
diferencias estadisticamente significativas con respecto a la disminuciéon del uso de
opioides y con tiempos de recuperacion postanestésica menores, que pueden ser Utiles
para la practica clinica pero que no representan una superioridad en comparacion con el
grupo control. Tampoco se observaron diferencias significativas en los niveles de
cortisol postoperatorio, ni en la tasa de complicaciones, ni en el dolor postoperatorio
entre los distintos grupos. (96)

En el estudio observacional prospectivo de Pantalacci et al., se comparé el empleo del
indice gNOX con el indice de Analgesia y Nocicepcién (ANI) para monitorizar la
nocicepcion en pacientes anestesiados con remifentanilo y desflurano sin relajantes
musculares, en colecistectomias laparoscopicas ambulatorias. Durante el
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mantenimiento de la anestesia el ANI oscilé entre los valores de 50 y 80. Los valores
mayores de gCON y gqNOX coinciden con los momentos de la induccion y del despertar,
durante el mantenimiento de la anestesia los valores permanecieron entre 40 y 60. Se
evidenci6é una pobre relacién lineal pero significativa entre el ANI y el gNOX (r=0,07,
p<0,001). También se evidencié una relacion lineal negativa entre gqNOX y tasa de
infusién de remifentanilo (r* = 0,13, p<0,001). Por Gltimo, comparando el ANI con el
gNOX se observé una correlacion de regresion lineal de efectos mixtos (r?) de 0,65. El
estudio finalmente sugiere que los valores de 40 a 60 para ambos indices pueden
corresponder a niveles adecuados de profundidad de hipnosis (QCON) y analgesia
(gNOX). No obstante son necesarios mas estudios para llegar a una validacion de los
resultados en otros tipos de cirugia para dirigir la administracion de analgésicos durante
la anestesia general. (65)

¢ Hasta el momento no se han realizado revisiones sistematicas en The Cochrane
Library sobre la monitorizacion de la nocicepcion.

7.7 NIVELES DE NOCICEPCION

NOL Pupilometria PPI SPI ANI gNOX
Parametros | Multiple(6) Unico Unico | Biparamétrico | Unico | Biparamétrico
Rango 0-100 0-10 0%-100% 0-100 100-0 0-99
Analgesia Verde
adecuada 10-25 0-2 (0-12%) <50 50-70 40-60

Tabla 9. Comparacion de los indices de Nocicepcion. (Elaboracién propia)

8. CONCLUSIONES

La tecnologia para monitorizar la profundidad anestésica y la nocicepcién utilizando
algoritmos cada vez mas complejos, ha avanzado en los Ultimos afios de una manera
exponencial, siendo necesaria para los anestesiélogos una curva de aprendizaje y conocer
los estudios que avalan la evidencia cientifica de su uso en la practica clinica.

La monitorizacion subjetiva, segun el juicio clinico del anestesiélogo, valora los cambios
en la frecuencia cardiaca, presion arterial, temperatura, sudoracion, lagrimeo y la
coloracién de los labios y mucosas para manejar el mantenimiento de la profundidad
anestésica. En la actualidad aunque han aparecido métodos objetivos, se siguen utilizando
todos estos parametros como guia de la profundidad anestésica.

Las escalas de valoracion de la sedacidn son utiles para unificar criterios de los distintos
profesionales de la salud, proporcionando una buena fiabilidad entre observadores y una
buena validez de la observacion de las personas sedadas. Su éxito radica en que son de
facil aplicacién y comprension.

Se ha demostrado con un grado de evidencia bajo, que el BIS en la anestesia general
disminuye el riesgo de episodios de consciencia intraoperatoria en comparacién con la
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monitorizacién por medio de signos clinicos y ademas, que puede disminuir el tiempo de
recuperacion postanestésica.

Se ha demostrado con un grado de evidencia moderado que con la Entropia se disminuye
el tiempo transcurrido para despertar, el nUmero de episodios de despertar intraoperatorio y
se ha reducido la cantidad de anestésico inhalatorio administrado. Se ha demostrado con
un grado de evidencia bajo que con la Entropia se redujo la administracion de anestésico
intravenoso (propofol) y se disminuy6 el tiempo de estancia en la URPA.

La concentracion alveolar minima es muy util siempre que el anestésico de
mantenimiento sea inhalatorio.

La nocicepcidn es un nuevo campo que acaba de empezar y en el que quedan muchos
elementos por establecer, como cual es el punto 6ptimo en el equilibrio entre nocicepcién y
analgesia, y si por ejemplo, ese punto puede variar segun la edad del paciente, el sexo, las
comorbilidades o el tipo de intervencién quirurgica.

El indice NOL es capaz de determinar de forma eficaz la respuesta nociceptiva, diferenciar
entre estimulos nocivos, posibilitar una reduccién del consumo de opiaceos y mejorar el
estado hemodinamico cuando se utiliza en anestesia general. El indice pletismografico
quirargico (SPI) y la pupilometria han demostrado, cada uno individualmente, diferencias
estadisticamente significativas en cuanto a la reduccién del consumo de propofol y
remifentanilo y un menor tiempo de recuperacion postanestésica, en comparacion con el
manejo anestésico por métodos subjetivos. Utilizando el indice de analgesia y
nocicepcién (ANI) se puede disminuir el uso de fentanilo intraoperatorio y puede ser una
medida objetiva en la valoracion del dolor postoperatorio agudo en nifios.

A pesar de la eficacia comprobada de estos indices, son necesarios mas estudios para
conseguir una mayor evidencia cientifica. Ademas hay que investigar los valores de umbral
y los rangos de los indices de nocicepcién, con el fin de que puedan llegar a aplicarse de
una manera 6ptima en la préctica clinica diaria.

Con esta revision bibliografica, se han cumplido los objetivos planteados al inicio de la
misma, se ha hecho un resumen de la situacion actual de la monitorizacion de la
profundidad anestésica y del momento incipiente en el que nos encontramos de la
monitorizacién nociceptiva en la actualidad. Es esperable que en los préximos afios se
produzcan amplios avances en este campo, que seran susceptibles de nuevos estudios,
fundamentalmente en el entorno de la nocicepcion.
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10. ANEXOS

10.1 TABLA DE ABREVIATURAS
American Society of Anesthesiologists ASA
Anestesia Total Intravenosa TIVA
Concentracion alveolar minima CAM
Electroencefalograma EEG
Electromiograma EMG
Entropia de estado SE
Entropia de respuesta RE
Entropia de retraso de fase PLE
Escala de agitacion y sedacion de Richmond / Richmond Agitation-Sedation RASS
Scale
Escala modificada de sedacion y vigilancia evaluada por el observador / MOAA/S
Modified Observer’s Assessment of Alertness/Sedation Scale
European journal of Anaesthesiology EJA
Frecuencia del borde espectral FBE
Indicador de calidad de sefal SQl
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indice biespectral BIS

indice combinado de estimulo de analgesia CISA
indice de Analgesia y Nocicepcién / Analgesia Nocicepcion Index ANI

indice de dolor pupilar / pupillary pain index PPI

indice de estado del paciente / Patient State Index PSI

indice de pletismografia quirdrgica / Surgical Pleth Index SPI

indice del nivel de nocicepcion / Nociception Level Index NOL Index
Matriz Espectral de Densidad MED
Probabilidad de prediccién PK
Sociedad Espafiola de Medicina Intensiva, Critica y Unidades Coronarias SEMICYUC
Tasa de supresion / burst suppression ratio BSR

Tren de cuatro / train of four TOF
Unidad de cuidados intensivos UCl
Unidad de cuidados vitales uVvi
Unidad de reanimacién postanestésica URPA
Variable de la asimetria interhemisférica ASYM
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