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GLOSARIO DE ABREVIATURAS

ACA: Arteria cerebral anterior

ACVA: Accidente cerebrovascular agudo

ACM: Arteria cerebral media

ACP: Arteria cerebral posterior

AD: Agitacion al despertar

ASA: American Society of Anesthesiologists

ATP: Adenosin trifosfato

AjvDO;: Diferencia del contenido arterio-venoso de O, yugular
BHE: Barrera hematoencefalica

BIS: indice biespectral

Caa3: Citocromo oxidasa aa3

CaO0;: Concentracion arterial de oxigeno

CEC: Circulacion extracorporea

cm: Centimetros

CFTO: Citrato de fentanilo transmucosa

CjvO;: Contenido venoso yugular de oxigeno
CMRO;: Consumo metabolico regional de oxigeno
CO;: Diodxido de carbono

DAVO;: Diferencia arterio-venosa de oxigeno

DO,: Aporte cerebral de oxigeno

ECG: Electrocardiograma

EEG: Electroencefalograma

EMG: Electromiograma

EtCO,: Concentracion de CO; al final de la espiracion
FC: Frecuencia cardiaca

FDA: Agencia de alimentos y medicamentos (Food and Drug Administration)
FIR: Infrarrojo lejano (Far infrared)

FSC: Flujo sanguineo cerebral

g: Gramos

GC: Gasto cardiaco
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Hb: Hemoglobina

HHb: Desoxihemoglobina

iv: Intravenoso

Kg: Kilogramo

L: Litro

LCR: Liquido cefalorraquideo

Ipm: Latidos por minuto

mceg: Microgramo

mg: Miligramo

min: Minuto

MIR: Infrarrojo mediano (Middle infrared)

ml: Mililitro

mm: Milimetro

mmHg: Milimetros de mercurio

mYPAS: Escala de ansiedad modificada de Yale (modified Yale preoperative anxiety
scale)

MNIO: Monitorizacidon neurofisioldgica intraoperatoria
NIRS: Espectroscopia por reflectancia cercana al infrarrojo
Nm: Nanometro

0,: Oxigeno

O,Hb: Oxihemoglobina

ORL: Otorrinolaringologia

PaCO;: Presion arterial de didxido de carbono

PAED: Escala de delirium al despertar de la anestesia (Pediatric Anesthesia Emergence
Delirium)

PaQ,: Presion arterial de oxigeno

PAM: Presion arterial media

PANI: Presion arterial no invasiva

PE: Potenciales evocados

PESS: Potenciales evocados somatosensoriales

PET: Tomografia por emision de positrones

PPIA: Presencia de los padres en la induccion anestésica

XXl



PHBQ: Cuestionario de conducta posthospitalaria (posthospital
questionnaire)

PIC: Presion intracraneal

PPC: Presion de perfusion cerebral

PtiO;: Presion tisular de oxigeno intracerebral

REOQO: Ratio de extraccion cerebral de oxigeno

RVC: Resistencia vascular cerebral

s: Segundo

Sa0,: Saturacion arterial de oxigeno

ScO;: Saturacion cerebral de oxigeno
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TCPO: Trastorno del comportamiento en el postoperatorio
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RESUMEN

Introduccion

Las alteraciones del comportamiento en el postoperatorio (TCPO) de cirugia
pediatrica se presentan con una elevada incidencia, pudiendo observarse hasta en el
60% de los casos. Esta situacion tiene un gran impacto no solo a nivel psicoldgico, sino
también en el ambito médico, académico, social y econémico. Se ha asociado a diversos
factores de riesgo como la edad, sexo femenino o ansiedad preoperatoria, aunque su

etiologia atn se desconoce.

El objetivo principal de este estudio es determinar si los descensos de la
saturacion cerebral de oxigeno en el intraoperatorio de cirugia pediatrica se relacionan

con el desarrollo de alteraciones del comportamiento al dia 7 y 28 del postoperatorio.

Material y métodos

Se disefio un estudio prospectivo observacional en el que se incluyeron 198
pacientes con edades comprendidas entre los 2 y los 12 afos, programados para cirugia
mayor bajo anestesia general. Se monitorizd la saturacion cerebral de oxigeno
registrandose sus valores en diferentes etapas de la intervencion quirtrgica y analizando
sus descensos >20%, >15%, >10% y >5% con respecto al valor basal. La presencia de
ansiedad preoperatoria se evalu6 mediante el empleo de la Escala de Ansiedad
Preoperatoria de Yale modificada (m-YPAS), y las alteraciones del comportamiento se
valoraron al dia 7 y 28 del postoperatorio mediante la Encuesta de Conducta
PostHospitaliaria (PHBQ). Los datos fueron analizados utilizando un analisis de

regresion logistica, considerando un p-valor <0,05 estadisticamente significativo.

Resultados

La incidencia de los TCPO fue del 38,8% al dia 7 y del 21, 7% al dia 28, y un

60,1% de los pacientes presentaron ansiedad preoperatoria. Tras realizar el analisis
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estadistico, nuestros resultados mostraron que son factores de riesgo independiente para
el desarrollo de TCPO el descenso de la ScO; > 15%, > 10% y > 5%, la ansiedad

preoperatoria, el peso y la duracién de la cirugia.

Asimismo, podemos afirmar que cuanto mayor es el descenso de la ScO, mayor
es la probabilidad de manifestar TCPO, de tal manera que por cada 1% que disminuye
la ScO,, el riesgo de manifestar TCPO al dia 7 se multiplica por 0,897 y al dia 28 por
0,836.

Conclusiones

Los descensos de la saturacion cerebral de oxigeno en el intraoperatorio de
cirugia pediatrica se relacionan con el desarrollo de alteraciones del comportamiento al
dia 7 y 28 del postoperatorio. Ademas, la intensidad de su descenso ha demostrado
aumentar la probabilidad de presentar TCPO tanto al dia 7 como al dia 28 del
postoperatorio. Asimismo, también constituyen factor de riesgo independiente para la

manifestacion de TCPO el peso, la ansiedad preoperatoria y la duracion de la cirugia.
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Introduccion

1. INTRODUCCION

1.1. HISTORIA DE LA ANESTESIA PEDIATRICA

El término “anestesia” fue acufiado por Oliver Wendell Holmes, empleandolo
por primera vez el 21 de noviembre de 1846 en una carta dirigida a William T. Morton
después de haber presenciado la amputacion de la pierna de un paciente sometido a los
efectos del éter. Es un término de origen griego que significa “a” (sin) y “estesia”

(sensibilidad) (1).

Durante los tltimos 150 afios, dentro de los avances en el campo de la medicina,
la introduccion de la anestesia en el acto quirurgico se debe considerar uno de los
regalos mas grandes de la profesion médica a la humanidad, y especialmente a los
nifios. Hoy en dia es incomprensible la mds minima intervencidon quirurgica sin los

beneficios de la anestesia (1, 2).

1.1.1. El siglo XIX

El 30 de marzo de 1842 el Dr. Crawford W. Long (1815-1878) (figura 1),
médico rural en Georgia, administré dietil-éter (“éter””) a un paciente para extirparle de
forma indolora una tumoracion cervical, convirtiéndose en la primera intervencion
quirurgica realizada en un paciente anestesiado. Long habia participado en los ether
frolics o “juegos del éter”, reuniones en las cuales se inhalaba vapores de éter con
propositos de entretenimiento. Observd que durante esos periodos de excitacion no se
percibian los golpes o erosiones que sufrian los participantes, similar a lo observado por
Wells con el 6xido nitroso. Con lo anterior en mente, penso en la posibilidad de usar el

éter para aliviar el dolor durante una intervencion quirargica (2).

El 30 de septiembre de 1846 el dentista estadounidense William Thomas Green
Morton (1819-1868) extrajo un diente de manera indolora utilizando éter (figura 2).
Después de leer en el periddico un informe favorable acerca de este suceso, el

cirujano Henry Jacob Bigelow organiz6 una demostracion el 16 de octubre de 1846 en
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el quiréfano del Hospital General de Massachusetts (Boston) (figura 2). En esta
demostracion, el Dr. John Collins Warren extirpé un tumor del cuello de un tal Edward
G. Abbott. El quiréfano fue rebautizado popularmente como el Ether Dome (domo del

éter) y fue preservado como monumento a este evento histdrico.

Figura 1. Crawford W. Long

John Snow (1813-1858), es considerado el primer especialista en anestesiologia
de la historia. Realizd su primera anestesia con éter en 1847, pero pronto cambid al
cloroformo. En 1857, tras una década de practica, Snow presentd su experiencia
anestésica con cloroformo en cientos de nifios, incluyendo 186 menores de 1 afio de

edad, en su libro “Sobre cloroformo y otros anestésicos”.

Durante la época de Snow y bien entrado el siglo XX, miles de neonatos,
lactantes y nifios sobrevivieron a las cirugias y anestesias en Norteamérica, Europa y
otro paises, pero en manos de aquellos menos experimentados que el Dr. Snow, el uso
del cloroformo, con un estrecho margen de seguridad, condujo a una alta incidencia de

accidentes y muertes.
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El cloruro de etilo, aunque fue descubierto en 1847, se empezo a usar en los
ultimos afios del siglo XIX. Este potente agente volatil pronto se popularizé debido a
que producia una rapida induccién y demostré ser mas seguro que el cloroformo. El
éxito de la anestesia con este agente promovio la creacion de una gran variedad de
implementos para su administracion, que iban desde el mdas sencillo hasta el mas

complejo (figura 3).

Figura 2. A la izquierda, primera cirugia con anestesia etérea. A la derecha,
Hospital General de Massachussets.

1.1.2. Primera mitad del siglo XX

Generalmente, entre 1846 y 1940, la anestesia era un acto arriesgado para los
nifos. Pocos médicos dedicaron su practica clinica a la anestesiologia, dejando huérfana
la anestesia pediatrica. Cualquier éxito que ocurrio antes de 1940 fue el resultado de la
dedicacién y trabajo de unos pocos médicos que pusieron especial interés en el

desarrollo de instrumentos que permitieran anestesiar a los nifios.

En este periodo merece un especial reconocimiento el Dr. Charles
Robson (1884-1969), llamado el "Padre de la Anestesia Pediatrica" y jefe de
anestesiologia del Hospital for Sick Children de Toronto. En 1936 describi6 la técnica

de administracion de éter mediante goteo abierto sin intubacion endotraqueal como un
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procedimiento corriente en su practica anestésica y que constituia una norma para esa

época (2, 3).

En este periodo la seguridad del nifio dependia de la pericia del anestesidlogo
para mantener la via aérea permeable, sin tubo endotraqueal, y proporcionar una
profundidad anestésica suficiente durante la cirugia, sin llegar a la depresion
respiratoria. Desgraciadamente, no todos los procedimientos anestésicos llegaban a
buen término. Cuando ocurria una muerte, se diagnosticaba status linfaticus para

explicar un colapso cardiorespiratorio no esperado (4).

Figura 3. A la Izquierda, fotografia del aparato de éter en acero. Este incipiente
vaporizador estaba lleno de éter y se insertaba en un contenedor de agua caliente.
Estaba provisto de un tubo de goma que dirigia el vapor hacia el paciente, y de un
dial que permitia ajustar la cantidad de vapor. A la derecha, Mascarilla de
Yankauer utilizada para la técnica de goteo

En respuesta a estos riesgos, el Dr. Joseph Clover (1825-1892) desarrolld el
primer aparato que proporciond concentraciones controladas de cloroformo. Este es uno

de los informes mas tempranos referente a la seguridad del paciente (figura 4).

En la historia de la anestesia pedidtrica, merece una mencion especial el Dr.

Philip Ayre (1901-1979). Su nombre siempre estara asociado al sistema respiratorio
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pieza en “T” que describi6 por primera vez en 1938, y que ideo con el fin de superar las
dificultades que habia en la prestacion de anestesia para la cirugia del labio leporino y
paladar en lactantes, describiéndolo como "una batalla prolongada y sangrienta entre
el cirujano y el anestesista con el paciente desafortunado como el campo de batalla".
La clave de su sistema era la pieza en “T” a través de la cual se introducian gases
frescos a un elevado flujo, un sistema sin valvulas que minimizaba el espacio muerto y
la resistencia a la respiracion. Este mecanismo tan innovador fue uno de los sistemas

mas importantes que se desarrollaron en la practica anestésica (2).

Clover’s Portable Regulating Ether Inhaler

This most ingenious and useful apparatus is represented in Fig 37.
F is the face-picce ; E is the ether reservoir through which the air-carrent
passes ; and B is an indiaorubber bag. When the face-piece fits the face

accurately, the patient breathes back-
wards and forwards into the bag.
Mr. Pric Teale has very properly
drawn  atte to the importance
of the fae i rer admini-
stration ; and in an excellent article !
gives dingrams of good and bad face-
e -, L

ratus possesses

contain any
n of fresh
tightly plugs on
which fits into ome
ing through the
mount of the
other end of
ing the ether

e tube T tl

Figura 4. A la izquierda, Joseph Clover mostrando su aparato para administrar
cloroformo en su padre John Wright Clover, en 1862. A la derecha, regulador portatil
para la secuencia 6xido nitroso-éter disefiado por el Dr. Clover en 1857, usado durante
mas de 50 afios.

1.1.3. Tras la II Guerra Mundial

El Consejo Americano de Anestesidlogos se cred en 1938, dando a estos

especialistas un estatus profesional distintivo y equiparable al de los cirujanos. La
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ciencia médica habia sido ampliamente influida por las experiencias y avances

tecnologicos asociados con la I Guerra Mundial.

El primer residente de anestesiologia, en el Children's Hospital (CHOP) de
Philadelphia, fue Margery Van N. Deming (1914-1998). Deming enfermé de
poliomielitis a los 13 afios ocasiondndole graves secuelas en su brazo derecho que
posteriormente le dificultarian llevar a cabo la intubacion. Cuando comenzd en
el CHOP, Richard Foregger hizo para ella una lamina zurda de Miller. Este
acontecimiento inici6 probablemente el movimiento a nuestra practica actual de exponer

con un laringoscopio zurdo y de colocar el tubo endotraqueal con la mano derecha.

En Norteamérica, el Dr. M. Digby Leigh (1904-1975) desarrollé un programa de
formacion en anestesia para los militares canadienses durante la II Guerra Mundial, el
cual evoluciono hasta convertirse en una diplomatura de 3 afios. Su programa ha sido el

modelo para la formacion de residentes en los tltimos 60 afios.

Gordon Jackson-Rees fue director de anestesia pediatrica en la Universidad de
Liverpool, forméndose con Robert Macintosh. Realizd dos importantes contribuciones
relacionadas con la seguridad del nifio anestesiado. Primero, modifico la pieza en “T”
de Ayre creando un sistema que permitia un mejor control en la ventilacion al introducir
una bolsa con un extremo abierto conectado a la rama espiratoria. Segundo, introdujo de

manera segura el curare y otros relajantes musculares en la practica clinica (5).

Una técnica anestésica que se convirtid en una gran herramienta durante este
periodo fue la intubacion endotraqueal. Robert Reynolds Macintosh (1897-1989)
desarrolld el laringoscopio llamado Macintosh en 1943, probablemente el mas
ampliamente difundido en todo el mundo. Robert Arden Miller (1906-1976) desarrollo
en 1941 una hoja recta para el laringoscopio, curvada cerca del extremo distal y
disefiada especificamente para levantar la epiglotis. Mas adelante, desarroll6 una lamina

similar disefiada especificamente para el uso en pacientes pediatricos.
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1.1.4. Desde 1960 a la actualidad

Desde 1960 en adelante, pediatras, cirujanos pedidtricos y anestesiologos,
estudiaron cohortes de nifios que sufrian asfixia, sindrome de distress respiratorio
(SDR) y otras anomalias que suponian un riesgo vital, organizando unidades neonatales

especificas (2, 6)

Destacan como avances mas significativos para la anestesia pediatrica: la
expansion del programa de formacion oficial que se inici6 en el Children’s Hospital de
Philadelphia, el establecimiento en la mayoria de hospitales infantiles de departamentos
de anestesiologia, la introduccién de nuevos agentes anestésicos mas seguros, el
desarrollo de la preparacion preoperatoria, el establecimiento de nuevas vias de

administracion de los sedantes, y la monitorizacion cardiopulmonar intraoperatoria (2).

1.1.5 Anestesia pediatrica en Espaiia

En la historia de la anestesia en Espana en el siglo XIX hay un hecho clave: la
introduccion por el Dr. Salvador Cardenal de los métodos antisépticos de Lister. Este
acontecimiento origind que desde muy pronto algunos cirujanos como el Dr. José
Ribera Sans se decidiera a realizar cirugia mayor abdominal a los nifios. En el “XI
Congreso Internacional de Medicina” celebrado en Roma en 1894, Riberas Sans
presentd una comunicacion con una serie de 51 casos de laparotomias, de los cuales la
mayoria eran pacientes pediatricos. En esta serie de pacientes hubo varios casos de
fallecimientos en el postoperatorio inmediato, que habitualmente se atribuian a asfixia,
colapso o sincope; pero con mayor probabilidad estarian relacionadas con el empleo de
cloroformo ya que en este tipo de cirugia se requerian planos mas profundos de

anestesia (1).

El cloroformo fue el anestésico de eleccion en la etapa inicial de la cirugia
pediatrica a pesar de que la mayoria de los cirujanos tenian un gran temor a sus efectos
colaterales. Este temor les hizo en muchas ocasiones operar a los nifios sin anestesia,

totalmente despiertos y sujetos por un ayudante. Realmente, el cloroformo reunia una
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serie de caracteristicas que lo hacian especialmente 1til en los nifios lo que ocurria es
que las mezclas que se administraban entonces de aire-cloroformo eran muy hipoxicas.
Por este motivo, muchos cirujanos volvieron a utilizar el éter que en Espafia, estaba

olvidado desde el ano 1847 (7).

Poco a poco el éter fue ganando terreno al cloroformo pero no logré destronarlo
en anestesia pediatrica hasta después de la Guerra Civil, convirtiéndose en los afios 40 y
50 en el anestésico inhalatorio mas utilizado en los nifios (7). Uno de los principales
inconvenientes que presentaban los anestésicos inhalatorios era su administracion en la
cirugia de cabeza, boca y cuello, por este motivo a partir de 1930 se empez0 a utilizar la
Avertina (alcohol tribromoetilico) rectal, sola o acompafniada de pequefias inhalaciones
de éter. Esta técnica la popularizdo en Espafia Emilio Roviralta, utilizandola hasta la
década de los cincuenta. Por otro lado, las técnicas anestésicas con intubacidn no
empezaron a utilizarse en Espafia hasta finales de los afios cuarenta y principios de los

cincuenta (2).

1.2. ALTERACIONES CONDUCTUALES EN EL PERIOPERATORIO

1.2.1. Consideraciones generales

En el afio 1945, Levy publica el primer estudio que evalua los problemas del
comportamiento de 124 nifios intervenidos quirurgicamente, observando que un 50%
presentan agitacion durante la induccion anestésica y, hasta un 25% sufren alteraciones
emocionales en el postoperatorio (8). Desde entonces, el interés y la atencion sobre el
estrés emocional del nifio hospitalizado y sobre el riesgo que tiene de presentar

alteraciones psicologicas en el perioperatorio ha ido en aumento (9).

Los trastornos que se observan con mayor frecuencia son la ansiedad
preoperatoria, la agitacion al despertar y las alteraciones del comportamiento en el

postoperatorio, con una incidencia que varia segun la literatura en un rango de un 10% a
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un 80% (9, 10). Normalmente son fendmenos autolimitados pero pueden prolongarse en
el tiempo ocasionando un gran problema para el paciente y sus cuidadores ya que tiene
impacto no so6lo a nivel psicoldgico (ansiedad, irritabilidad o agresividad) sino también
en el ambito médico (mayor incidencia de dolor, peor cicatrizacién o inmunosupresion),

social (problemas académicos y para relacionarse con otros nifios) y economico (9).

1.2.2. Clasificacion

1.2.2.1. Ansiedad preoperatoria

El concepto de ansiedadtiene su origen en el latin (anxietas, angustia,
afliccion). Es importante para los anestesidlogos apreciar el impacto que tiene la
ansiedad preoperatoria en los nifios, no solo por ser causa de sufrimiento y angustia
antes de la intervencion quirurgica, sino también por el impacto negativo que tiene en la
recuperacion postoperatoria inmediata y por las reacciones fisiologicas y psicologicas
adversas. En la poblacion pediatrica la prevalencia de ansiedad preoperatoria varia entre

un 40-60% seglin los diferentes estudios (11, 12).

Clinicamente es un sentimiento subjetivo que el nifio experimenta con terror,
nerviosismo, agitacion y llanto. Los nifios con niveles mas altos de ansiedad en el
preoperatorio son mas vulnerables a presentar agitacion al despertar de una anestesia
general, alteraciones del comportamiento en el postoperatorio, asi como mayor

incidencia de dolor postoperatorio y necesidad de analgésicos (11, 13)

Por otro lado, la ansiedad activa la respuesta humana al estrés aumentando la
concentracion sérica de hormonas neuroendocrinas (cortisol, catecolaminas) y
citoquinas (interluquina 6) lo que ocasiona un aumento del catabolismo, retraso en la
cicatrizacidn e inmunosupresion postoperatoria. Los nifilos son especialmente
vulnerables a esta respuesta sistémica debido a su limitada reserva energética, gran

masa encefalica y los grandes requerimientos de glucosa (11, 14).
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1.2.2.2 Agitacion al despertar (AD)

Excitacion postanestésica, delirium o agitacion al despertar, son algunos de los
términos empleados indistintamente en la literatura para describir éste fendémeno agudo,
durante el cual el paciente puede mostrar ansiedad, inquietud o desorientacion (15, 16).
Sin embargo, para evitar confusiones se ha intentado reconocer las diferencias entre

estas tres alteraciones (17).

El delirium se puede describir como un sindrome psiquiatrico complejo que
incluye trastornos de la percepcion, alucinaciones y agitacion psicomotora. Algunos
autores lo han descrito como un estado de inconsciencia en el cual el nifio estd irritable,
poco colaborador, con un llano inconsolable y pataleando. Tipicamente, estos nifios no
reconocen ni identifican a sus familiares ni objetos. El término delirium a menudo es
sustituido por términos como agitacion o excitacion (16). La agitacion al despertar es un
estado de inquietud leve y distress mental que, a diferencia del delirio, no siempre
sugiere un cambio significativo del comportamiento pudiendo ser indicativo de otras

cosas como dolor (15, 17, 18) .

No es un fendmeno nuevo. En los afios 60, Eckenhoff (19) describid por primera
vez los signos de hiperexcitacién que presentaban los pacientes después de haber sido
anestesiados con éter, ciclopropano o ketamina. Gradualmente, la administracion de los
anestésicos antes nombrados fue disminuyendo haciéndose mas comun el uso del
halotano que, junto con el adecuado manejo del dolor postoperatorio, hizo que la
incidencia de la AD disminuyera. Sin embargo, con la introduccidén en la practica
clinica de nuevos agentes volatiles de accion corta, como el sevoflurano o el desflurano,
el problema de la AD ha emergido de nuevo (17, 20-22). Para los anestesiélogos que se
dedican de manera habitual a la anestesia pediatrica, la AD es probablemente el evento
postoperatorio mas temible. La incidencia de la AD en los nifios varia de un 2% a un
50% segun los distintos estudios, pudiendo llegar a observarse hasta en el 80% de los

casos (21, 23, 24).
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Tipicamente se presenta de manera precoz, una vez finalizada la anestesia
(media de 14 + 11 minutos), pero puede retrasarse hasta 45 minutos después (16, 18). A
menudo patalean y arremeten contra su entorno, son incapaces de mantener el contacto
visual y son inconsolables (15, 18). Malarbi ef al. (23) intentaron identificar algunos
sintomas mas especificos de la agitacion al despertar, observando que la mirada fija o
perdida, los movimientos involuntarios, las patadas y el desconsuelo son signos

independientes de AD en nifios de 18 meses de edad a 6 afios.

1.2.2.3. Trastornos del comportamiento en el postoperatorio (TCPO)

En las ultimas décadas, numerosos estudios han evaluado la incidencia de las
alteraciones cognitivas en el postoperatorio de cirugia pediatrica. En trabajos previos
(25, 26) ya se habia demostrado la existencia de una fuerte relacion entre la ansiedad
preoperatoria, la agitacion al despertar y la manifestacion posterior de alteraciones del

comportamiento en el postoperatorio.

La incidencia de TCPO se puede manifestar hasta en el 50-60% de los nifios
sometidos algun tipo de intervencidon quirurgica (27, 28). En el estudio de Kain ef al.
(27) observaron que hasta el 67% presentaban alteraciones del comportamiento el
primer dia tras la cirugia, el 45% al segundo dia, y hasta un 23% al cabo de dos
semanas. Es un fenémeno autolimitado, pero puede persistir hasta en el 20% al cabo de

6 meses y en el 7,3% al afio.

Los TCPO incluyen una serie de manifestaciones tales como alteraciones del
suefio, trastornos de la alimentacion, agresividad, ansiedad o enuresis, pudiendo
ocasionar un retraso en el alta hospitalaria, insatisfaccion de los padres y, si persisten
durante un periodo prolongado, pueden interferir en el desarrollo cognitivo y emocional

del nifio (27, 29, 30).
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1.2.3. Factores de riesgo

1.2.3.1. Edad

La edad es el principal factor predictivo en el desarrollo de las alteraciones
conductuales en el perioperatorio, puesto de manifiesto por primera vez en el estudio

publicado por Levy (8) y confirmado en trabajos posteriores (9, 29, 30).

Los nifios en edad preescolar (3-5 afos) son mas vulnerables a presentar este
tipo de fenomenos, multiplicandose el riesgo por cuatro en menores de tres afios (21,
31). Aono et al. (21) en su estudio prospectivo sobre la incidencia de AD con
sevoflurano en 116 nifios entre 3 y 10 afios, obtuvieron una mayor tasa de AD en el
grupo de edad de 3-6 afios (40%) en comparacion con el grupo de 6-10 afos (11,5%).
Martini et al. (32) hacen referencia al papel de la inmadurez cerebral y psicologica en la
génesis de este tipo de trastornos, y a la mayor predisposicion a manifestar ansiedad

preoperatoria y un despertar alterado de la anestesia.

1.2.3.2. Personalidad, temperamento

La personalidad del nifio juega un papel crucial ya que influye en su capacidad
de reaccion y respuesta ante un entorno hostil y estresante (33). Por este motivo, los
niflos mas timidos y menos sociables son mas susceptibles a presentar ansiedad en el

perioperatorio, asi como AD y TCPO (14,32).

1.2.3.3. Experiencia anterior

Los nifios que han sufrido una mala experiencia, como dolor o una induccion
anestésica traumatica, pierden la confianza con su entorno (29). En sus respectivos
estudios, Lumley (33) y Karling (34) han prestado especial atencion al antecedente de
hospitalizacion previa como factor de riesgo predictivo del desarrollo de TCPO. Por su
parte, Stargatt et al. (9) consideran que una anestesia previa es factor predictor de

alteraciones del comportamiento a los 30 dias del postoperatorio.
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1.2.3.4. Padres

La relacion entre la ansiedad y personalidad de los padres y los TCPO de los
hijos estd bien documentada en la literatura (9, 13, 27, 35). La familia desempefia un
papel fundamental en el modo en el que los nifios son capaces de afrontar la experiencia
de una hospitalizaciébn e intervencion quirurgica. Entre los factores de riesgo
sociofamiliar se han descrito el ser hijo Unico, la familia monoparental y vivir en la

ciudad (9, 34)

1.2.3.5. Tipo de hospitalizacion

La intervencidén quirdrgica que requiere ingreso hospitalario se asocia a una
mayor incidencia de TPCO que la cirugia mayor ambulatoria (9, 29). Un metaanalisis
realizado por Thompson et al. (26), con el objetivo de buscar la asociacion entre la
hospitalizacion y las alteraciones del comportamiento, ha demostrado que hay menos
TCPO en los ingresos ambulatorios de un dia y en los ingresos hospitalarios con una

duracidn inferior a los cuatro dias.

1.2.3.6. Tipo de cirugia

Los resultados publicados en la literatura en cuanto a la relacion entre el tipo de
cirugia y los TCPO son contradictorios (9, 29). Existen multitud de estudios que
relacionan la cirugia del aparato genitorurinario (27) y la otorrinolaringologica con el

riesgo de TCPO (36).

Kain et al. (27) evaluaron a 91 pacientes con edades comprendidas entre 1 y 7
afos intervenidos de diversas cirugias (cirugia general, urologia y otorrinolaringologia)
bajo anestesia general con halotano, observando que la incidencia de TCPO era mayor
en los pacientes intervenidos de cirugia uroldgica y menor en los operados de

timpanostomia. En contraposicion, en el metaanalisis realizado por Vernon et al. (25),
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no se hallaron diferencias significativas entre los distintos procedimientos quirtirgicos y

la incidencia de alteraciones del comportamiento.

1.2.3.7. Técnica y Farmaco Anestésico

Agentes inhalatorios

Algunos estudios sugieren que el sevoflurano se asocia con un mayor riesgo de
TCPO (16, 37-40) en comparacion con otros anestésicos generales, mientras que otros
trabajos muestran resultados contradictorios (14, 41, 42). El sevoflurano es un
anestésico inhalatorio ampliamente utilizado en la practica anestésica pediatrica (40,
43). Sin embargo, desde su introduccion en los afios 90 la aparicion de las alteraciones
del comportamiento tras su administracion en la poblacion pediatrica se ha convertido
en un problema clinico importante (41, 42). Asimismo, estudios recientes han
demostrado que la AD aparece también tras la administracion de sevoflurano para
procedimientos diagndsticos que requieren anestesia general pero que no conllevan una
agresion quirurgica (15). Aunque se desconocen los mecanismos implicados en la
aparicion de esas alteraciones, varios autores, entre ellos Aono et al. (21), coinciden en
que la inmadurez psicologica de los nifios, las caracteristicas intrinsecas del farmaco,
unido a la rapida recuperacion de la consciencia tras su administracion en un ambiente

desconocido para ellos pudiera ser el causante.

El halotano, desflurano e isoflurano también se han visto implicados en la
patogénesis de la AD/TCPO con resultados contradictorios entre los distintos estudios

publicados (44, 45).

Agentes intravenosos

La mayoria de los estudios coinciden en que la induccion intravenosa ocasiona
mas ansiedad y estrés que la inhalatoria (46, 47). Sin embargo, estos resultados cambian
cuando los anestésicos intravenosos se utilizan en el mantenimiento anestésico (44, 48).

En el trabajo publicado por Uezono et al. (49) se observa una incidencia de AD en el
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38% de los pacientes que habia recibido sevoflurano como agente anestésico de

mantenimiento en comparacion con el 0% de los que recibieron propofol.

1.2.3.8. Dolor

La asociacion entre el dolor y los TCPO ha sido siempre motivo de controversia.
Estudios iniciales llevados a cabo por Kain et al. (27) y por otros autores (9), negaron
dicha asociacion. Para otros, como Kotiniemi ef al. (29) el dolor durante el primer dia

del postoperatorio es factor predictivo de TCPO hasta la cuarta semana.

1.2.3.9. Ansiedad

En su trabajo sobre los factores de riesgo asociados a la AD y los TCPO, Tripi et
al.(50) determinaron que la ansiedad preoperatoria es factor de riesgo independiente.

Asociacion que ha sido sostenida por muchos otros y cuestionada por algunos.

1.2.4. Diagnéstico

1.2.4.1. Escala de Ansiedad modificada de Yale (m-YPAS, del inglés Modified Yale
Preoperative Anxiety Scale)

La escala m-YPAS (tabla 1) es uno de los instrumentos mas ampliamente
difundidos y empleados en las tultimas décadas para evaluar la ansiedad y el
comportamiento de los nifios en el preoperatorio. Se desarrolld en 1995 (51)
modificandose posteriormente en 1997 (52) y, en el ano 2014 se cred una version

reducida denominada mYPAS-SF (SF, del inglés short version) (53).

Se trata de una escala observacional que se ha empleado en multitud de estudios
de diversos campos, como la anestesiologia, la cirugia y la pediatria (35, 54). Consta de
27 items divididos en 5 categorias: actividad, expresividad emocional, vocalizacion,

estado de alerta e interaccion con los padres.
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Tabla 1. Escala de ansiedad modificada de Yale (m-YPAS) (51)

Actividad

1. Mira a su alrededor, curioso, juega con los juguetes, se mueve en la sala.

2. No juega, mira hacia abajo, inquieto, se sienta cerca de sus padres durante la

espera.

3. Se mueve inquieto en la camilla, se aferra a los padres.

4. Trata de escapar, empuja con los pies y los brazos enérgicamente.

Vocalizacion

1. Pregunta, balbuceos, risas, responde a las preguntas.

2. Responde en susurros o solo mueve la cabeza.

3. Quieto, no responde preguntas.

4. Grufion, llora en silencio.

5. Llanto fuerte, grita.

6. Llanto y grito en voz alta y sostenida (audible a través de la mascara).

Expresividad emocional
1. Feliz.

2. Neutral, sin expresion visible.

3. Triste, preocupado, ojos llorosos.
4. Llora.

Estado de alerta aparente

1. Alerta, mira a su alrededor de vez en cuando, con confianza.

2. Retirado, sentado quieto y en silencio.

3. Vigilante, temeroso, llora facilmente.

4. Presa del panico gime, llora o empuja a los demas.

Interaccion con los padres

1. Ocupados jugando, participando en un comportamiento apropiado edad, y no

necesita de los padres.

2. Busca contacto con los padres.

3. Mira a los familiares en silencio aunque no busca contacto.

4. Aleja a los padres o se aferra desesperadamente a ellos y no deja que se vayan.
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El comportamiento que se observa en cada una de las 5 categorias es la
puntuacion obtenida para cada una y, debido a que cada categoria tiene un nimero
diferente de items (cuatro o seis), se calculan las puntuaciones parciales y luego se
anaden al total de la puntuacion que va de un rango de 0 a 100. Se consideran ansiosos a

aquellos nifios con una puntuacion igual o superior a 30.

Es una escala con una gran validez y fiabilidad, que puede aplicarse a todos los
nifios mayores de 2 afos hasta los 12 en menos de un minuto. Al estructurarse en 5
categorias es mucho mas sensible a cambios en los niveles de ansiedad que las escalas
que hacen una valoracién global y, puede aplicarse tanto en el antequir6fano como

durante la induccidn anestésica.

1.2.4.2. Escala Pediatrica de Delirium al Despertar de la Anestesia (PAED, del

inglés Pediatric Anesthesia Emergence Delirium)

El diagnostico de la agitacion o delirium al despertar es clinico, y se basa en una
serie de signos resumidos en la escala PAED (tabla 2), la presencia de factores de
riesgo, y la eliminacion de otras causas potenciales de agitacion (dolor, problemas

respiratorios, inestabilidad hemodinamica, etc.).

Es una escala con una sensibilidad del 64% y una especificidad del 86 (67,68),
desarrollada en el afio 2004 por Sikich y Lerman (38, 55). Consta de 5 items que
evaltian el comportamiento del nifio como expresion de la alteracion de la consciencia.
Cada item se puntua en una escala Likert de 0 a 4 (con puntuacién inversa y un maximo
de 20 puntos) de tal manera que: una puntuacion de 0-6 indica que no se precisa una
evaluacion adicional; de 7-9 manifiesta un posible subsindrome, debiéndose reevaluar el

estado clinico después de 1 hora; y, una puntuaciéon > 10 es compatible con AD.
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Tabla 2. Escala de Delirium al Despertar de Anestesia Pediatrica (PAED) (55)

Comportamiento Nada Unpoco Bastante Mucho Extremadamente

Mantiene contacto
visual con el 4 3 2 1 0

cuidador

Las acciones del

nino tienen un 4 3 2 1 0
objetivo
Es consciente de su

4 3 2 1 0
entorno
Esta inquieto 0 1 2 3 4
Es inconsolable 0 1 2 3 4

Se necesita una minima formacion previa para la correcta realizacion de la escala
por parte del personal sanitario ya que se trata de una escala observacional, es rapida de

ejecutar y puede aplicarse a partir de los 2 afios de edad.

1.2.4.3. Cuestionario de Conducta Post-Hospitalaria (PHBQ, del inglés

PostHospital Behavior Questionnaire)

Vernon et al. (25) propuso un cuestionario como herramienta para valorar los
cambios del comportamiento de los nifios tras su paso por el hospital al que denomino

Cuestionario de Conducta Post-Hospitalaria (tabla 3).

Inicialmente consistia en 28 ifems derivados del analisis de seis estudios entre
ellos el de Eckenhoff (19) y Levy (8). Para cada uno de los items los padres comparaban

el comportamiento tipico que los nifios presentaban antes de ser hospitalizados con el
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comportamiento durante la primera semana tras el ingreso. Se proporcionaban cinco
respuestas posibles: “mucho menos que antes”-puntuado con un 1, “menos que antes”-
puntuado con un 2, “igual que antes”-puntuado con un 3, “mas que antes”-puntuando
con 4, y “mucho mas que antes”- puntuado con un 5. No todos los items eran
apropiados para todos los nifios. Por ejemplo, ;necesita su hijo chupete? era
inapropiado para los nifios mas mayores. A pesar de esto, todos los items fueron
puntuados en todos los nifios y aquellos que eran inadecuados para su edad se
puntuaban como “igual que antes”, teniendo relativamente poco impacto en los

resultados de los andlisis de las medias de los distintos grupos.

Se adoptaron una serie de acuerdos a la hora de puntuar cada pregunta de tal
manera que aquellas que se dejaban en blanco se puntuaban con un 3. Posteriormente el
item 16, jse pelea su hijo con sus hermanos y hermanas?, se elimind del cuestionario
por lo que finalmente pas6é a constar de 27 ifems que se agrupan en 6 categorias:
ansiedad general, ansiedad a la separacion, alteraciones del suefio, alteraciones
alimentarias, agresividad y apatia. La manifestacion de 7 o més items negativos indica
la presencia de alteracion del comportamiento. El cuestionario tiene una gran validez y

fiabilidad, y es el mas utilizado por la mayoria de los autores.
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Tabla 3. Cuestionario de Conducta Posthospitalaria (PHBQ) (25)

PUNTUACION : 1= Mucho menos que antes; 2= Menos que antes; 3= Igual que

antes o comportamiento no presente antes ni después; 4= Mas que antes; 5=

Mucho mas que antes

PREGUNTAS

. {Necesita su hijo chupete?

. (Le parece que su hijo se asusta al salir de casa con usted?

. ( Esta su hijo desinteresado por lo que ocurre a su alrededor?

. (Se muerde su hijo las ufias?

. (Le parece que su hijo evita o se asusta ante cosas nuevas?

. ( Tiene su hijo dificultades para tomar sus decisiones?

. (Es irregular el transito intestinal de su hijo?

. (Se chupa los dedos su hijo?

O |0 Q|| | =Wl —

. (Se enfada su hijo si le deja solo durante unos pocos minutos?

. (Le parece que su hijo se asuste si alguien menciona hospitales o médicos?

—_ —
— | O

. (Le sigue su hijo por toda la casa?

[a—
[\

. (Intenta su hijo atraer su atencion?

[a—
(98]

. ( Tiene su hijo pesadillas o se despierta llorando?

p—
N

. (Se niega su hijo a ir a la cama por la noche?

[a—
W

. (Le asusta a su hijo la oscuridad?

[a—
N

. (Le cuesta conciliar por la noche el suefio a su hijo?

[a—
R

. (Se niega su hijo a comer?

[a—
o0

. (Pasa tiempo su hijo sentado o tumbado sin hacer nada?

[a—
\O

. ( Tiene su hijo poco apetito?

[\
=}

. ( Tiene su hijo rabietas?

[\
—_—

. ( Tiende su hijo a desobedecerle?

N
N

. (Se orina su hijo por la noche en la cama?

[\
[99)

. {Necesita su hijo mucha ayuda para hacer cosas?

24. (Es dificil que su hijo se interese en hacer cosas como participar en juegos o
utilizar juguetes?

25. (Le resulta dificil hablar con su hijo?

26. ;Le parece su hijo asustado o timido cuando se relaciona con extrafios?

27. (Rompe su hijo juguetes u otros objetos?
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1.2.5. Prevencion y tratamiento

1.2.5.1. Medidas no farmacolégicas

Una adecuada preparacion previa a la hospitalizacion y a la intervencion
quirurgica es fundamental (54). Entre los objetivos que se buscan se encuentran una
mejor tolerancia del nifio al estrés psicologico, una induccion anestésica mas facil y
agradable, y una disminucion de los problemas que pueden aparecer en el

postoperatorio inmediato y a largo plazo (56).

1.2.5.1.1. Programas de preparacion e informacion

La preparacion previa a la cirugia, asi como una informacion adecuada y
adaptada a la edad del nifio, se ha defendido en la literatura médica desde los afos 50
(57). Actualmente, se estima que alrededor del 78% de los hospitales pediatricos
ofrecen este tipo de programas para los nifios y sus padres. Tanto la consulta de
pediatria como la de preanestesia son una gran oportunidad para evaluar al nifio, crear
una buena relacion con la familia, y proporcionarles una adecuada informacion sobre el
plan a seguir (54). Las técnicas son muy variadas y han ido evolucionando a lo largo de
los afios desde unas simples recomendaciones preoperatorias a otras mucho mas

demostrativas con libros, peliculas o terapia con marionetas.

1.2.5.1.2. Presencia de los padres en la induccion anestésica (PPIA)

A partir de los afios 60, surgen los primeros estudios referentes a la eficacia de la

presencia de los padres en la induccion anestésica.

La PPIA difiere seglin los paises. En 1994 se envid un cuestionario a 1353
anestesiologos pediatricos en Gran Bretafia y Estados Unidos (58). Los que
respondieron en Gran Bretafia apoyaban con mas intensidad la presencia de los padres

que los que respondieron en Estados Unidos, permitiendo la PPIA en mas del 75% de

23



Introduccion

los casos. En 2003, Kain et al. (59) examinaron si habia acontecido algin cambio con
respecto a la PPIA en Estados Unidos mostrando que, aproximadamente el 50% de los

anestesiologos de Estados Unidos actualmente utilizan PPIA en su practica diaria.

En el afio 2011, Soliveres et al. (60) publican los resultados de su estudio sobre
los efectos que tiene la PPIA en la calidad de la induccion anestésica y agitacion
postoperatoria en los nifios, concluyendo que la PPTA mejora la calidad de la induccion,

aumentando la incidencia de inducciones suaves frente a las traumaticas.

1.2.5.1.3. Musicoterapia

En 1914, Kane (61). es uno de los primeros en referirse a la miusica
intraoperatoria como una herramienta util para distraer al paciente del “horror de la
cirugia”. Sin embargo, no fue hasta 1960 cuando el gremio de los dentistas
documentaron que la utilizacidon rutinaria de la musica permitia que aproximadamente
del 65% al 90% de los pacientes necesitaran s6lo una minima analgesia para las

extracciones dentales (62).

En el afio 2008, Klassen et al. (63) publican una revision sobre la utilidad de
escuchar musica para reducir la ansiedad preoperatoria y el dolor postoperatorio, que
incluyo 19 estudios con un total de 1513 pacientes. Los hallazgos indicaron que la
musicoterapia tiene un efecto beneficioso sobre la ansiedad preoperatoria, asi como un
importante efecto en la reduccion del dolor postoperatorio. Con los afos, el uso
terapéutico de la musica ha ganado popularidad y actualmente se considera como una
intervencion complementaria perioperatoria en muchos centros hospitalarios (64-66), ya

que su aplicacion carece de efectos secundarios y su coste es reducido.

1.2.5.1.4. Payasos de hospital

En los ultimos afios ha adquirido una gran relevancia el efecto de los

denominados “Payasos de Hospital” (67, 68). Los programas de intervencion de los
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payasos en el ambito hospitalario ayudan a disminuir el malestar psicologico, eludiendo
los sentimientos de miedo y tristeza que conlleva la hospitalizacion infantil, apoyando
asi el proceso de curacion (69). En las tltimas décadas miles de nifios ven payasos
durante su hospitalizacion, mediante programas y fundaciones que se han ido
implantando en Espafia y en otros paises con una gran aceptacion como la Fundacioén
Theodora que patrocina payasos en 82 hospitales de tres continentes o los
PayasSOSpital en Espaiia que ven una media de 40 nifios al dia, con visitas regulares en
cinco hospitales. A pesar del nimero creciente de programas con payasos, hay una
escasez de investigacion sobre el tema y los estudios que se han realizado no han tenido

una gran difusion.

1.2.5.1.5. Actividades de distraccion

La literatura reciente se ha centrado en el valor de la distraccién como un tipo de
intervencion para reducir el dolor y la ansiedad durante procedimientos médicos (70).
Proporcionando un entorno adecuado para realizar actividades (juguetes, videojuegos,

etc) se puede reducir el estrés y ansiedad en el nifio (71).

Un ejemplo es el PediSedate®, un dispositivo que combina una videoconsola
con la administracion de 6xido nitroso (figura 5). También se ha propuesto el disefio de
salas de diagndstico, hospitalizacion o quirdéfano, adaptadas a los nifios, con colores y

mobiliario atrayente para ellos.

Figura 5. Pedisedate®
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1.2.5.2. Medidas farmacologicas

1.2.5.2.1. Benzodiacepinas

Existen numerosos farmacos que pueden emplearse como premedicacion con un
fin ansiolitico. Los mas comunes y utilizados en la practica clinica diaria son las

benzodiacepinas, concretamente el midazolam.

El midazolam tiene propiedades hipndticas, amnésicas, ansioliticas,
anticonvulsivantes, miorrelajantes y sedantes, que le convierten en un firmaco muy util
en la practica anestésica. Ademas de disminuir la ansiedad preoperatoria, también

reduce la incidencia de los TCPO (72).

Davis et al. (73) demostraron que la administracioén intranasal de midazolam en
dosis de 0,2-0,3 mg/kg en pacientes que iban a intervenirse de miringotomia reduce la
ansiedad preoperatoria a los 10-12 minutos tras su administracion, proporcionando una
induccion mas satisfactoria en un 70% de los casos y una recuperacion postanestésica

mas rapida.

1.2.5.2.2. Fentanilo

El citrato de fentanilo transmucosa oral (CFTO) administrado en forma de
pastilla unido a un palo (“chupa-chups”) es el primer firmaco sedante aprobado por la
FDA en 1993 de uso en nifios. Se presenta en unidades de 200, 300 y 400 mcg, tiene un
sabor dulce a frambuesa que le hace més atractivo para los nifios. La dosis habitual para

la absorcion transmucosa es de 10-15 mcg/kg (74, 75).

1.2.5.2.3. Propofol

Su administracion, tanto en dosis bolo como en perfusion continua, ha

demostrado disminuir la incidencia de AD después de la anestesia general con
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sevoflurano. La mayoria de los autores coinciden en que la administracion de 1 mg/kg
de propofol después de la interrupcion del sevoflurano al final de la cirugia disminuye
la incidencia de AD y mejora la satisfaccion de los padres, sin retrasar el alta de la

unidad de recuperacion postanestésica (URPA) (75-77).

1.2.5.2.4. Ketamina

La ketamina produce un estado de sedacion, inmovilidad, analgesia, amnesia, y
un estado disociativo respecto al entorno, produciendo menos depresion respiratoria que
otros farmacos. Se ha utilizado fundamentalmente en nifios con un deterioro cognitivo
que no cooperan en la induccidén anestésica y, posteriormente, también empezd a
emplearse en nifios sanos para reducir la ansiedad preoperatoria y mejorar asi su
colaboracion. Existen varias vias de administracion. La preparacion intravenosa se
puede mezclar con cola o zumo de frutas para crear una preparacion oral de ketamina
mas atractiva para los nifios. También se puede administrar por via intranasal (3-5

mg/kg), transmucosa (5-6 mg/kg), rectal (5 mg/kg), e intramuscular (2-5 mg/kg) (78).

1.2.5.2.5. Clonidina

La clonidina es un agonista a 2-adrenérgico cuya administracion oral en dosis de
2-4 mcg/kg causa sedacion, disminuye los requerimientos anestésicos, y la necesidad de
analgésicos en el postoperatorio. Los nifios premedicados con clonidina muestran
niveles mas bajos de ansiedad preoperatoria y una menor incidencia de AD (79). Uno de
los inconvenientes de su uso es su lento inicio de accion: debe administrarse por via oral
al menos 45 minutos antes del inicio de la cirugia. En nifios, el pico plasmatico de
concentracion se alcanza a los 60-90 minutos tras su administracién oral y 50 minutos

tras su administracion rectal (78).
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1.2.5.2.6. Dexmetomidina

Es otro agonista a2 -adrenérgico que también ha sido utilizado para la ansiolisis
preoperatoria. Tienen un inicio de accion lento (30-60 minutos) y su duracion (85
minutos) es inferior a la de la clonidina, lo que le convierte en candidato para su empleo
en cirugia ambulatoria. La dexmetomidina intranasal ha sido empleada en los nifios y, a
dosis de 1 mcg/kg proporciona una sedacion mas efectiva que el midazolam oral a 0,5

mg/kg o dexmetomidina oral a 1 mcg/kg (78, 80).

1.3 FISIOLOGIA CEREBRAL

1.3.1. Metabolismo y actividad cerebral

El cerebro humano es altamente dindmico en términos de actividad eléctrica y
demanda energética. Por término medio, en el adulto el cerebro representa el 2% del
peso corporal, pero recibe el 15% del gasto cardiaco y consume el 20% de los

requerimientos de oxigeno (O,) del organismo en reposo (81).

Los requerimientos energéticos del encéfalo provienen casi exclusivamente de la
fosforilacion oxidativa de la glucosa. La falta de sustratos para obtener adenosin
trifosfato (ATP) se traduce en cuestion de segundos en un fallo de la funcion neuronal.
Una de las caracteristicas diferenciales del encéfalo es su limitada capacidad para
almacenar sustratos. Debido a esta limitacion, y para poder mantener un aporte
continuado de O, y glucosa, el encéfalo precisa de un flujo sanguineo cerebral (FSC)
estable que asegure el suministro de sustrato, capaza de incrementarse ante el aumento

de las necesidades metabolicas del tejido cerebral (81).

Debido al alto requerimiento energético del tejido cerebral, su metabolismo
normal es obligadamente aerdbico. En concreto, el cerebro consume de 40-70 ml de
Oy/min y 5 mg de glucosa por cada 100 g/min. En condiciones normales, existe un

margen de seguridad puesto que el aporte de O, es mayor que la demanda.
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Considerando el acoplamiento entre el consumo de ATP y el aporte de O, la actividad
metabolica cerebral se puede deducir por el consumo de O,. El parametro mas utilizado
para determinar la actividad metabdlica es el consumo metabdlico regional de O,

(CMRO;) (82).

Un método de monitorizacion de la relacion entre el FSC y los requerimiento
metabolicos del cerebro es la medicion de la saturacion de oxigeno a nivel del bulbo de
la vena yugular (SjO,). Cuando la demanda energética excede al aporte, el cerebro
extrae mas O, lo que resulta en una desaturacion de la sangre venosa yugular. La
extraccion de las muestras de sangre para realizar estas mediciones se realiza por
canulaciéon retrograda de la vena yugular interna. La monitorizacion continua de la
saturacion arterial de oxigeno en el bulbo yugular (S,0,) en combinaciéon con la SjO,,
permitira la determinacion de la diferencia arteriovenosa yugular de oxigeno y la
extraccion cerebral de oxigeno (REO), con lo que se puede expresar la ecuacion: REO =

Sa0>- Sj0y/ Sa0; (82).

1.3.2. Flujo sanguineo cerebral (FSC)

En el adulto, la masa cerebral pesa entre 1200-1400 g, supone entre el 2 y el 3%
del peso corporal total y recibe alrededor del 15 y 25% del gasto cardiaco (750 ml/min),
con un FSC de 40-50 ml/100 gr de tejido cerebral/minuto. En los nifios y adolescentes
el FSC suele ser mayor de 50 ml/100g/min mientras que con la edad va disminuyendo.
Cuando el FSC cae por debajo de 10-15 ml/100 g/min se produce un dafio neuronal
irreversible (81). En condiciones normales, y como respuesta a cambios en el
metabolismo, el cerebro mantiene constante la diferencia arterio-venosa de O
(DAVO,), la presion de perfusion cerebral (PPC), y la viscosidad sanguinea mediante
cambios en el calibre de los vasos sanguineos, fenomeno que se conoce como

autorregulacion (83).
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1.3.2.1. Consideraciones anatomicas

El cerebro a diferencia de la mayoria de 6rganos de nuestro organismo no tiene
un pediculo vascular unico, posee una irrigacion muy especial compuesta por cuatro
grandes arterias que forman dos sistemas vasculares (figura 6). Estos sistemas de
vascularizacion, reciben el nombre de sistema anterior o carotideo, y el sistema
posterior o vertebrobasilar, que se fusionan dentro del craneo formando el poligono de
Willis.

El poligono de Willis es de vital importancia en la circulacion encefélica,
consiguiendo una distribucion uniforme del flujo sanguineo en todas las areas
cerebrales. Cuando el flujo arterial normal estd comprometido y el poligono de Willis
no es capaz de compensar suficientemente, otros mecanismos de compensacion pueden

ser activados.

) y A. Cerebral Anterior
- Sus ramas irrigan las caras medial
) /‘ ) _ y superior de los I6bulos frontal y
i \ parietal.

— «""? Se aésﬁlvievgonrdesde la superficie
oty 1 lateral del hemisferio para irrigar

- "‘; '-i cada unos de los Iébulos.
\ )
\_J 7 —
- ) v r r"—v‘
¢ y .

# A. Cerebral posterior
irigan las superficies medial e
inferior de los I6bulos temporal y
occipital y continban hasta parte
de la superficie lateral de estos
I6bulos.

Figura 6. Esquema de la vascularizacion cerebral

1.3.2.2. Mecanismos de regulacion del FSC

1.3.2.2.1. Factores hemodinamicos. Autorregulacion

La autorregulacion cerebral hace referencia a la capacidad del cerebro para
mantener el flujo sanguineo total y regional de manera constante a pesar de los cambios
en la presion arterial sistémica. Permite que con una presion arterial media (PAM)

comprendida entre 50 y 150 mmHg el FSC se mantenga constante (figura 7) (83, 84).
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Sin embargo, en determinadas situaciones este mecanismo se puede ver afectado

ocasionando una paralisis vasomotora.

Autorregulacion conservaca
% FSC Pérdida de autoregulacion
100%
50 150
PAM (mmHg)

Figura 7. Relacion de PAM y FSC

1.3.2.2.2. Factores metabolicos y quimicos (83)

Presion arterial de dioxido de carbono (PaCQO,)

La PaCO; es un potente modulador de la resistencia vascular cerebral (RVC). Su
rapida difusion a través de la barrera hematoencefalica (BHE), le permite modular el pH
del liquido cefalorraquideo (LCR) modificando la resistencia arteriolar. Con valores de
PaCO; entre 20 y 80 mmHg existe una relacion lineal con el FSC. Esta respuesta lineal
desaparece a medida que la PaCO; a nivel cerebral se aproxima a valores extremos

(figura 8).
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Presion arterial de oxigeno (PaQ,)

Las variaciones de la PaO; ejercen una menor influencia sobre el FSC que los
cambios en la PaCO,. Su efecto sobre el FSC ocurre ante situaciones de hipoxemia muy
marcada con valores de PaO, < 50 mmHg, ocasionando una vasodilatacion cerebral
muy intensa; el FSC se duplica con valores de PaO; de 30 mmHg y es méximo cuando

la PaO; cae a 20 mmHg (figura 8) (84).

125 =—
PaCoO 2
FSC 100 = PaO 2
(m1/100g/min)
75 PAM
50 -
25 -
Y = T T T T T T |
0 25 50 75 100 125 150 175
PAM, PaO 2, PaCO 2 (mm Hg)

Figura 8. Influencia de la PaO, y de la PaCO; en la respuesta al FSC

Temperatura
La hipotermia produce wuna reduccion del CMRO, disminuyendo

aproximadamente un 5-7% por cada grado centigrado de descenso y, a su vez,

desciende el FSC (84).
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Farmacos anestésicos

Es importante tener en cuenta la interaccion que producen los anestésicos

generales sobre el FSC y sobre la fisiologia cerebral en conjunto (tabla 4).

Tabla 4. Efectos de los farmacos anestésicos sobre la fisiologia cerebral

Farmaco CMRO, FSC VSC PIC
Sevoflurano by () + ()
N,0 y 1 + 1
Propofol ! Vi ! |
Tiopental Vi 2] J 2]
Etomidato ! ! l l
Ketamina 0 () 0 ™
Benzodiacepinas ! | ! |
Opioides + + + +
1.3.2.2.3. Factores reologicos. Viscosidad sanguinea

El hematocrito es el principal factor determinante de la viscosidad sanguinea y
¢sta, a su vez, es uno de los principales determinantes de la resistencia vascular. E1 FSC
no se modifica con valores de hematocrito entre 30-50%; cuando sube por encima del

valor méaximo, el FSC disminuye, y aumenta si el hematocrito desciende (84).

1.3.2.2.4. Factores neurogénicos

La vasculatura cerebral tiene inervacion autdbnoma simpdtica y parasimpatica. El

aumento de tono simpatico produce vasoconstriccion (84).
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1.4. NEUROMONITORIZACION EN ANESTESIA

Ciertas intervenciones quirdrgicas conllevan un riesgo considerable de producir
lesiones neuroldgicas (85, 86). La monitorizacion neurofisiologica intraoperatoria
(MNIO) evalua la integridad funcional de las vias sensoriales, motoras e incluso

cognitivas (87, 88).

Actualmente se considera que los objetivos de la neuromonitorizacion son
determinar los efectos tanto del procedimiento quirurgico como de la anestesia sobre el
SNC, identificar los eventos, periodos y grupos de riesgo con mayor vulnerabilidad

neuroldgica y prevenir el dafio cerebral.

Podriamos decir que el monitor natural de la funcion cerebral es el estado de
alerta, sin embargo lo que nos ocupa a nosotros es la necesidad de preservar la funcién
neurologica cuando el paciente se encuentra bajo anestesia general. La monitorizacion
cerebral proporciona una informacion de bienestar de este Organo que viene

determinado en gran parte por el balance aporte-consumo de oxigeno cerebral.

La monitorizacion neurofisioldgica ideal seria aquella no invasiva, continua
durante todo el procedimiento, objetiva, facil y rapida de interpretar y con un coste

econdmico razonable
La monitorizacion cerebral se puede clasificar en monitorizacion de la funcion

cerebral (actividad eléctrica cerebral), de la hemodindmica cerebral (flujo/presion), y del

metabolismo cerebral (oxigenacidn cerebral) (82, 87, 88) (tabla 5).
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Monitorizacion de la funcion cerebral: actividad eléctrica

Electroencefalograma (EEG)

EEG no tratado

EEG. Procesamiento computerizado

Comprimida de espectro

De densidad de espectro

Analisis biespectral (indice biespectral BIS)

Entropia de Shannon (Entropia de EEG)

Potenciales evocados (PE)

Potenciales evocados sensoriales

PE somatosensoriales

PE auditivos de tronco cerebral

PE visuales

Potenciales evocados motores

PEM magnéticos trascraneales

PEM eléctricos transcraneal

Estimulacion directa de la médula espinal

Electromiografia (EMG)

Funciones de los pares craneales (V,VILIX, X, XI,XII)

Monitorizacion de la hemodinamica cerebral: flujo/presion

Flujo sanguineo cerebral (FSC)

Técnicas de marcacion y eliminacion residual

Aclaramiento de 6xido nitroso

Aclaramiento de Xenén '* radioactivo

Tomografia por emision de positrones (PET)

Flujo sanguineo de laser doppler

Doppler transcraneal

Presion intracraneal (PIC)

Catéter intraventricular

Catéter intraparenquimatoso

Tornillo subaracnoideo

Catéter epidural

Monitorizacion del metabolismo cerebral: oxigenacion cerebral

Monitorizacion invasiva

Electrodo intracerebral PtiO, (Presion tisular de O, intracerebral)

Mlcrodialisis cerebral

Monitorizacion no invasiva

Oximetria cerebral transcraneal (rSO, -NIRS)

Oximetria venosa yugular (SjvO;)
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1.4.1. Oximetria cerebral transcutanea mediante espectroscopia por reflactancia

cercana al infrarrojo (NIRS)

1.4.1.1. Conceptos generales

La oximetria cerebral transcutdnea o espectroscopia de reflactancia cercana al
infrarrojo (NIRS, del inglés near infrared spectroscopy), permite medir la saturacion

cerebral de oxigeno (ScO;) en una region determinada del parénquima cerebral (89).

Los fundamentos de esta técnica fueron descritos por primera vez en 1977 por
el profesor Franz Jobsis, es por tanto una tecnologia que existe desde hace mas de 30
afios, pero es en esta tltima década cuando ha alcanzado mas relevancia clinica (90). La
FDA aprobo en Mayo de 1993 la comercializacion del primer dispositivo para medir la
saturacion cerebral de oxigeno, denominado INVOS 3100® (Somanetics Corporation,

Troy, MI, USA).

Entre sus caracteristicas mas relevantes destacan (82):
-No es invasivo.
-No requiere pulsatilidad.
-El sistema realiza 15 mediciones por segundo.
-El valor que se muestra en la pantalla se actualiza cada 4 segundos.

-Sensores desechables, de un solo uso e hipoalergénicos.

1.4.1.2 Fundamentos fisicos

La palabra espectroscopia deriva de la raiz latina spectrum (apariencia o imagen)
y la palabra griega skopia (ver). En esencia, la tecnologia de la espectroscopia cercana
al infrarrojo o NIRS, se basa en el resultado de la interaccion que se produce entre un
haz de radiacion electromagnética con las moléculas de un determinado material (91).
La radiacién electromagnética se presenta y propaga en forma de ondas, y su espectro

comprende desde las ondas gamma hasta las ondas de radio (figura 9).
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La region del infrarrojo se divide en 3 zonas:

1. Infrarrojo cercano (NIR, del inglés Near Infrared), con una longitud de onda
de 700 a 2600 nm.

2. Infrarrojo medio (MIR, del inglés Middle Infrared), con una longitud de onda
de 2600 a 50 000 nm.

3. Infrarrojo lejano (FIR, del inglés Far Infrared), con una longitud de onda

de 50 000 a 10° nm.

Incremanta da la ongiud de onda

Rayos gamma Rayos X Uliravioleta Luz visible Infrarrejo Mieraondas Radia
|
NIR
0.0001 nm 02 nm 2nm 400-800nm | |780-2 00 am| |3 mme20 cm 10m-30 km

Figura 9. Espectro electromagnético

La radiacién NIR es considerada como la fraccion del espectro situada entre la
region visible y la region infrarroja. En la préctica, cuando un tejido u o6rgano es
bombardeado con rayos NIR de una determinada longitud de onda podemos obtener tres
fenomenos fisicos: absorcion, reflectancia y transmitancia. Existen distintas técnicas
NIRS, pero todas se basan en la medida de la atenuacion de la luz en el espectro cercano
al infrarrojo, que es la pérdida de luz causada por la absorcion y dispersion para

determinar los cromoforos presentes en un tejido (89).

En el tejido encefalico soélo existen tres cromodforos que interaccionan con la
radiacion NIR: oxihemoglobina (O,Hb), desoxihemoglobina (HHb) y el citocromo
oxidasa aa3 (Caa3). Si bien es cierto que otros cromoforos presentes en el tejido
(bilirrubina, melanina, mioglobina) pueden influir en la sefal, las longitudes de onda
escogidas permiten minimizar el impacto de dicha influencia, y la sefial obtenida

proviene fundamentalmente de oxihemoglobina y desoxihemoglobina (92).
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Segun la Ley modificada de Beer-Lambert, la sefial NIRS deriva de la contenida
dentro de los vasos con un diametro menor de 1mm (arteriolas, capilares y vénulas)
presentes en el tejido sensado. De esta manera se obtiene la saturacion tisular de
oxigeno (StO;) calculada a partir de la fraccion de oxihemoglobina y
desoxihemoglobina. La sefial recogida representa el porcentaje de hemoglobina (Hb)

oxigenada venosa, de donde se deduce la formula:

SrO,= Hb oxigenada/Hb total

Hb total= Hb oxigenada + Hb desoxigenada

Se basa en el hecho de que la O,Hb absorbe menos luz roja (600-750 nm) y mas
luz infrarroja (850-1000 nm) que la HHb. Como resultado, la HHb tiene un pico de
absorcion de 740 nm, que la O,Hb no tiene. De esta manera, se puede determinar la

fraccion de O,Hb empleando ambas longitudes de onda.

El pardmetro determinado por la técnica NIRS es la saturacion regional de
oxigeno (SrO»), que nos indica el balance entre el aporte de oxigeno y el consumo a

nivel de la corteza cerebral (93).

Las caracteristicas de transiluminacion del craneo permiten mediciones en el
tejido cerebral. La luz infrarroja penetra en todos los tejidos y es necesario diferenciar
entre los valores obtenidos del tejido cerebral y los del hueso y partes blandas. Esto se
consigue con dos detectores a diferente distancia de la fuente de luz infrarroja, ya que la
profundidad de penetracion de los fotones de una fuente de luz infrarroja aplicada sobre
la zona de la frente del paciente depende de la distancia con el detector. De esta manera,
colocando dos detectores con una distancia diferente de la fuente de luz, se puede
sustraer la sefial recibida en el superficial (sefial extracerebral) y medir unicamente la
sefal cerebral, que es recibida en el profundo. El detector mas cercano (llamado

superficial) se encuentra a 30 mm de la fuente de luz (profundidad de 2,5 cm), mientras
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que el profundo se halla a 40 mm y obtiene informacion de 3-4 cm de profundidad. Asi
se logra analizar tejido cerebral de la sustancia gris y blanca més superficial de la

corteza central (figura 10) (91, 93, 94).

« -
o Fuvnte de hus

Figura 10. Funcionamiento del sistema de doble deteccion de la SrO,. Representacion
seccional del craneo que muestra el somasensor de oximetria cerebral sobre el cuero
cabelludo.

1.4.1.3. Técnica de monitorizacion

La monitorizacion de la oximetria cerebral se realiza mediante el empleo de
unos sensores (figura 11) compuestos por un diodo de emision de luz (LED) que genera
dos ondas de luz de un espectro cercado al infrarrojo, y dos fotodetectores de superficie
situados a una distancia minima de 2,5 cm del foco emisor de luz, y que penetra mas

alla de la duramadre, aproximadamente a un profundidad de 3-4 cm (93).

Realiza 15 mediciones por segundo y los valores que se observan en la pantalla
del monitor se actualizan cada 4 segundos. Los sensores son de un solo uso, son
desechables, no son estériles, no contiene latex, y estan montados sobre un material

adhesivo que es hipoalergénico para el paciente.
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Figura 11. Representacion de un sensor de oximetria cerebral

Previa limpieza de la piel del paciente con una solucion alcoholica y secandola,
se colocan los sensores en la region frontal, en el lado derecho e izquierdo de la frente,

alejado del seno longitudinal superior (figura 12 y 13).

Figura 12. Preparacion de la piel para la colocacion de sensores

La colocacion del sensor en otras localizaciones cerebrales o sobre pelo, puede
producir lecturas inexactas, lecturas erraticas o ausencia total de lecturas. Tampoco se
debe colocar sobre nevus, cavidades sinusales, el seno longitudinal superior, hematomas
subdurales o epidurales u otras anomalias como malformaciones arteriovenosas, porque

pueden ocasionar lecturas que no reflejen el tejido cerebral o ausencia de lecturas.
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Figura 13. Disposicion frontal de los sensores en un paciente pediatrico

Los sensores se pueden colocar uni o bilateralmente. Parece ser que la
monitorizacion bilateral permite obtener una mayor informacion, mucho maés fiable que
si s6lo se monitoriza un lado. Por otro lado, también se pueden colocar en otras
localizaciones somaticas como: la columna vertebral, pierna, brazo, téorax, abodmen, y

flanco posterior (T10-L2, a derecha o izquierda de la linea media).

Existen diversos monitores clinicos que utilizan la tecnologia NIRS (95). El
modelo INVOS 3100 (Somanetics, Troy, Michigan, USA) fue el primer oximetro
cerebral aprobado por la FDA de los Estados Unidos. La mayoria de los oximetros
cerebrales de uso clinico actual corresponden al INVOS 5100 (Somanetics Corporation,
Troy, Michigan, USA) comercializado por Covidien (Dublin, Irlanda) (figura 14). Es el
dispositivo NIRS mas usado en la mayoria de los estudios publicados y el empleado en

el presente trabajo.
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Existen otros dos oximetros comercializados: FORE-SIGHT (CAS Medical
Systems, Brandford, Connecticut, USA) y NIRO-300 (Hamamatsu Photonics K.K.,

Hamamatsu City, Japan).

Figura 14. Monitor INVOS 5100 ™

1.4.1.4. Factores condicionantes de la ScO,

La senal captada por los sensores NIRS, cuando se colocan en la region frontal
del craneo, procede en un 85% de la corteza cerebral y en un 15% del tejido
extracerebral. La zona de la corteza cerebral analizada corresponde a territorios
perfundidos por la arteria cerebral anterior y la arteria cerebral media (figura 18)(94).
Este sistema efectiia mediciones continuas a nivel de la circulacion capilar, arterial y

venosa (figura 15).
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Los valores normales de la ScO, son muy variables, oscilando entre 50-70% en
nifios y entre un 58-82% en adultos. Se considera desaturacion cerebral cuando las
cifras en valor absoluto son inferiores a 50% durante un tiempo prolongado o al 40%
durante un periodo corto de tiempo; o una disminucion relativa de un 20% respecto al

valor basal (93).

Arteria cerebral anterior

SomaSensor
P N ';\

< Arteria

\ cerebral

. medla ‘
; ,
r )’l

5 Ar1ena$ s

cerebral ,
posteriof s i)

Figura 15. Region cerebral analizada por el sensor NIRS y relacion anatomica de las
mediciones de la SaO,, SvO, y SrO,

Valores absolutos superiores a 85% se han considerado sugestivos de hiperaflujo
cerebral. Existe una gran variabilidad interindividual respecto a los valores basales,
teniendo un valor clinico esencial las tendencias y variaciones respecto a la linea basal.
El valor basal de la ScO, debe obtenerse con el paciente en reposo, estable
hemodinamicamente, con una oxigenacion adecuada, en normocapnia y normotermia.
Los cambios de los valores basales estan condicionados por multiples variables que

afectan tanto al aporte como al consumo de O; (tabla 6).
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Tabla 6. Factores que afectan al aporte y consumo cerebral de O,

APORTE CONSUMO

Saturacion arterial de oxigeno (Sa0O,)

Hemoglobina (Hb)

Hipocapnia/hipercapnia Profundidad anestésica
Presion arterial media (PAM) Agente anestésico

Gasto cardiaco (GC) Temperatura

Presion arterial de dioxido de carbono (PaCOy) Desajuste flujo-metabolismo

Factores mecanicos

1.4.1.5. Indicaciones actuales de la monitorizacion NIRS

Actualmente las principales indicaciones y evidencias clinicas del empleo de

esta tecnologia son las siguientes (93, 96, 97):

- Cirugia cardiaca bajo circulacion extracorporea (CEC): el dafio
neurologico es particularmente elevado en pacientes intervenidos de cirugia
cardiovascular con CEC. Los accidentes cerebrovasculares (ACVA) tienen una
incidencia entre el 1-3%, pero aun es mas grave el desarrollo de disfuncion cognitiva
postoperatoria de larga duracion que sucede en mas del 50% de estos pacientes (98).
Entre los mecanismos implicados en estas lesiones se encuentran los fendomenos
embolicos y la hipoperfusion cerebral (99). Por este motivo, ha surgido un creciente
interés en la utilizacion de la tecnologia NIRS con el objetivo de optimizar el aporte de
O; al cerebro durante la CEC (100-103). Un estudio prospectivo realizado por Murkin
et al. (104) demostrd que la correccion de los episodios de desaturacion cerebral en el
intraoperatorio disminuyen la duracion de la hospitalizacion y la morbimortalidad

global en el postoperatorio de pacientes intervenidos de cirugia cardiaca.
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- Cirugia de carodtida: Los ACVA isquémicos en la tromboendarterectomia de
carétida (TEA) tienen una incidencia que varia de un 5% a 7,5%, siendo la principal
causa la hipoperfusion durante el clampaje carotideo (105). Varios estudios han
demostrado que la monitorizacion de la oximetria cerebral puede ser una herramienta
valiosa para la deteccion de los episodios de isquemia cerebral durante este tipo de
cirugia (106-108). Por otro lado, las complicaciones neuroldgicas en el postoperatorio
de la TEA de carétida pueden ocurrir como consecuencia de un aumento subito del flujo
sanguineo cerebral dando lugar a un sindrome de hiperperfusion cerebral. A este
respecto se ha encontrado una correlacion significativa entre los valores de ScO;
inmediatamente después del desclampaje de la arteria y los cambios en el flujo

sanguineo cerebral (109, 110).

-Neurocirugia y traumatismo craneoencefalico (TCE): En la lesion cerebral
aguda, la hipoxia es el componente determinante de los multiples procesos
fisiopatologicos que contribuyen a la lesion cerebral secundaria. Debido a que las
variables monitorizadas de oxigenacion cerebral, hemodindmicas y metabolicas, son
dianas atractivas para guiar la intervencion terapéutica, una aplicacion légica seria su
empleo tras la lesion cerebral aguda, en la que la lesion isquémica secundaria es la regla

(111-113).

-NIRS durante la anestesia general: En un estudio de cohortes realizado en 60
pacientes mayores de 65 afios intervenidos de cirugia mayor abdominal se observo en el
26% de los casos episodios de desaturacion cerebral (114, 115). Los valores basales,
medios y minimos se correlacionaron de manera significativa con los episodios de
desaturacion y, el tiempo en que se mantenia una desaturacion mayor del 50% como
valor absoluto se correlaciond positivamente con el tiempo de estancia hospitalaria
(116). Otro area de gran interés es la aplicacion de la oximetria cerebral en los pacientes
intervenidos de cirugia ortopédica en posicion de “‘silla de playa” (117). Se observa,
hasta en un 20% de los casos episodios severos de hipotension arterial, y se han descrito
eventos de isquemia cerebral (118). Asimismo, la desaturacion cerebral es un hecho
relativamente comun durante la cirugia toracica debido, en gran parte, a la hipoxemia

perioperatoria pero también puede estar relacionada con otros trastornos fisiologicos
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propios de estas intervenciones como la posicién en decubito lateral y la ventilacion

unipulmonar (119).

-NIRS como marcador de perfusion tisular: La cuantificacion de la saturacion
tisular de oxigeno (StO,) en tejidos periféricos mediante NIRS puede servir como
marcador temprano de hipoperfusion en pacientes con distintos tipos de shock (120) y
ha sido utilizada por algunos autores en pacientes con shock de tipo hemorragico (121),
traumatico (122) o séptico (123). La tecnologia NIRS ha sido capaz de objetivar
alteraciones en la perfusion en pacientes con sepsis severa y shock séptico, actuando

esta técnica como un factor prondstico.

-Paciente pediatrico: En el paciente pediatrico la oximetria cerebral se ha
estudiado principalmente en el contexto de las cardiopatias congénitas (103, 124, 125) y
en las unidades de cuidados intensivos neonatales (126-128). Los nifios con cardiopatias
congénitas tienen un elevado riesgo de presentar un déficit en el aporte de oxigeno tanto
a nivel global como regional, siendo el SNC vy el rifidon los dos 6rganos mas afectados
(97). La monitorizacion de la SrO, ayuda en la deteccion precoz del sindrome de bajo
gasto cardiaco asi como en la hipoperfusion de determinados 6rganos, disminuyendo la

incidencia de shock en el postoperatorio y la morbimortalidad (98, 129, 130) .

1.4.1.6. Otras aplicaciones clinicas

La tecnologia NIRS, ademds de monitorizar la relacion oxigenacion-
metabolismo cerebral, permite otra serie de aplicaciones de gran utilidad en la practica
clinica (91):

- Deteccion de embolismos (99).

- Deteccion de hemorragias intracraneales (111, 112).

- Deteccion de déficits de perfusion en las extremidades (131, 132).

- Detectar la muerte encefalica (133).

- Deteccion de crisis comiciales (134).

- Marcador de sindrome de bajo gasto cardiaco (135).

- Quia para optimizar el grado de hiperventilacion sin riesgo de provocar

isquemia cerebral (136).
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Determinacion del valor critico de presion de perfusion cerebral y el umbral de

autorregulacion cerebral (94).

- Valoracion del efecto de determinados tratamientos médicos como la
hipotermia inducida, el coma barbitirico o el tratamiento con diuréticos
osmoticos (91).

- Embolizacion de aneurismas (113, 137).

- Durante las técnicas de asistencia mecanica circulatoria, balon de

contrapulsacion, etc., para guiar los pardmetros de funcionamiento 6ptimos,

detectar complicaciones neurologicas e indicar la retirada de las mismas (91).

- NIRS en el shock hemorragico: umbral de transfusion (138, 139).

1.4.1.7. Limitaciones de la técnica

Se plantean numerosas preguntas sobre la verdadera utilidad clinica de la
tecnologia NIRS (140). Sin embargo, existen suficientes investigaciones que han
demostrado la capacidad de estos dispositivos para detectar periodos de hipoxia cerebral

en distintos ambitos clinicos.

La mayor limitacion de esta técnica se produce en el adulto y se debe a la
contaminacion de la sefial por fuentes de tejidos extracerebrales (cuero cabelludo,
hueso, etc.). Situaciones de ictericia intensa, presencia de hemoglobinas anormales,
edema tisular o hematomas importantes, alteraciones 0seas craneales o el exceso de luz
ambiente pueden ser fuente de valores erroneos (107). Para solventar este inconveniente
se han realizado estudios experimentales observandose que aumentado la distancia entre
el fotodetector transmisor y el receptor, se incrementa la penetracion minimizando el

efecto del tejido extracerebral (141).
NIRS no se basa en el flujo pulsatil arterial como la pulsioximetria sino que

recoge la saturacion de la Hb en todo el lecho tisular, incluyendo sangre arterial, venosa

y capilar (91).
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Finalmente, hay una gran variabilidad intra e interindividual en el valor basal de
la ScO,. Por ello, la utilidad de NIRS estd basada en su capacidad de monitor de
tendencias y su uso se dirige a preservar la ScO; lo mas cercana posible a valores

basales (89, 91)
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2. JUSTIFICACION

Desde hace décadas, se ha centrado la atencidén sobre el estrés emocional del
niflo hospitalizado y sobre el riesgo que tiene de presentar trastornos del
comportamiento mas o menos duraderos y severos en el perioperatorio. Esta situacion
tiene un gran impacto no s6lo a nivel psicologico, sino también en el dmbito médico,

académico, social y econémico (9, 142).

La incidencia de las alteraciones del comportamiento en el postoperatorio varia
segun los diferentes estudios pudiendo observarse hasta en el 60% de los casos (26, 27).
Se han asociado a diversos factores de riesgo como la edad, sexo femenino, ansiedad
preoperatoria (11), cirugia del aparato genitourinario, y el tipo de firmaco anestésico

(20, 22).

Desde el establecimiento de una monitorizacion estandarizada durante el proceso
anestésico, la morbimortalidad de los pacientes ha disminuido considerablemente (130).
Sin embargo, la monitorizacion del sistema nervioso central se obvia habitualmente en
la practica diaria a pesar de que una adecuada perfusion cerebral es necesaria para
garantizar el correcto aporte de oxigeno a las células y para asegurar sus funciones

metabolicas, sobre todo en un encéfalo inmaduro como es el de los nifios.

En la clinica, disponemos de diversos dispositivos de monitorizacion
neurologica (85, 86, 143, 144) como la electroencefalografia estandar, potenciales
evocados, doppler transcraneal, indice biespectral, y la oximetria cerebral transcutanea
o espectroscopia cercana al infrarrojo-NIRS (89), entre otros. De todos ellos, la
oximetria cerebral transcutanea-NIRS constituye el sistema ideal de monitorizacion de
la saturacion cerebral de oxigeno ya que indirectamente permite conocer el flujo
sanguineo cerebral y su consumo metabolico, de manera no invasiva, continua y

carente de riesgos (89, 90).
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En la préctica diaria la monitorizacion de la ScO, se realiza indirectamente
mediante variables como la frecuencia cardiaca, saturacion arterial de oxigeno y presion
arterial sistémica. Sin embargo, estos pardmetros hemodinamicos son insuficientes para

realizar una adecuada monitorizacion de la oximetria cerebral.

En el caso de la cirugia pediatrica cardiovascular, donde la incidencia de
lesiones neurologicas se observa hasta en el 25% de los casos, la introduccion de la
monitorizacion de la ScO, ha logrado disminuir estas complicaciones, asocidndose a un
descenso de la morbimortalidad postoperatoria y de la estancia hospitalaria (130).
Resulta sorprendente que en otro tipo de cirugias mucho mas frecuentes, como es la

cirugia general, no se haya introducido de manera habitual su monitorizacion.
Por todo ello, seria necesario evaluar si el descenso de la saturacion cerebral de

oxigeno, en pacientes pediatricos intervenidos de cirugia mayor no cardiovascular,

asocia un aumento de las alteraciones del comportamiento en el postoperatorio.
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3. HIPOTESIS DE TRABAJO
Como hipdtesis de trabajo planteamos que el descenso de la saturacion cerebral

oxigeno en el intraoperatorio de cirugia pediatrica aumenta la incidencia de alteraciones

del comportamiento en el postoperatorio.
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4. OBJETIVOS

4.1. Objetivo principal
El objetivo de nuestro trabajo es evaluar si el descenso de la saturacion cerebral

de oxigeno en el intraoperatorio de cirugia pediatrica se relaciona con un aumento en la

incidencia de las alteraciones del comportamiento en el postoperatorio.

4.2. Objetivos secundarios

- Determinar la incidencia de los TCPO de nuestra poblacion de estudio.

- Establecer los factores de riesgo involucrados en el desarrollo de los TCPO.

- Describir las caracteristicas clinicas y demograficas de los pacientes con TCPO

y de los pacientes sin TCPO.
- Analizar, mediante la monitorizacion de la oximetria cerebral transcutanea, la

incidencia e intensidad de los descensos de la saturacion cerebral de oxigeno en

cirugia mayor pediatrica (cirugia general, urologia y otorrinolaringologia).
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5. MATERIAL Y METODOS

5.1. Poblacion de estudio y servicio hospitalario

El estudio se realizé en el Hospital Clinico Universitario de Valladolid (Espafia),
centro médico de nivel terciario que cuenta con un total de 800 camas. El Servicio de
Cirugia Pediatrica realiza alrededor de 600 intervenciones quirtrgicas al afo,

funcionando de forma rutinaria desde el afio 2010 un quir6fano de lunes a jueves.

Desde diciembre de 2012 a marzo de 2014, todos los pacientes con edades
comprendidas entre los 2 y los 12 afios programados para cirugia mayor bajo anestesia

general fueron incluidos en el estudio.

5.2. Diseno del estudio

Se disefid un estudio prospectivo observacional en el que se incluyeron 198
pacientes. El protocolo del estudio fue aprobado previamente por la Comision de
Investigacion y Etica del Hospital Clinico Universitario de Valladolid (anexo I) y fue
registrado (anexo IV) y publicado en la base de datos clinicaltrials.gov con el numero
de identificacion NCT02773186. Todos los pacientes (padres/tutores) fueron
informados, dando su consentimiento por escrito para su participacion en el estudio

(anexo II). Se cumplieron los principios de la declaracion de Helsinki.

5.2.1 Clasificacion de los pacientes

Los pacientes incluidos en el estudio fueron divididos en dos grupos:

- Grupo TCPO, pacientes con alteraciones del comportamiento en el
postoperatorio.
- Grupo no TCPO, pacientes sin alteraciones del comportamiento en el

postoperatorio.
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Esta distribucion se realizd tanto para el dia 7 como para el dia 28 del

postoperatorio.

5.2.2. Seleccion de los pacientes

5.2.2.1. Criterios de inclusion

- Pacientes pediatricos de ambos sexos.
- Edad comprendida entre 2 y 12 afios.
- Intervenidos de cirugia mayor programada (cirugia general, urologia y

otorrinolaringologia) bajo anestesia general.

5.2.2.2. Criterios de exclusion

Edad inferior a los 2 afios o superior a los 12.

Patologia neuropsiquiatrica previa.

Intervencion quirurgica de urgencia.

Incapacidad de los padres/tutores, por cuestion de idioma o nivel sociocultural,
para comprender las preguntas del Cuestionario de Conducta Post-

Hospitalaria (PHBQ).

Negativa de los padres/tutores a participar en el estudio.

5.2.3. Técnica anestésica y procedimientos realizados

La técnica anestésica y la medicacion empleada fue similar en todos los casos.
Los pacientes permanecieron con sus acompafiantes hasta su entrada en quiréfano, y no

se les premedicd con farmacos sedantes o ansioliticos.
La induccion anestésica fue inhalatoria a volumen corriente con sevoflurano

(Sevoflurane®, AbbVie) 6-8% y una mezcla de oxigeno/aire al 50%. Una vez alcanzada

. . . g , cpr s r . -1
la hipnosis se canalizé una via venosa periférica administrandose fentanilo 1 mecg.kg.
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iv (Fentanest®,Kern Pharma), sulfato de atropina 0,01 mcg.kg.”" iv (Atropina®, Braun
Medical) en caso necesario, rocuronio 0,3- 0,6 meg.kg.”" iv (Esmeron®, N.V Organon
AB), y proceder asi a la intubacion orotraqueal o colocacion de mascarilla laringea. El
mantenimiento anestésico se realizd con sevoflurano, mezcla de oxigeno/aire al 50%,
fentanilo a demanda a 1 mcgkg." iv y rocuronio 0,3 mcgkg.”" iv en caso necesario.
Asimismo, en aquellos pacientes intervenidos de cirugia urologica y cirugia general se

realizo un bloqueo locorregional (figura 16):

1. A los pacientes intervenidos de cirugia de hernia inguinal o criptorquidia
se les realizo un bloqueo del nervio ilioinguinal e iliohipogastrico con 0,5 ml.kg™" de
bupivacaina 0,25% con epinefrina (Inibsacain® 0,25%, Inibsa Hospital S.L.U)
empleando una aguja de 22 gauge (G).

2. A los pacientes intervenidos de patologia del pene se les realiz6 un
bloqueo del nervio dorsal del pene con 0,2 ml.kg™ de bupivacaina 0,25% sin epinefrina,

empleandose 0,1 ml.kg™ en nifios con peso inferior a 20 kg, con aguja de 22 G.

N. llioinguinal

N. lliohipogdstrico

Figura 16. Bloqueo ilioinguinal e iliohipogastrico
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5.2.4. Monitorizacion

La monitorizacidén consistio en electrocardiograma (ECG) de dos derivaciones
(Vi y Vs), frecuencia cardiaca (FC), presion arterial no invasiva (PANI), pulsioximetria
(Sp0O,), capnografia (etCO,), y oximetria cerebral transcutanea. La monitorizacion de la
ScO; se realizo con el monitor INVOS™5100 C (Somanetics Corporation, Troy, MI,
USA) y los sensores empleados fueron Pediatric Somasensor®, para peso inferior a
40kg, o Adult Somasensor® SAFB-SM, para peso mayor de 40 kg (figura 22). Los
sensores se colocaron en la region frontal, previa limpieza de la piel con una solucion

alcohodlica.

SOMANETICS' qu;g Q 7

1

Adult SomaSensor® Pediatric SomaSensor®

Figura 17. Sensor pediatrico y adulto. Monitor INVOS 5100 ™

Todas las variables hemodinamicas monitorizadas (ScO,, TAS, TAD, SpO, y
FC) se registraron cada 5 minutos, asi como su valor en las etapas mas representativas

de la intervencién quirtrgica (tabla 7).

Aunque la variable hemodinamica principal objeto de nuestro estudio, la ScO,,

se registr6 de manera continua y bilateral ScO; (I) y ScO, (D), sus valores también se
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anotaron en la hoja de recogida de datos con una periocidad de 5 minutos, asi como el

valor en cada una de las 6 etapas. Asimismo, se registrd el minimo valor alcanzado.

Tabla 7. Etapas de la intervencion quirurgica

ETAPA
Basal Valor basal del paciente, previo a la induccion anestésica.
. Valor obtenido tras la induccidén anestésica, con el paciente
Induccion ] ]
estable hemodinamicamente
. Tras la intubacidon orotraqueal o colocacion de mascarilla
Intubacion )
laringea.
InCiSi(,)n . . .« 7 . r . . . . . r
L. Tras la incisidn quirdrgica e inicio de la cirugia
quirdrgica
Fin de cirugia Finalizacién de la cirugia y la cura de la incisidon quirtrgica.
. Retirada del tubo endotraqueal o mascarilla laringea, con el
Extubacion ) ) L )
paciente tranquilo y en ventilacion espontanea.

5.2.5. Valoracion de la ansiedad preoperatoria y TCPO

La presencia o ausencia de ansiedad preoperatoria en el nifio se evalu6 en el
antequirofano el dia de la intervencion. Se emple6 la Escala de Ansiedad modificada de
Yale (m-YPAS) (51) que cumpliment6 el anestesidlogo responsable del quir6fano ese
dia. La presencia de alteraciones del comportamiento en el postoperatorio se valord
mediante el Cuestionario de Conducta Posthospitalaria (PHBQ) que se realizd

telefonicamente a los padres al dia 7 y 28 del postoperatorio .

5.2.6. Recogida de datos

De forma prospectiva se recogieron los siguientes datos en todos los pacientes

incluidos en el estudio (anexo III):
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- Preoperatorios: demograficos (edad, sexo y peso), diagnostico, tipo de
intervencion quirtrgica, antecedente de hospitalizacion previa y ansiedad

preoperatoria.

- Intraoperatorios: hemodinamicos (TAS, TAD, FC, SpO,, ScO,), realizacién

de bloqueo locorregional y cirugia laparoscopica.

- Postoperatorios: duracion de la intervencion, tiempo de ingreso y alteraciones

del comportamiento en el postoperatorio.

5.3. Definiciones

5.3.1. Ansiedad preoperatoria

Se evalu¢ el grado de ansiedad de los pacientes mediante el empleo de la Escala
de Ansiedad Modificada de Yale (m-YPAS) (51). Se trata de una escala observacional
que contiene 27 items divididos en 5 categorias: actividad, expresividad emocional,
vocalizacion, estado de alerta e interaccion con los padres. El comportamiento
observado en cada una de las 5 categorias es la puntuacion obtenida para cada una de
ellas. Debido a que cada categoria tiene un numero diferente de items (cuatro o seis), se
calcularon las puntuaciones parciales y luego se afiadieron al total de la puntuacion que
va de un rango de 0 a 100, considerandose ansiosos aquellos nifios con una puntuacion

igual o superior a 30.

5.3.2. Alteraciones del comportamiento en el postoperatorio

Se evaluo la presencia de TCPO mediante el Cuestionario de Conducta
Posthospitalaria (PHBQ). Se trata de una escala de calificacion que incluye 27 items
agrupados en 6 categorias de sintomas (ansiedad general, ansiedad al ser separados de
los padres, trastorno de la alimentacion, alteracién del suefio, apatia y desobediencia)

observados por los padres durante el postoperatorio. Para cada uno de los items, los
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padres compararon el comportamiento tipico que los nifios presentaban antes de ser
hospitalizados con el comportamiento después del ingreso, con cinco respuestas
posibles que iban de 1 (mucho menos que antes) a 5 (mucho més que antes). La
puntuacion total se calculd mediante la simple suma de todas las respuestas. La
manifestacion de 7 o mas items negativos indicd la presencia de alteracion del

comportamiento.

5.3.3. Saturacion cerebral de oxigeno

Con el objetivo de estandarizar e interpretar los datos de la saturacion cerebral
de oxigeno y sus descensos, se optd por tomar un valor de inicio denominado ScO;
basal y referenciar el resto a dicho valor. Consideramos descensos significativos de la
ScO, a aquellos superiores al 5%, 10%, 15% y 20% respecto al valor basal. Para el
analisis estadistico se utilizo el valor més bajo de ScO, de uno de los dos hemisferios
ScO; (I) y ScO; (D). Asimismo, se analizo la relacion entre la intensidad del descenso
de la ScO; (por cada 1%) y los TCPO teniendo en cuenta el valor basal y el minimo

valor alcanzado.

5.4. Variables de estudio

5.4.1. Variable principal

La presencia de alteraciones del comportamiento en el postoperatorio de cirugia

pediatrica programada bajo anestesia general.

5.4.2. Variables independientes

Se definieron como variables independientes la TAS, TAD, FC, SpO;, ScO,,

ansiedad preoperatoria, edad, sexo, peso, tipo de intervencidon quirrgica, cirugia
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laparoscépica, bloqueo locorregional, estancia hospitalaria, hospitalizacion previa y

duracion de la intervencion.

5.5. Analisis estadistico

El andlisis estadistico se realizo utilizando el programa informatico IBM

Statistical Package for Social Sciences (IBM SPSS 23.0).

Todas las variables son expresadas como la media £+ desviacion estandar
(variables cuantitativas) o segin su distribucidon de frecuencias (variables cualitativas).
Para las comparaciones entre los dos grupos (TCPO/ no TCPO) se utilizo el test de la t-
Student, para las variables numéricas; y el test de Chi-cuadrado de Pearson cuando la
frecuencia esperada resulto ser menor de 5, para las variables cualitativas. Las variables
hemodinamicas, recogidas en diferentes etapas, fueron analizadas mediante un ANOVA
de medidas repetidas teniendo en cuenta las alteraciones del comportamiento. Se
realiz6 un andlisis univariante con cada una de las variables que podrian constituir
predictores de desarrollo de alteraciones del comportamiento en el postoperatorio. A
continuacion, para determinar la precision para predecir la aparicion de TCPO de cada
una de las variables que fueron significativas en el analisis univariante, se realizd un
analisis de curvas COR con cada una de ellas. La precision de cada variable se
determin6d mediante la medicion del area bajo la curva (ABC). Con las variables que
presentaron mayor ABC se realizd una regresion logistica por pasos hacia delante, cuya
variable respuesta fue las alteraciones del comportamiento al dia 7 y 28 del
postoperatorio. Este modelo de regresion logistica lo calibramos (medimos la bondad
del ajuste del modelo) mediante la prueba de Hosmer-Lemeshow-X°. Para todos los

test, la significacion estadistica se establecié en p < 0,05.
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6. RESULTADOS

6.1. Caracteristicas de la muestra

6.1.1. Caracteristicas generales

Durante el periodo de estudio se incluyeron 198 pacientes con una edad media
de 4,8 = 2,9 afios, fueron varones el 77,3% (153/198) y mujeres el 22,7% (45/198). Las
intervenciones mas frecuentes fueron cirugia general 32,8% (65/198) y urologia 31,3%
(62/198), con una duracion media de 61,39 + 28,3 minutos, y se hizo bloqueo
locorregional (ilioinguinal/iliohipogéstrico o nervio peneano) en el 57,1% (113/198) de
los pacientes. Presentaron ansiedad preoperatoria el 60,1% (119/198) de los pacientes, y

antecedente de hospitalizacion previa el 16,7% (33/198).

En cuanto a los valores de ScO,, observamos que un 2% de los pacientes
tuvieron un descenso = 20% respecto al valor basal, un 8,5% un descenso = 15%, un

26,2% = 10% y, un 52% = 5%.

En la tabla 8, se describe el perfil clinico y demografico de la muestra de

estudio.
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Tabla 8. Caracteristicas generales

Variable n=180
Edad (aiios) 48+29
Sexo

- Varones 153 (77,3)
- Mujeres 45 (22,7)
Peso (kg) 19,3+ 8,2
Ansiedad 119 (60,1)
Tipo de cirugia

- General 65 (32,8)
- Urologia 62 (31,3)
-ORL 49 (24,7)
- General + Urologia 22 (11,1)
Laparoscopia 8(4)
Bloqueo regional 113 (57,1)
Duracion de la intervencion (min) 61,39 £ 28,3
Hospitalizacion previa 33 (16,7)
Descenso de la ScO; >20% 4(2)
Descenso de la ScO; > 15% 17 (8.,5)
Descenso de la ScO; > 10% 43 (21,7)
Descenso de la ScO; > 5% 103 (52,0)

Los valores se han expresado como media = DS y como niimero (porcentaje).
ORL: otorrinolaringologia; ScO;: saturacion cerebral de oxigeno.
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6.1.2. Caracteristicas generales del grupo TCPO y grupo no TCPO al dia 7

De los 198 nifios incluidos en el estudio, el 38,8% (77/198) presentd trastornos

del comportamiento el dia 7 del postoperatorio.

Los nifios del grupo TCPO, en comparacion con los del grupo no TCPO, fueron
de menor edad (4 = 2,4 afios vs 5,4 £ 3,05 afios, p < 0,001), peso (16,9 £ 6,2 kg vs 20,8
+ 8,9 kg, p < 0,001), su intervencion quirtrgica tuvo una duracion mayor (72,5 £ 32,8
minutos vs 54,3 + 22,4 minutos, p< 0,001), y presentaron una mayor incidencia de

ansiedad preoperatoria (74,02% vs 51,2%, p < 0,001).

Comparando ambos grupos, se observd un numero mayor y estadisticamente
significativo de pacientes con descenso de la ScO, > 20%, > 15%, > 10% y > 5% en el
grupo TCPO vs no TCPO. Asimismo, observamos que cuanto mayor es el descenso de

la ScO,, mayor es el porcentaje de pacientes que presentan TCPO (figura 18).
No hallamos diferencias estadisticamente significativas entre ambos grupos en
cuanto a las variables sexo, tipo de cirugia, hospitalizacion previa, cirugia laparoscopica

y bloqueo locorregional.

En la tabla 9, se describen las caracteristicas clinicas y demograficas del grupo

TCPO y no TCPO al dia 7 del postoperatorio.
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Tabla 9. Caracteristicas generales del grupo TCPO y no TCPO al dia 7

. Total TCPO no TCPO
Variable p -valor
(n=198) (n=77) (n=121)
Edad (afios) 48+29 4+24 5,4+3,05 <0,001
Sexo
- Varones 153 (77,3) 58 (75,3) 95 (78.5) 0.600
- Mujeres 45 (22,7) 19 (24,6) 26 (21,5) ’
Peso (kg) 19,3+8,2 16,9+6,2 20,8+ 8,9 <0,001
Ansiedad 119 (60,1) 57 (74,02) 62 (51,2) <0,001
Tipo de cirugia
- General 65 (32,8) 22 (28,5) 43 (35,5)
- Urologia 62 (31,3) 31 (40,2) 31(25,6)
- ORL 49 (24,7) 17 (22,07) 32 (26,4) 0,192
- General +urologia 22 (11,1) 7 (9,09) 15 (12,3)
Laparoscopia 8(4) 5(6,4) 3(12,4) 0,266
Bloqueo
. 113 (57,1) 45 (58.,4) 68 (56,1) 0,756
locorregional
Duracion
intervencion 61,4 +£28,3 72,5+32,8 54,3 +22.4 <0,001
(min)
Hospitalizacion
. 33 (16,7) 16 (20,7) 17 (14,05) 0,173
previa
Descenso de la
4(2) 4(5,1) 0 (0) <0,021
Sc02>20%
Descenso de la
17 (8.,5) 14 (18,2) 3(2,5) <0,000
Sc02 > 15%
Descenso de la
43 (21,7) 27 (35,1) 16 (13,2) <0,000
Sc0,>10%
Descenso de
103 (52,0) 55(71,4) 48 (39,7) <0,000
SCOZ > 5%

Los valores se han expresado como media £DS y en numero (porcentaje). Se
consideraron significativas las diferencias con una p < 0,05. TCPO: trastorno del
comportamiento en el postoperatorio. ORL,otorrinolaringologia. ScO,, saturacion
cerebral de oxigeno.
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Figura 18. Porcentaje de pacientes con TCPO al dia 7 en funcion del descenso de la ScO,




Resultados

6.1.3. Caracteristicas generales del grupo TCPO y no TCPO al dia 28

De los 198 nifios incluidos en el estudio, el 21,7% (43/198) presentd trastornos
del comportamiento el dia 28 del postoperatorio. EI 100% de los pacientes que

presentaron TCPO el dia 28 también lo habian manifestado el dia 7.

Los nifios del grupo TCPO, en comparacion con los del grupo no TCPO, fueron
de menor edad (4 + 2,4 afios vs 5,1 £ 2,9 afios, p< 0,028), peso (16,8 £ 6,1 kg vs 19,9 £+
8,5 kg, p<0,009), su intervencién quirurgica tuvo una duracién mayor (82,7 £ 37,8
minutos vs 55,4 £ 21,7 minutos, p<0,001), presentaron una mayor incidencia de
ansiedad preoperatoria (83,7% vs 53,5%, p<0,000), y antecedente de hospitalizacion
previa (32,6% vs 12,3%, p< 0,010). Hallamos también un resultado estadisticamente

significativo en el tipo de cirugia ( p <0,030).

Comparando ambos grupos, se obtuvo un resultado estadisticamente
significativo en la variable descenso de la ScO; > 20%, > 15%, > 10% y > 5% en el
grupo TCPO. Asimismo, observamos que cuanto mayor es el descenso de la ScO,,

mayor es el porcentaje de pacientes que presentan TCPO (figura 19).

No hallamos diferencias estadisticamente significativas entre ambos grupos en

cuanto a las variables sexo, cirugia laparoscopica y bloqueo locorregional.

En la tabla 10, se describen las caracteristicas clinicas y demograficas del grupo

TCPO y no TCPO al dia 28 del postoperatorio.
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Tabla 10. Caracteristicas generales del grupo TCPO y no TCPO al dia 28

. Total TCPO no TCPO
Variable p -valor
(n=198) (n=43) (n=155)
Edad (afios) 48+29 4+2.4 5,129 <0,028
Sexo
- Varones 153 (77,3) 32 (74,4) 121 (78,1) 0.614
- Mujeres 45 (22,7) 11 (25,6) 34 (21,9) ’
Peso (kg) 19,3+8,2 16,9+ 6,1 19,9+ 8,5 <0,009
Ansiedad 119 (60,1) 36 (83,7) 85 (53,5) <0,000
Tipo de cirugia
- General 65 (32,8) 13 (30,2) 52 (33,5)
- Urologia 62 (31,3) 21 (48,8) 41 (26,5)
- ORL 49 (24,7) 6 (14) 43 (27,7) <0,030
- General +urologia 22 (11,1) 3(7) 19 (12,3)
Laparoscopia 8(4) 3(7) 5@3,2) 0,375
Bloqueo
. 113 (57,1) 30 (69,8) 83 (53,5) 0,057
locorregional
Duracion
intervencion 61,4 +£28,3 82,7+37,8 55,4+21,7 <0,001
(min)
Hospitalizacion
. 33 (16,7) 14 (32,6) 19 (12,3) <0,010
previa
Descenso de la
4(2) 4(9,3) 0 (0) <0,002
Sc02>20%
Descenso de la
17 (8.,5) 7(16,2) 10 (6,5) <0,042
Sc02 > 15%
Descenso de la
43 (21,7) 13 (30,2) 30 (19,3) <0,000
Sc0,>10%
Descenso de la
103 (52,0) 30 (69,8) 73 (47,1) <0,008
SCOZ > 5%

Los valores se han expresado como media = DS y en numero (porcentaje). Se
consideraron significativas las diferencias con una p < 0,05. TCPO: trastorno del
comportamiento en el postoperatorio. ORL: otorrinolaringologia. ScO,: saturacion
cerebral de oxigeno.
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Figura 19. Porcentaje de pacientes con TCPO al dia 28 en funcién del descenso de la ScO,
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6.2. Variables hemodinamicas

Se realizd un estudio comparativo de las diferentes variables hemodinamicas

registradas (TAS, TAD, FC, SpO;, y ScO,) en los pacientes del grupo TCPO y no

TCPO, tanto al dia 7 como al dia 28 del postoperatorio.

6.2.1. Dia 7 del postoperatorio

En las figuras 20, 21 y 22 se representan los valores de TAS, TAD, FC, SpO, y

oximetria cerebral (hemisferio izquierdo y derecho) de los pacientes con y sin TCPO al

dia 7 en las diferentes etapas de la intervencion. Se obtuvo un valor estadisticamente

significativo (p=0,005) de la TAS postintubacion (figura 20) .
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intervencion quirargica del grupo TCPO y grupo no TCPO. El valor de probabilidad
p <0,05 fue considerado significativo
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Figura 21. TCPO dia 7: No B, Si ", Valores de FC y SpO, en las diferentes etapas de la
intervencion quirargica del grupo TCPO y grupo no TCPO. El valor de probabilidad
p <0,05 fue considerado significativo
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6.2.2. Dia 28 del postoperatorio

En las figuras 23, 24, y 25 se representan los valores de TAS, TAD, FC, SpO,y
ScO; (hemisferio derecho e izquierdo) de los pacientes con y sin TCPO al dia 28 en las

diferentes etapas de la intervencion.

Se obtuvo un valor estadisticamente significativo de la TAS induccion (p=0,048)
y postintubacion (p=0,012) (figura 23); y, de la FC basal (p=0,004), tras fin de cirugia
(p=0,005) y postextubacion (p=0,022) (figura 24).
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Figura 23. TCPO dia 28: No B, Si ", Valores de TAS y TAD en las diferentes etapas de
la intervencion quirtrgica del grupo TCPO y grupo no TCPO. El valor de probabilidad
p=<0,05 fue considerado significativo
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6.3. Factores de riesgo independientes para el desarrollo de TCPO

6.3.1. Dia 7 del postoperatorio

Con cada una de las variabes identificadas como predictores de riesgo de TCPO
en el analisis univariante, realizamos un nuevo analisis mediante curvas COR.

Calculamos el area bajo la curva (ABC) con un intervalo de confianza del 95%.

Esas 8 variables fueron analizadas mediante un modelo de regresion logistica
por pasos hacia delante. Este analisis multivariante confirmo6 que el riesgo de presentar
TCPO esta directamente correlacionado con el peso, la duracién de la cirugia, ansiedad
preoperatoria y descenso de la ScO, > 15%, >10% y > 5%. Este modelo fue calibrado

mediante la prueba de Hosmer-Lemeshow-X.

En las tablas 11, 12, 13 y 14 se representa el modelo de regresion multiple

teniendo en cuenta el descenso de la ScO; > 20%, > 15%, >10% y > 5%.

Tabla 11. Analisis de regresion multiple. Factores de riesgo independientes para

el desarrollo de TCPO al dia 7 en pacientes con descenso de la ScO,>20%

B ES OR IC 95% p-valor
Peso (kg) - 0,063 0,023 0,939 0,898+0,982 0,005
Duracion cirugia
(min) 0,026 0,007 1,026 1,012+1,040 0,000
Ansiedad 1,007 0,343 2,738 1,399+5,359 0,003
Constante - 1,489 0,646 0,226 0,021
B, coeficiente de regresion; ES, error estandar; OR, odds ratio; IC 95%, intervalo de
confianza; Hosmer-Lemeshow-X’= 5,025; p=0,755
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Tabla 12. Analisis de regresion multiple. Factores de riesgo independientes para

el desarrollo de TCPO dia al 7 en pacientes con descenso de la ScO,> 15%

B ES OR IC 95% p-valor

Peso (kg) - 0,58 0,023 0,943 0,902 + 0,986 0,010
Duracion

0,026 0,007 1,026 1,012 + 1,041 0,000
cirugia (min)
Ansiedad 1,139 0,362 3,124 1,535+ 6,357 0,002
Descenso ScO,

2,233 0,730 9,332 2,231+39,040 0,002
>15%
Constante -1,845 0,675 0,158 0,006

B, coeficiente de regresion; ES, error estandar; OR, odds ratio; IC 95%, intervalo de

confianza; Hosmer-Lemeshow X’= 3,658; p=0,0887

Tabla 13. Analisis de regresion multiple. Factores de riesgo independientes para

el desarrollo de TCPO dia al 7 en pacientes con descenso de la ScO,> 10

B ES OR IC 95% p-valor

Peso (kg) -0,63 0,023 0,939 0,898+0,981 0,005
Duracion

0,026 0,007 1,026 1,012+1,040 0,000
cirugia (min)
Ansiedad 0,984 0,343 2,675 1,365+5,243 0,004
Descenso ScO,

1,526 0,395 4,599 2,120+9,975 0,000
>10%
Constante -1,470 0,645 0,230 0,023

B, coeficiente de regresion; ES, error estandar; OR, odds ratio; IC 95%, intervalo de

confianza; Hosmer-Lemeshow X’= 6,721; p=0,567
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Tabla 14. Analisis de regresion multiple. Factores de riesgo independientes para

el desarrollo de TCPO dia al 7 en pacientes con descenso de la ScO,> 5%

B ES OR IC 95% p-valor

Peso (kg) - 0,57 0,023 0,945 0,945+0,902 0,015
Duracion

0,026 0,007 1,026 1,012+1,040 0,000
cirugia (min)
Ansiedad 0,972 0,357 2,644 1,312+5,327 0,007
Descenso ScO,

1,292 0,345 3,639 1,851+7,155 0,000
>5%
Constante -2,325 0,722 0,098 0,001
B, coeficiente de regresion; ES, error estandar; OR, odds ratio; IC 95%, intervalo de
confianza; Hosmer-Lemeshow X’= 8,307; p=0,404

En el andlisis de regresion, introduciendo la variable ScO, como variable
continua, obtuvimos como factores de riesgo independientes para el desarrollo de TCPO
al dia 7 la duracién de la cirugia (OR=1,027), la ansiedad preoperatoria (OR=2,927) y el
descenso de la ScO, (OR=0,836) (tabla 15). Por cada 1% de descenso de la ScO, la

probabilidad de presentar TCPO se multiplica por 0,836.

B ES OR IC 95% p-valor
Duracion
0,26 0,007 1,027 1,013£1,041 0,000
cirugia (min)
Ansiedad 1,074 0,371 2,927 1,415+6,053 0,004
Descenso ScO;
-0,179 0,034 0,836 0,782+0,894 0,000
(por cada 1%)
Constante 13,964 3,125 1159666,032 0,000
B, coeficiente de regresion; ES, error estdndar; OR, odds ratio; IC 95%, intervalo de
confianza. Se considera estadisticamente significativo p valor < 0,005. Hosmer-
Lemeshow X?=8,142; p=0,420
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En la figura 26 , se representa la curva COR de este modelo de regresion logistica.
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Figura 26. Curva COR del modelo de regresion logistica que introduce la ScO, como
variable continua, realizado para predecir los factores de riesgo de desarrollo de TCPO
al dia 7
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6.3.2. Dia 28 del postoperatorio

Con cada una de las variables identificadas como predictores de riesgo de TCPO
en el analisis univariante, realizamos un nuevo analisis mediante curvas COR.

Calculamos el area bajo la curva (ABC) con un intervalo de confianza del 95%.

Esas 10 variables fueron analizadas mediante un modelo de regresion logistica
por pasos hacia delante. Este analisis multivariante confirmo6 que el riesgo de presentar
TCPO esta directamente correlacionado con la duracion de la cirugia, la ansiedad
preoperatoria y el descenso de la ScO; > 5%. Este modelo fue calibrado mediante la

prueba de Hosmer-Lemeshow-X>.

En las tablas 16, 17, 18 y 19 se representa el modelo de regresion multiple

teniendo en cuenta el descenso de la ScO; > 20%, > 15%, > 10% y > 5%.

Tabla 16. Analisis de regresion multiple. Factores de riesgo independientes para

el desarrollo de TCPO al dia 28 en pacientes con descenso de la ScO;>20%

B ES OR IC 95% p-valor

Duracion

0,034 0,007 1,035 1,020+1,050 0,000
cirugia (min)
Ansiedad 1,636 0,491 5,134 1,962+13,433 0,003

Constante -4,693 0,718 0,009 0,000

B, coeficiente de regresion; ES, error estanar; OR, odds ratio; IC 95%, intervalo de

confianza; Hosmer-Lemeshow X’= 5,395; p=0,715
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Tabla 17. Analisis de regresion multiple. Factores de riesgo independientes

para el desarrollo de TCPO al dia 28 en pacientes con descenso de la ScO, >
15%

B ES OR IC 95% p-valor

Duracion
0,034 0,007 1,035 1,020+1,050 0,000
cirugia (min)

Ansiedad 1,636 0,491 5,134  1,962+13,433 0,003

Constante -4,693 0,718 0,009 0,000

B, coeficiente de regresion; ES, error estandar; OR, odds ratio; IC 95%, intervalo

de confianza; Hosmer-Lemeshow X’= 5,395; p=0,715

Tabla 18. Analisis de regresion multiple. Factores de riesgo independientes

para el desarrollo de TCPO al dia 28 en pacientes con descenso de la ScO; >
10%

B ES OR IC 95% p-valor
Duracion
0,034 0,007 1,035 1,020+1,050 0,000
cirugia (min)
Ansiedad 1,619 0,491 5,046 1,927+13,217 0,001
Constante -4,674 0,717 0,009 0,000

B, coeficiente de regresion; ES, error estandar; OR, odds ratio; IC 95%, intervalo

de confianza; Hosmer-Lemeshow X’= 5,347; p=0,720
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Tabla 19. Analisis de regresion multiple. Factores de riesgo independientes

para el desarrollo de TCPO al dia 28 en pacientes con descenso de la ScO; >
5%

B ES OR IC 95% p-valor

Duracion

0,035 0,007 1,035 1,020+1,050 0,000
cirugia (min)
Ansiedad 1,590 0,496 4,905 1,856+12,958 0,001
Descenso

0,915 0,418 2,498 1,101+5,666 0,029
SCOz > 5%
Constante -5,231 0,795 0,005 0,000
B, coeficiente de regresion; OR, odds ratio; ES, error estandar; IC 95%, intervalo
de confianza; Hosmer-Lemeshow X’= 8,742; p=0,365

En el analisis de regresion, introduciendo la variable ScO, como variable
continua, obtuvimos como factores de riesgo independientes para el desarrollo de TCPO
al dia 28 la duracion de la cirugia (OR=1,034), ansiedad preoperatoria (OR=5,191) y
descenso de la ScO, (OR=0,897) (tabla 20). Por cada 1% de descenso de la ScO; la
probabilidad de presentar TCPO se multiplica por 0,897.

Tabla 20. Analisis de regresion multiple. Factores de riesgo independientes

para el desarrollo de TCPO dia 28

B SE OR IC 95% p- valor
Duracion
0,34 0,008 1,034 1,019+1,050 0,000
cirugia (min)
Ansiedad 1,647 0,505 5,191 1,927+13,980 0,001
Descenso ScO, -
0,035 0,897 0,838+0,960 0,002

(por cada 1%) 0,109
Constante 5,371 3,216 215,126 0,095

B, coeficiente de regresion; ES, error estandar; OR, odds ratio; IC 95%, intervalo

de confianza. Se considera estadisticamente significativo p valor < 0,005. Hosmer-
Lemeshow X?=6,246; p=0,620
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En la figura 27, se representa la curva COR de este modelo de regresion logistica.
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Figura 27. Curva COR del modelo de regresion logistica que introduce la ScO, como
variable continua, realizado para predecir los factores de riesgo de desarrollo de TCPO
al dia 28
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7. DISCUSION

Este estudio se disefid con el objetivo de determinar la relacion entre la
saturacion cerebral de oxigeno y los trastornos del comportamiento en el postoperatorio

de cirugia pediatrica, siendo los hallazgos mas relevantes:

1. La incidencia de TCPO al dia 7 del 38,8% y al dia 28 del 21,7%.

2. El dia 7 y 28 del postoperatorio las alteraciones del comportamiento
estan determinadas por la duracion de la cirugia, el peso, la ansiedad preoperatoria y el
descenso de la ScO,.

3. Cuanto mayor es el descenso de la ScO, mayor es la incidencia y

probabilidad de presentar TCPO.

7.1. Alteraciones del comportamiento en el postoperatorio

Los trastornos del comportamiento en el postoperatorio de cirugia pediatrica
presentan una gran variabilidad en cuanto a su incidencia (24-60%) (8, 27, 28, 145) y
momento de presentacion clinica (9, 29). La mencion mas antigua de la que se tiene
constancia en la literatura respecto a las secuelas emocionales del nifio hospitalizado
data de 1812. En ella, un padre relata cémo su hijo de 4 afios tras ser operado de un
absceso en la frente, manifiesta durante varios meses un temblor y ansiedad

generalizada (146).

Sin embargo, habra que esperar hasta 1945, afio en el que Lévy (8) publica el
primer estudio observacional sobre los trastornos del comportamiento en 124 nifios
intervenidos quirdrgicamente. Observd que 25 nifios presentaron alteraciones
emocionales en el postoperatorio inmediato y el 50% de ellos tenian edades

comprendidas entre los 2 y 3 afios.

Siguiendo el estudio de Lévy, en 1949 Jessner (147) propone la observacion

directa de 143 nifios con edades comprendidas entre los 2 y los 14 afios intervenidos de
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otorrinolaringologia (adenoamigdalectomia). Es el primer trabajo prospectivo realizado
sobre este tema. Un 20% de los nifios mostraron algln tipo de trastorno conductual y
emocional, fundamentalmente alteraciones del suefio e irritabilidad, que se prolongaron

hasta el décimo dia del postoperatorio.

7.1.1. Caracteristicas de la poblacion de estudio

Las caracteristicas clinicas y demograficas de nuestra poblacién de estudio son
similares a las de otros estudios previos consultados en los que también se evaluan las
alteraciones del comportamiento en el postoperatorio (9, 28, 29). Nuestros pacientes son
sujetos de edad comprendida entre los 2 y los 12 afos (media 4,8 = 2,9 SD),
intervenidos de cirugia mayor programada (32,8% cirugia general, 31,3% urologia y
24,7% otorrinolaringologia) y que presentaron, en un alto porcentaje, ansiedad
preoperatoria (60,1%). Asimismo, la anestesia general con firmacos inhalatorios es la
técnica anestésica de eleccion en la mayoria de los trabajos (37-39, 41), siendo el

sevoflurano el empleado en nuestro caso.

7.1.2 Incidencia

Tal y como ya se ha mencionado anteriormente, la incidencia de los TCPO es
muy variable (8, 27, 28, 145). Esta disparidad en los resultados puede explicarse por el
pequefio tamafio muestral de algunos trabajos, la variabilidad respecto al momento en el
que se recogen los datos tras el alta hospitalaria, el modo de realizar y analizar el

cuestionario PHBQ o la utilizacion de versiones abreviadas no validadas.
En la mayoria de los estudios (27, 29, 145, 148) se evidencia un aumento en la

incidencia de los TCPO durante el primer dia del postoperatorio y hasta las dos semanas

posteriores, reduciéndose entre un 9 y 16% al cabo de un mes.
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En nuestro trabajo, de un total de 198 pacientes, 77 presentaron TCPO el dia 7 y
42 el dia 28 del postoperatorio, registrandose una incidencia del 38,8% y del 21,7%
respectivamente, con un descenso al cabo de un mes del 17,1%, que coincide con lo

referido en otros estudios.

Segun la experiencia de Kain et al. (27) en su estudio prospectivo sobre 91
pacientes con edades comprendidas entre 1 y 7 afios programados para cirugia mayor
abdominal, hallaron una incidencia de TCPO al primer dia de la intervencion del 67%,
del 45% al segundo dia y del 23% a las dos semanas. Estos hallazgos son similares a los
obtenidos por Kotiniemi et al. (29), en su estudio multicéntrico sobre 551 nifios con
edades comprendidas entre los 4 meses y los 13 afos de edad intervenidos de cirugia
mayor ambulatoria, en el que observaron una incidencia de TCPO del 47% durante el

primer dia 'y del 9% al cabo de un mes.

En esta misma linea, Stargatt et al. (9) en su estudio prospectivo sobre 1250
nifos intervenidos de diversas patologias bajo anestesia general, obtuvieron una tasa de

TCPO al dia 3 del 24% y del 16% al dia 30 del postoperatorio.

Fortier et al. (149) en un estudio prospectivo de 260 nifios con edades
comprendidas entre los 2 y los 12 afios intervenidos de adenoamigdalectomia,
obtuvieron una incidencia de TCPO al dia 1 del postoperatorio del 70,4%, del 80,4% al
dia 2, del 69% al dia 3, del 59,2% al dia 7, y del 29,8% al dia 14.

Por su parte, en el trabajo realizado por Keaney et al. (39) con el objetivo de
evaluar la incidencia de TCPO de 120 nifos intervenidos bajo anestesia general con
sevoflurano, obtuvieron una tasa al dia 1, 7 y 30 del 58,3%, 46,8% y 38,3%
respectivamente. Estos resultados son superiores a los obtenidos en otros trabajos como

el de Kotiniemi et al. (29) en el que la incidencia al cabo de un mes fue del 9%.
Hay que resenar, que la incidencia de TCPO observada durante la primera

semana del postoperatorio en estos trabajos es similar a la obtenida en nuestro estudio

aunque difiere de la obtenida al dia 28 siendo superior en nuestra poblacion.
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7.1.3 Método y momento de evaluacion de los TCPO

Con respecto al método y momento de evaluacion de los TCPO, la mayoria de
los estudios (27-29, 148) coinciden con el nuestro en la utilizacion del Cuestionario de
Conducta Posthospitalaria (PHBQ), observandose diferencias fundamentalmente en el
momento de aplicacion del mismo, que en nuestro trabajo se realiz6 telefonicamente a

los padres el dia 7 y 28 del postoperatorio.

El cuestionario PHBQ fue desarrollado por Vernon et al. (25) en 1966 como
instrumento para evaluar los cambios del comportamiento en los nifios hospitalizados,
ya fuera debido a una intervencion quirurgica o enfermedad. Desde entonces, esta escala
ha sido utilizada como un método cuantificable para valorar la aparicion de nuevos
cambios en el comportamiento de los nifios en el postoperatorio. Inicialmente enviaban
el cuestionario a los padres por correo ordinario a los seis dias tras el alta hospitalaria,
pero este método suponia una pérdida en su contestacion de mas del 50%. Pérdidas
similares se observan en el trabajo de Karling et al. (34) sobre los factores de riesgo
implicados en los TCPO en una cohorte de 340 nifios, en el que 71 cuestionarios no
fueron contestados por cuestiones administrativas. Por este motivo, para evitar pérdidas
y siguiendo lo realizado por otros autores (28, 39, 148), en nuestro trabajo los

cuestionarios se realizaron telefonicamente a los padres.

El cuestionario original existe en dos versiones: la comparativa (26) y la
absoluta (9). En la comparativa, los padres evalian cualquier cambio en el
comportamiento del nifio comparandolo con el periodo previo a su hospitalizacion. Para
cada item responderan con una de las cinco opciones que van de “mucho menos que
antes” a “ mucho mas que antes”. Este modelo de valoracion es mas sensible a pequeiios
cambios pero mas subjetivo. En la absoluta, los padres evaltan a su hijo antes y después
de la hospitalizacion, sin comparar los cambios que hayan surgido en su
comportamiento entre ambos periodos. En este modelo cada item se califica en una
escala Likert de cuatro puntos de “nunca” a “siempre”, siendo un método menos

sensible que el anterior.
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La mayoria de los trabajos (34, 149, 150),incluido el nuestro, emplean la version

comparativa del cuestionario.

Con respecto al numero de items, el cuestionario PHBQ original constaba de 28.
En nuestro estudio hemos empleado la version que consta de 27 items y que elimina la
pregunta jse pelea su hijo con sus hermanos y hermanas?, siendo la version utilizada en
la mayor parte de los estudios que se han realizado con posterioridad a la creacion de
esta escala. Recientemente, y en demanda a los cambios que han surgido en los tltimos
afos respecto a la practica quirurgica, en el ano 2015 se ha publicado una version corta
de la escala PHBQ aplicable a cirugia mayor ambulatoria, denominada PHBQ-AS (AS,
del inglés ambulatory surgery) (53). Se trata de un estudio preliminar en el que se
eliminan 16 items y que ha demostrado que la PHBQ-AS tiene una buena fiabilidad y
representa un método eficiente y efectivo para analizar los TCPO. Sin embargo, ain
necesita ser validada para poder emplearse de manera rutinaria como herramienta de

evaluacion de las alteraciones del comportamiento.

Por otro lado, la manifestacion de 7 o mas items negativos es considerado por la
gran mayoria de los autores, al igual que por nosotros, como la presencia de TCPO (8,
9, 27, 29). Sin embargo, en algunos trabajos como el de Brodzinski et al. (148), se

define por la presencia de 5 o mas items negativos.

En relacion al momento de aplicacion del cuestionario, inicialmente se
desarrolld para realizarlo a la semana tras el alta hospitalaria, y posteriormente otros
autores comenzaron a utilizarlo en otros momentos del postoperatorio para hacer un

seguimiento mayor de la evolucion de los TCPO.

En el estudio de Kotiniemi ef al. (29) el cuestionario se aplico el primer dia del
postoperatorio y, a la primera, segunda, tercera y cuarta semana tras la cirugia. Por su
parte, Brodzinski et al. (148) lo realizaron transcurrida una semana de la intervencion
quirurgica; Beringer et al. (28) en el primer y séptimo dia del postoperatorio; y, en el
estudio de Stargatt et al. (9) se llevd a cabo al dia 3 y 30 tras la intervencion. Un

seguimiento mas prolongado en el tiempo se encuentra en el trabajo de Stipic et al.
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(151) donde se evalta la influencia del tipo de fa&rmaco anestésico en el desarrollo de

TCPO aldia 1, 3, 7, 14 y a los 6 meses después de la cirugia.

7.1.4 Factores de riesgo de desarrollo de TCPO

Los pacientes pediatricos presentan una especial susceptibilidad a manifestar
alteraciones del comportamiento en el perioperatorio. Aunque su etiologia ain se
desconoce, son diversos los factores de riesgo que se han descrito asociados a su

desarrollo.

En el estudio de Karling et al. (34) se identificaron como factores de riesgo
independientes la edad inferior a los 5 afios, el dolor, la ansiedad preoperatoria, las
nauseas en el postoperatorio y el antecedente de hospitalizacion previa. Por su parte,
Stargatt et al. (9) obtuvieron como factores de riesgo la edad, la estancia hospitalaria y

la experiencia previa.

En nuestro trabajo, tras realizar el analisis multivariante resultaron factores de
riesgo independiente la ansiedad preoperatoria, la duracion de la cirugia, el peso y el

descenso de la saturacion cerebral de oxigeno.

7.1.4.1. Ansiedad preoperatoria

Desde hace tiempo, la ansiedad preoperatoria ha sido considerada como un
factor predictivo independiente para la aparicion del alteraciones del comportamiento en
el postoperatorio de cirugia pediatrica (152). La hospitalizacion y la induccioén

anestésica constituyen una de las experiencias mas estresantes en la vida del nifio.
Se estima que alrededor del 60% de los nifios presentan un cierto grado de estrés

previo a la cirugia (11, 12), variando entre un 40 y un 70% segun los diversos estudios

(17). La frecuencia con la que se presentan los TCPO aumenta con el grado de ansiedad
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que manifiesta el nifio durante la induccion, multiplicdndose su riesgo por 3,5 en

aquellos extremadamente ansiosos (17).

En nuestra poblacion de estudio, el 60,1% de los pacientes presentaron ansiedad
preoperatoria, siendo superior en el grupo TCPO. Sin embargo, aunque la mayoria de
los trabajos (33, 153) sostienen esa relacion, otros autores, como Stargatt (9)y Tripi (50)
mantienen que aunque los nifios ansiosos tienen una incidencia mayor de presentar
TCPO, ésta no es superior que aquellos que no presentan dichos trastornos en el

postoperatorio.

Con respecto al método de evaluacion de la ansiedad preoperatoria, en la
mayoria de los estudios consultados se emplea la escala m-YPAS, aunque se dispone de
otros instrumentos como el Cuestionario de Ansiedad Estado-Rasgo en el Nifio (STAIC,
del inglés State-Trait Anxiety Inventory for Children). En nuestro trabajo, también se
decidi6 utilizar la m-YPAS ya que se puede aplicar a nifos a partir de los 2 afios, a
diferencia de la STAIC que solo es aplicable para mayores de 5, se completa en menos

de 1 minuto y tiene una gran fiabilidad.

7.1.4.2. Edad y peso

La edad del nifio es uno de los principales factores predictivos de TCPO,
evidenciado por primera vez en el trabajo de Lévy ef al. (8), y confirmado en estudios

posteriores (17, 29, 34, 50).

Eckenhoff ef al. (19), encontraron un riesgo incrementado en los nifios menores
de 3 afios mientras que para Kain et al. (153) el riesgo se multiplica por cuatro en los
nifilos menores de 4 afios. Estudios mas recientes muestran resultados similares (6, 9,

25).

En nuestro trabajo, en el andlisis descriptivo obtuvimos un resultado

estadisticamente significativo en la variable edad, siendo menor en el grupo TCPO (4 £
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2,4) respecto al grupo no TCPO (5.4 + 3,05). Sin embargo, en el analisis de regresion no

se identifica como factor de riesgo independiente, pero si el peso del paciente.

El peso es un factor que no se ha evaluado en trabajos previos, constituyendo la
edad y el sexo las variables mas estudiadas, con resultados contradictorios. En esta
linea, Kain et al. (153) observaron que los nifios mayores presentan un riesgo
incrementado de desarrollar alteraciones cognitivas en el postoperatorio a diferencia del
estudio de Thompson et al. (26) que no encontraron una asociacion significativa entre

ambas variables, resultado que coincide con el obtenido por nosotros.

7.1.4.3. Tipo y duracion de la cirugia

Determinados tipos de cirugias (15, 16), especialmente los procedimientos de
cabeza y cuello y urologia, pueden asociarse a un incremento en el riesgo de presentar

TCPO (9), aunque con resultados contradictorios entre los distintos estudios.

En la revision de Caldas et al. (142), sobre los efectos de la anestesia general y
la cirugia en el desarrollo cognitivo y emocional, observaron que el tipo de intervencion
quirurgica, asi como su duracion y complejidad, influyen en las alteraciones
conductuales del nifio en el postoperatorio. Entre los resultados mas destacables de esta
revision se encuentran: la aparicion de problemas del comportamiento y académicos a
corto (2 semanas) y largo plazo (5 afios) secundarios a cirugia de tumor cerebral;
asimismo, después de una intervencion de cirugia cardiaca o toricica un numero
significativo de nifios presentan problemas de adaptacion escolar y del aprendizaje,

afectando al 29% a los 3 afios y al 27% a los 5 afios (154).

En el estudio de Stipic ef al. (151), sobre la presencia de TCPO en pacientes
pediatricos intervenidos de adenoamigdalectomia, obtuvieron una incidencia del 80% al

primer dia tras la cirugia y del 43% a los 6 meses.
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Kain ef al. (27) evaluaron a 91 pacientes con edades comprendidas entre 1y 7
afos que se habian intervenido de cirugia mayor programada (cirugia general, urologia
y otorrinolaringologia) bajo anestesia general, observando que la incidencia de TCPO
era mayor en los pacientes intervenidos de cirugia uroldgica y menor en los operados de
otorrinolargingologia. Por el contrario, en el estudio prospectivo de Keaney et al. (39),
en el que estudiaron la incidencia y los factores de riesgo asociados a los TCPO de 120
nifos intervenidos de diversas patologias, no encontraron relacion con el tipo de cirugia.

Resultados similares se observan en el trabajo de Stargatt (9).

En nuestro estudio, no identificamos el tipo de cirugia como factor de riesgo
independiente pero si observamos una mayor incidencia de alteraciones del
comportamiento, tanto al dia 7 como al dia 28 del postoperatorio en los pacientes
intervenidos de cirugia urolégica. La duracion de la cirugia, sin embargo, si que
constituye un factor predictor de TCPO en nuestra poblacién de estudio. Algunos
autores sugieren que pueda deberse a una mayor exposicion a los fArmacos anestésicos

asi como a una mayor complejidad de la cirugia (142).

7.1.4.4. Farmaco anestésico

El tipo de induccidon anestésica asi como los farmacos empleados, han sido
estudiados durante afios por su relacion con los trastornos cognitivos perioperatorios
(22, 155, 156). Varios trabajos han identificado el sevoflurano (39, 47, 48) como un
predictor independiente del desarrollo de TCPO en comparacion con otros farmacos

inhalatorios como el halotano (22, 37) o el desflurano (151, 156).

En el metaanalisis realizado por Kuritani et al. (157), en el que se incluyeron 23
estudios con un total de 1252 pacientes, demostraron que la AD y los TCPO suceden
con mayor frecuencia después de la anestesia general con sevoflurano en comparacioén

con el halotano.
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Por otro lado, el tipo de induccion anestésica también ha sido objeto de
evaluacién y, segun los resultados de diversos estudios, la induccion intravenosa

provoca mas angustia que la inhalatoria (22, 47, 49).

En nuestro trabajo, tanto la induccién como el mantenimiento anestésico se
realizd6 en todos los casos con agentes inhalatorios (sevoflurano) por lo tanto no

podemos comparar ambos tipos de farmacos.

7.1.4.5. Antecedentes de hospitalizacion previa

Varios autores han identificado el antecedente de hospitalizacion previa como
factor de riesgo de los TCPO (17, 33, 34). Para Stargatt ef al. (9), el antecedente de una
induccion anestésica traumatica es factor predictivo de TCPO hasta el dia 30 del
postopertorio. Resultados similares se encuentran en el trabajo de Kotiniemi et al. (29),
en el que hacen referencia a la pérdida de confianza que supone para el nifio una mala
experiencia durante la hospitalizacion, disminuyendo asi su cooperacion durante el

ingreso e incrementando los problemas del comportamiento en el domicilio.

A este respecto, nosotros hemos obtenido un aumento en la incidencia de TCPO
al dia 28 en los nifios con antecedente de hospitalizacion previa. Sin embargo, en
nuestra poblacion de estudio esta variable no constituye un factor de riesgo
independiente. Este resultado coincide con el obtenido en el trabajo de Kain et al. (27)
en el que no encontraron una relacion significativa entre la agitacion al despertar y los

TCPO, y el antecedente de cirugia previa.

7.1.4.6. Duracion y tipo de hospitalizacion

En estudios realizados sobre la influencia del tiempo y tipo de ingreso

hospitalario en los nifios, algunos autores coinciden en afirmar que hospitalizaciones
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superiores a 4 dias influyen negativamente en el comportamiento de los nifios en

comparacion con estancias mas cortas de 2-3 dias (9, 25).

Al comparar estos resultados con nuestro estudio, no hemos encontrado
diferencias significativas a este respecto si bien es cierto que la gran mayoria de
nuestros pacientes no permanecieron ingresados durante mas de 24-48 horas y s6lo un
porcentaje muy pequetio (4,5%) lo estuvo durante mas dias. Estos resultados coinciden
con los obtenidos por otros autores (142) que tampoco identifican la duracion del
ingreso como factor de riesgo independiente para el desarrollo de alteraciones del

comportamiento.

7.1.4.7. Dolor

El dolor como factor de riesgo ha sido estudiado por diferentes grupos de trabajo
y los resultados son contradictorios. Kain et al. (27), Vernon et al. (25) y Stargatt et al.
(9) no encuentran ninguna conexion mientras que para Kotiniemi (29) si existe.
Aquellos trabajos que no encuentran relacion valoraban el dolor tinicamente en el
hospital, a diferencia del trabajo de Kotiniemi que evaluaba el dolor tanto durante el

ingreso como en el domicilio.

7.2. Valoracion de la oximetria cerebral

La oximetria cerebral transcutanea-NIRS representa un método sencillo y no
invasivo de monitorizacion de la saturacion cerebral de oxigeno, muy util en la
poblacion pediatrica con un sistema de autorregulacion cerebral atin inmaduro. Actla
como una “ventana craneal” que permite visualizar una region del cerebro valorando de

forma continua la hemodindmica y oxigenacion cerebral (89).

Los anestesiologos pediatricos son conscientes de la complejidad que conlleva

anestesiar a un nifilo en comparacion con el adulto. El ratio de muertes atribuibles a la
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anestesia en la poblacion pediatrica se ha reducido un 65% desde los afios 60, siendo en
EEUU la tasa de fallecimientos debidos a esta causa de 0,98/10 000 casos (158).
Aunque la mortalidad es baja, la morbilidad, sobre todo neuroldgica, no es nada
despreciable, ascendiendo hasta el 25% en algunas series de pacientes intervenidos de
cirugia cardiaca. Es cierto que las complicaciones neuroldgicas postoperatorias han
descendido en los ultimos afios debido en gran parte a los sistemas de monitorizacién
cerebral que permiten detectar y corregir los problemas que pueden surgir en el
intraoperatorio. Diversos estudios recientes han mostrado una asociacion entre la
exposicion a anestésicos generales en la poblacion pediatrica y un déficit posterior del
aprendizaje (159). La neurotoxicidad de los anestésicos generales ha sido demostrada en
estudios experimentales con animales que se han intentado extrapolar a los nifios. Sin
embargo, es importante considerar la posibilidad de que las alteraciones hemodinamicas
o cambios en el metabolismo que pueden acontecer en el perioperatorio pueden ser la

causa de las alteraciones en el desarrollo neurocognitivo (160).

Existen muchas definiciones en la literatura de la anestesia pediatrica acerca del
concepto de hipotension, presion de perfusion cerebral y autorregulacion cerebral, sobre
todo, de los neonatos (161). Los limites de la autorregulacion cerebral se desconocen en

los nifios, y existe una gran variabilidad interindividual (158).

La utilizacién de la tecnologia NIRS como monitorizacion de la oximetria
cerebral en pacientes pediatricos intervenidos de cirugia mayor no cardiaca nos permite
evaluar y tener un mayor conocimiento de la hemodindmica cerebral del nifio, asi como
de su correlacién con pardmetros cardiorrespiratorios y su posible asociacion con

problemas cognitivos en el postoperatorio.

Una de las limitaciones de la evaluacion de la oximetria cerebral es la falta de un
sistema de referencia (“gold standard”). De manera habitual se utiliza, como estandar
de comparacion, la saturacion de oxigeno en el bulbo de la vena yugular (SjO,),
existiendo una buena correlacidon entre ambos métodos de monitorizacion,

especialmente en los nifios mas pequefios (162). La precision de la tecnologia NIRS
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para medir la ScO; ha sido estudiada y validada en la poblacién pediatrica (90, 163,
164).

7.2.1. Rango de normalidad de la ScO,

La interpretacion de los datos en cualquier sistema de monitorizacion, se basa
en la definicion de una linea base de referencia (rango de normalidad), y los cambios
patologicos respecto a ese valor basal. En este sentido, en la monitorizacion de la
oximetria cerebral resulta fundamental definir el valor basal de ScO, asi como las

variaciones que definirdn el concepto de desaturacion cerebral (91).

La definicion de un valor normal de ScO, se enfrenta a una gran variabilidad
inter e intraindividual. La mayoria de los autores coinciden en establecer dicho valor
entre 50-70% en nifios y un 58-82% en adultos. Con el objetivo de intentar identificar el
valor basal de ScO,, Kim et al. (75), realizaron un estudio de oximetria cerebral en
voluntarios sanos con edades comprendidas entre los 20 y los 36 afios, registrando un
valor medio de ScO, de 71 + 6%; sin embargo, al considerar un grupo mas amplio de un
total de 1000 pacientes con edades entre los 20 y los 90 afios intervenidos de cirugia
cardiaca, el valor basal fue menor (67 £ 10%). Asimismo, en el estudio observacional
de Casati et al. (116), en pacientes mayores de 65 afos intervenidos de cirugia mayor

abdominal, el valor basal medio de ScO, fue de 63 + 8%.

En pacientes pediatricos, diversos trabajos hacen referencia al amplio rango de
valores de la ScO, medido en niflos bajo anestesia general, hemodinamicamente
estables y correctamente ventilados y oxigenados. Esto puede explicarse por las
distintas posiciones de los sensores en la frente, asi como por las diferencias anatomicas
y fisiologicas entre los individuos. Por tanto, es dificil definir un valor normal de
oxigenacion cerebral. En un estudio sobre la monitorizacion de la oxigenacion cerebral
en 30 nifios con edades comprendidas entre los 2 meses y los 15 afios, intervenidos bajo
anestesia general, el valor basal medio de ScO, medido con el monitor INVOS™ 5100

fue de 84 + 7,4% (165). En esta misma linea, en el estudio de Morris et al. sobre la
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saturacion cerebral de oxigeno en el neonato, el valor medio obtenido diferia segun el
tipo de sensor empleado siendo de 76,1 + 7,9 con los neonatales y de 76,4 = 8,1 con los

pediatricos (166).

En nuestra poblacién de estudio, el valor medio basal obtenido fue de 81,34 +
4,95%. La medicion del valor basal de la ScO; se realizd, al igual que en otros trabajos
consultados, inmediatamente después de la entrada del paciente en quir6fano, antes de
la induccion anestésica, y después de la aplicacion de los sensores durante al menos 3
minutos (115, 167). Aunque se registrd y analizd el valor de ambos hemisferios
cerebrales, con el objetivo de facilitar el analisis estadistico se tomd como referencia el
valor mas bajo de ScO, basal registrado, ya fuera del hemisferio derecho o del izquierdo
(100). Otros estudios, utilizan la media aritmética de la medida de los 2 hemisferios o

bien realizan el andlisis independiente de ambos lados (115, 168).

En nuestro trabajo, confirmamos la profunda variabilidad interindividual en las
cifras basales de ScO,, con unos rangos muy amplios. El dia 7 del postoperatorio, en el
grupo TCPO la media del valor basal fue de 82,03 + 5,58% con un rango entre 58-95 y
en el grupo no TCPO fue de 80,90 + 4,47% con un rango entre 67-94; por otro lado, el
dia 28 del postoperatorio, en el grupo TCPO la media del valor basal fue de 81,91 +
5,72% con un rango entre 58-92 y en el grupo no TCPO una media de 81,18 £+ 4,72%
con un rango entre 68-95. Ningln paciente tuvo un valor basal inferior a 50. En el
estudio comparativo, que se realizd de los valores de ScO; en las diferentes etapas, entre
el grupo TCPO y no TCPO, no se observd una asociacion significativa entre el valor

basal medio y la incidencia de TCPO.

7.2.2. Definiendo el concepto de desaturacion cerebral

Un punto importante es la definicion del concepto de desaturacion cerebral de
oxigeno, puesto que no estd claramente establecido el valor por encima del cual el
descenso de la ScO; se relaciona con los TCPO. Descensos de la ScO; = 20% respecto
al valor basal o cifras = 50% como valor absoluto son considerados patoldgicos por la

mayoria de los autores (96, 97, 103, 169), sin embargo en la poblacion pediatrica hay
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pocos datos que sostengan esta definicion debido a la ausencia de ensayos clinicos a

gran escala.

Mahal et al. (169), en su estudio sobre la oximetria cerebral y cirugia toracica,
hacen referencia a la gran importancia de definir el concepto de desaturacion.
Consideran que, aunque se puede determinar tanto por los cambios relativos de ScO;
sobre una linea de base como por el cambio sobre un valor absoluto, las disminuciones
relativas van a depender en gran medida de las condiciones del valor basal. Por ejemplo,
si el valor basal de ScO, es 80% y desciende hasta el 63%, se considera desaturacion
cerebral, pero un valor absoluto de saturacion cerebral de 63% en si seria un valor muy
por encima de lo que se consideraria como peligroso (170). Mahal et al. (169),
concluyen que la ausencia de una definicion clara del término de desaturacion es lo que

explica la gran variabilidad de su incidencia entre los diversos estudios.

Por tanto, a la luz de estos hechos y teniendo en cuenta la gran variabilidad inter
e intraindividual, podemos considerar que no se puede aplicar una definicién tnica de
desaturacion cerebral y que ésta dependera del tipo de intervencion quirargica asi como

de la poblacion estudiada.

Con el objetivo de determinar los procedimientos quirlirgicos que provocan una
reduccion de la ScO; y evaluar su relacion con la disfuncion cognitiva en el
postoperatorio, Nielsen et al. (114) llevaron a cabo una revision sistematica sobre la
monitorizacion de la ScO, con la tecnologia NIRS durante cirugia no cardiaca. En total
se incluyeron 113 articulos de diversas cirugias, de los que hacemos referencia a los
siguientes: en cirugia ginecoldgica laparoscopica, Lee et al. (171) encuentran una
asociacion signficativa entre la incidencia de cefalea en el postoperatorio y descensos de
Sc0,<50% en el intraoperatorio; Lin ef al. (172), en su estudio sobre cirugia ortopédica
en la fractura de cadera, sugieren que descensos de ScO; > 11% respecto al valor basal
puede considerarse una sefial de alarma para el desarrollo de alteraciones cognitivas; en
cirugia toracica con ventilacion unipulmonar, Tang ef al. (173). correlacionan valores de

ScO; <65% como valor absoluto con la disfuncion cognitiva en el postoperatorio.
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Respecto a la poblacion pediatrica, la mayoria de los trabajos han centrado su
atencion en la valoracidén de la oximetria cerebral en el nifio con cardiopatia congénita
(85, 88, 103, 125) y el neonato (86, 87, 126, 127, 174), al considerarlos poblacion de
riesgo para el desarrollo de alteraciones neurolédgicas, pero son pocos los que analizan la
repercusion que sus variaciones pueden tener en el paciente intervenido de cirugia

mayor no cardiaca.

Austin et al. (130) en su estudio sobre 250 nifios intervenidos de cirugia cardiaca
bajo circulacion extracorpérea (CEC), observaron que el 41% estuvieron expuestos a
periodos prolongados de desaturacion cerebral, a la que definieron como el descenso de
la ScO, = 20% respecto al valor basal, y de ellos un 25% presento alteraciones

neurologicas en el postoperatorio.

Kussman et al. (103) realizaron un estudio prospectivo de 104 pacientes
pediatricos intervenidos de cirugia cardiaca con el objetivo de monitorizar la ScO,,

considerando patolégico el descenso de ScO; < 45% como valor absoluto.

Fenton et al. (175) llevaron a cabo un estudio en 143 pacientes pediatricos con
edades comprendidas entre los 2 dias y los 17 afios, que iban a intervenirse de cirugia
cardiaca con el objetivo de establecer el valor basal de ScO,, observando que el valor
medio fue del 64% y que la mortalidad perioperatoria se asociaba con valores basales de

ScO, inferiores al 50%.

Siguiendo la linea de los estudios que han centrado su interés en el neonato,
destaca el trabajo realizado por Chock et al. (176) sobre el mecanismo de
autorregulacion cerebral en el recién nacido de bajo peso. Sus hallazgos confirmaron los
de estudios previos que demuestran, mediante la monitorizacion de la oximetria

cerebral-NIRS, el deterioro de la autorregulacion cerebral en este tipo de pacientes.
En un estudio realizado en 25 neonatos intervenidos de cirugia de hernia

diafragmatica con el objetivo de evaluar el efecto que este tipo de intervencion tiene en

la circulacion y oxigenacion cerebral, se observaron episodios de desaturacion cerebral
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moderados (descensos = 11% respecto al valor basal) en el momento de la reinsercion
visceral en el abdomen, probablemente debido a una disminucion del retorno venoso

(177).

Nuestra poblacion, a diferencia de la mayoria de los trabajos realizados sobre la
monitorizacion de la oximetria cerebral en la poblacion pediatrica, se caracteriza por ser
pacientes de una edad superior, entre los 2 y los 12 afios, que se han intervenido de
cirugia mayor no cardiovascular (cirugia general, urologia y otorrinolaringologia) y sin

morbilidad asociada relevante (ASA I-1I).

En este trabajo hemos analizado los descensos de la ScO; por encima del 20%,
15%, 10% y 5% respecto al valor basal, y su correlacion con los TCPO, obteniendo una
asociacion estadisticamente significativa entre el descenso de la ScO, y la presencia de

TCPO al dia 7 y 28.

Segun los resultados obtenidos tras el andlisis de regresion logistica podemos
afirmar que, en nuestra poblacion de estudio, los descensos de la ScO, > 15%, > 10% y
> 5% son factores de riesgo independientes para el desarrollo de TCPO al dia 7;
asimismo, el descenso > 5% es factor de riesgo para el dia 28. Destaca el hecho de que
al dia 28 del postoperatorio solo el descenso > 5% se relacione con los TCPO, y no

descensos mayores. Esto puede ser explicado por el tamafio de nuestra muestra.

Otro de los hallazgos importantes de nuestro estudio es la relacion entre la
intensidad del descenso de la ScO, y la probabilidad de presentar TCPO, pudiendo
afirmar que, en nuestros pacientes, por cada un 1% de descenso de la ScO, aumenta la
probabilidad de manifestar TCPO tanto al dia 7 (OR=0,836) como al dia 28
(OR=0,897).
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7.2.3. Alteraciones hemodinamicas y desaturacion cerebral

La anestesia y la cirugia son el origen de importantes perturbaciones
hemodinamicas, y ciertos farmacos anestésicos son susceptibles de disminuir la

capacidad de autorregulacion cerebral en el nifio (178, 179).

El propofol a dosis de 3 mg/kg conlleva una desaturacion cerebral transitoria
asociada a hipotension arterial, mas intensa y prolongada en el neonato (180).
Resultados similares se encuentran después de la administracion de midazolam (0,2

mg/kg) o de morfina (0,05 mg/kg) en el prematuro (181).

En el trabajo de Lee ef al. (171), realizado sobre 12 pacientes pediatricos
intervenidos de cirugia menor bajo anestesia general con sevoflurano o desflurano, se
observa un descenso de la ScO, durante la educcion anestésica sin acompafiarse de
repercusion hemodindmica ni desaturacion arterial sistémica. Este descenso se
correlaciona con la duracion de la cirugia y la concentracion expirada del anestésico

inhalatorio.

En contraposicion a los resultados obtenidos por Lee, destaca el trabajo de
Michelet ef al. (182), sobre los cambios en la presion arterial sistolica y su relacion con
la desaturacion cerebral en el neonato y lactante menor de 3 meses. Se trata de un
estudio prospectivo observacional, llevado a cabo sobre 60 pacientes menores de 3
meses, intervenidos de diversas patologias no cardiacas bajo anestesia general.
Definieron el concepto de hipotension como el valor de PAS < 60 mmHg o el descenso
de un 20-30% de la PAM respecto al valor basal. Concluyeron que descensos de la PAS
< 20% respecto al valor de base se asocian con una probabilidad inferior al 10% de
desaturacion cerebral, a la que definieron como el descenso > 20% respecto al valor

basal.
En esta misma linea, Rhondali ef al. (183) , evaluan el impacto del sevoflurano

en la oxigenacion cerebral en una muestra de 195 nifios menores de 2 afios intervenidos

de cirugia mayor abdominal y cirugia ortopédica. Entre los hallazgos mas relevantes de
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su estudio destacan que, a pesar del descenso de PAM tras la induccién anestésica, se

produjo un incremento medio de los valores de ScO; de un 18%.

En nuestro trabajo, tras la induccion anestésica, observamos un incremento de
alrededor de un 11% en el valor de la ScO, respecto a su valor basal aumentando de
81,34 £ 4,95% a 90,21 + 4,36%, resultado similar al obtenido en el trabajo de Rhondali
et al (183). Por otro lado, obtuvimos un descenso de los valores de TAS y TAD tras la

induccion, sin variaciones de la FC y SpO..

Asimismo, concluimos que en la educcién anestésica no se produjo ningun
descenso significativo de la ScO; a diferencia de lo observado en el estudio de Lee et al.
(160), obteniendo un valor medio de 90,64 + 4,55%. Finalmente, tampoco observamos
que los cambios en las constantes hemodindmicas monitorizadas influyeran en los

TCPO.

7.3. Limitaciones del estudio

Una de las limitaciones principales es que se ha realizado en un tinico centro. Sin
embargo, esto supone a su favor que la recogida de los datos se ha realizado de manera

mas minuciosa que cuando participan en ella varios centros hospitalarios.

A este punto hay que afiadir que no hay un seguimiento de los pacientes superior

a los 28 dias del postoperatorio.

7.4. Aplicacion de los resultados y futuros estudios

La seguridad en anestesia ha mejorado espectacularmente en las tres ultimas
décadas desde la introduccion de unos estandares de monitorizacion. Sin embargo, el

cerebro continua siendo el 6rgano mas olvidado, a pesar de ser el mas vulnerable y de la
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incidencia, nada despreciable, de alteraciones neuroldgicas que pueden acontecer

después de la cirugia.

Con nuestro trabajo, hemos demostrado que los descensos de la saturacion
cerebral de oxigeno en el intraoperatorio se correlacionan con alteraciones del
comportamiento en el postoperatorio de cirugia mayor no cardiaca de pacientes
pediatricos. Mas relevante resulta, ain si cabe, el hecho de que descensos muy
inferiores a lo establecido por otros autores constituyen un factor de riesgo para el
desarrollo de dichos trastornos en una poblacion intervenida de patologias muy
frecuentes en esos rangos de edad. Por tanto, en este sentido, dentro de las
recomendaciones encaminadas a la prevencion de los TCPO, seria de gran utilidad el

mantenimiento de las cifras de ScO, dentro de unos valores similares a los basales.

Consideramos que nuestro estudio tiene gran importancia porque pone en
evidencia la vulnerabilidad de una poblacion de un amplio rango de edad ante minimos
cambios en la oximetria cerebral. Por tanto, estos resultados pueden dar un giro al
conocimiento actual sobre la fisiologia cerebral en el nifio, y pone de manifiesto el
riesgo al que estdn expuestos en intervenciones en principio con escasa repercusion

hemodindmica y que constituyen las mas habituales en la practica clinica diaria.

A la vista de los resultados obtenidos, podriamos plantearnos si debe
estandarizarse la monitorizacion de la oximetria cerebral en todos los pacientes en edad
pediatrica sometidos a una intervencion quirdargica. En el caso de la cirugia cardiaca, no
existe ninguna duda al respecto, ya que se considera una herramienta fundamental. Sin
embargo, en las intervenciones realizadas en nuestra poblacion de estudio, los trabajos
publicados no son concluyentes y hay disparidad de opiniones. Por este motivo vy,
teniendo en cuenta la repercusion econdmica, social y psicoldgica que conllevan las
alteraciones del comportamiento en el postoperatorio de los nifios, consideramos que se

deberian realizar estudios de coste-beneficio.
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Para concluir, como futuras lineas de investigacidon, resultaria interesante
estudiar la relacion de los TCPO y la oximetria cerebral en diferentes grupos de edad
puesto que las caracteristicas fisioldgicas y el impacto que tiene la anestesia general es

diferente en funcion de la edad del nifio.

Otro aspecto relevante, teniendo en cuenta la creciente demanda de la anestesia
para procedimientos que no suponen una agresion quirurgica, como son las pruebas
diagnodsticas de imagen, seria interesante conocer cudl es el papel real que juega la

exposicion a los anestésicos en la manifestacion de los TCPO y la oxigenacion cerebral.

Finalmente seria interesante realizar una valoracion de los trastornos del

comportamiento a largo plazo durante el primer afio del postoperatorio.
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8. CONCLUSIONES

De acuerdo con los objetivos planteados en la presente tesis doctoral y conforme
a los resultados obtenidos, llegamos a las siguientes conclusiones con respecto a la

poblacioén estudiada:

1. La incidencia de los trastornos del comportamiento en el postoperatorio
de cirugia pediatrica registrada en nuestro estudio coincide con lo descrito en la

literatura, siendo del 38,8% al dia 7 y del 21,7% al dia 28.

2. Los pacientes que presentaron trastornos del comportamiento se
caracterizan por ser de menor edad y peso, presentar una mayor incidencia de ansiedad
preoperatoria y antecedente de hospitalizacion previa asi como una duracion mayor de

su intervencion quirurgica respecto al grupo de pacientes sin TCPO.

3. Los factores de riesgo independientes involucrados en el desarrollo de los
TCPO son el peso, la duracion de la cirugia, la ansiedad preoperatoria y el descenso de

la ScOs.
4. En relacion con la monitorizacidn de la saturacion cerebral de oxigeno, la

intensidad de su descenso ha demostrado aumentar la probabilidad de manifestar

alteraciones del comportamiento en el postoperatorio, tanto al dia 7 como al dia 28.
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ANEXO1

Informe de la Comision de Investigacion del Hospital Clinico Universitario de

Valladolid.

A Al sacyl

COMISION DE INVESTIGACION

COMISION DE INVESTIGACION
AUTORIZACION PARA LA REALIZACION DE PROYECTOS
DE INVESTIGACION

JESUS FCO. BERMEJO MARTIN, Presidente de la Comision de Investigacion del Hospital
Clinico Universitario de Valladolid, una vez revisado el proyecto:

Titulo: “Oximetria cerebral transcutanea-Nirs y alteraciones del comportamiento del
postoperatorio de Cirugia Pediatrica™

Investigador Principal: ESTEFANIA GOMEZ PESQUERA
Equipo investigador: EDUARDO TAMAYO GOMEZ
RODRIGO POVES ALVAREZ

Servicios implicados: Servicio de Anestesia y Reanimacion del HCUV.,

Informa que la Comision de Investigacién ha decidido:

La APROBACION del proyecto P

En Valladolid a, 18 de Enero de 2013

f‘ :?Tﬁis_mmodoh omision de Investigacion
] - (ibc) |!
' 1
.} ;
{ sacyl i
“t Fdo.: Jesis Feo dermejo Martin
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ANEXO IT

Consentimiento informado de los pacientes del estudio

Consentimiento informado para participar en el Proyecto de Investigacion
“Oximetria cerebral transcutanea-NIRS y alteraciones del comportamiento en el
postoperatorio de cirugia pediatrica”, autorizado por la Comision de Investigacion
del Hospital Clinico Universitario de Valladolid y dirigido por Estefania Goémez
Pesquera, L.E en Anestesiologia y Reanimacion, miembro del Servicio de

Anestesiologia y Reanimacion del Hospital Clinico Universitario de Valladolid.

El objetivo de este estudio es comprobar si la oximetria cerebral se relaciona con

las alteraciones del comportamiento en el postoperatorio de cirugia pediatrica.

Debe saber que las alteraciones cognitivas en la poblacién pediatrica tras una
intervencion quirtrgica no son infrecuentes, presentandose entre el 30-60% de los
pacientes. La monitorizacion de la oximetria cerebral permite conocer de manera
continua y no invasiva la oxigenacion cerebral, detectando de manera precoz y fiable

posibles complicaciones durante la cirugia.

Su participacion en el estudio consiste en:

1. Aceptar la colocacion de 2 sensores (pegatinas) en la frente antes de la
induccion anestésica para valorar la oxigenacion cerebral. Su uso no supone ningln
riesgo ni dafio para el paciente, excepto la posible apariciéon de una reaccion alérgica
local o enrojecimiento de la zona.

2. Contestar el Cuestionario de Conducta PostHospitalaria que se le
realizard telefonicamente al dia 7 y 28 tras la intervencion quirargica. Dicho
cuestionario consiste en 27 items, con 5 posibles respuestas, en el que deberd comparar
el comportamiento de su hijo previo a la intervencion quirtirgica con el que presenta

después.
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Le informamos que los datos recogidos en este proyecto seran registrados de
forma anonima siguiendo las leyes y normas de proteccion de datos en vigor (Ley
41/2002 de 14 de noviembre; Ley 15/1999 de 15 de diciembre). Ademas la
participacion en el estudio es completamente voluntaria y se puede retirar en cualquier
momento. Asimismo, debe saber que la monitorizacion de la oximetria cerebral NO va a

suponer ningin cambio en la actitud terapéutica en el intraoperatorio.

Declaro que he sido correctamente informado por el médico responsable de todo
lo concerniente a la participacion en el estudio. Estoy satisfecho con la informacién
recibida, he podido formular todas las preguntas que he creido convenientes, y me han

aclarado todas las dudas planteadas.

En consecuencia, doy mi CONSENTIMIENTO para participar en el
mencionado proyecto “Oximetria cerebral transcutianea-NIRS y alteraciones del

comportamiento en el postoperatorio de cirugia pediatrica”.

Paciente
D/DOMA. et e con
nimero de RISEOTIA. ..
Representante legal
(PAALES/TULOT) . . ettt ettt e et e e et et e e e
.......................... con
DN L e
Asimismo, entiendo que puedo REVOCAR mi consentimiento en cualquier
momento.
Fdo.:
En Valladolid a de de 20

Fdo.: Estefania Gémez Pesquera
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ANEXO III

Hoja de Recogida de datos
Proyecto de investigacion: Oximetria cerebral transcutinea-NIRS y alteraciones del

comportamiento en el postoperatorio de cirugia pedidtrica

NUMErO d€ CASO0..cccuuiecreecteicee et et serae
Fecha de la intervencion........cccocevvvveeeeieneecnnen.

IDENTFICACION DEL PACIENTE Fecha PHBQ dia 7....ccccccouvviiniiniiiiciiciic s

Fecha PHBQ dia 28 ....covvveeeeieiieceiectecee s

Edad (afios)

Sexo y peso

Diagndstico

Tipo de intervencion quirargica

Técnica anestésica

Antecedente de intervencion/hospitalizacion
previa

Score m-YPAS

Ansiedad preoperatoria: si/no

ETAPA FC SpO, TAS TAD ScO, (D) ScO; (D)
Basal

Induccion
Intubacion

Inicio cirugia

Fin cirugia
Extubacion
Registro cada S

minutos
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ANEXO 1V

ClinicalTrials.gov PRS

Protocol Registration and Results System

ClinicalTrials.gov PRS DRAFT Receipt (Working Version)
Last Update: 05/13/2016 05:44

ClinicalTrials.gov ID: NCT02773186

Study Identification

Unique Protocol ID:
Brief Title:

Official Title:

Secondary IDs:

Study Status

Record Verification:
Overall Status:
Study Start:

Primary Completion:

Study Completion:

Sponsor/Collaborators

Sponsor:
Responsible Party:

Collaborators:

Oversight

FDA Regulated?:
IND/IDE Protocol?:

Review Board:

Data Monitoring?:

Plan to Share Data?:

NPOBC

Cerebral Oximetry With Near-infrared Spectroscopy and Negative Postoperative
Behavioral Changes in Pediatric Surgery
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Oversight Authorities:

Study Description

Brief Summary:

Detailed Description:

Conditions
Conditions:
Keywords:
Study Design
Study Type:

Observational Study Model:
Time Perspective:
Biospecimen Retention:
Biospecimen Description:
Enrollment:

Number of Groups/Cohorts:

Groups and Interventions

Intervention Details:

Spain: Agencia Espariola de Medicamentos y Productos Sanitarios

The main objective of the present study was to evaluate whether cerebral oxygen
saturation is associated with an increase of NPOBC in pediatric patients undergoing
major surgery.

This prospective and observational study involved consecutive patients aged between
2 and 12 years undergoing a major surgery using general anesthesia. Cerebral oxygen
saturation, non-invasive arterial pressure, pulse oximetry, and heart rate were recorded
at the following stages of the surgical intervention: baseline, induction, intubation,
surgical incision, end of surgery, and extubation. Preoperative anxiety was evaluated
by using the modified Yale Preoperative Anxiety Scale, and NPOBC was determined by
using the Post-Hospital Behaviour Questionnaire on 7th and 28th postoperative days.
A logistic regression was created to identify factors associated with the development of
NPOBC

Cognitive Dysfunction

postoperative
behavioral changes

Observational
Other
Prospective

None Retained

198 [Actual]
1

monitoring cerebral oxygen saturation
Children undergoing urological surgery also required of locoregional blockade. Anesthetic induction was achieved
with high concentration sevoflurane 6-8% (Sevorane®, Abbvie) and oxygen 50%. Anesthetic maintenance was
done with sevoflurane 2-3%, 50% O2/air mixture, fentanyl 1 pg.kg.-1 iv, and rocuronium 0.3 pg.kg.-1 iv if required.

Electrocardiogram (ECG), non-invasive arterial pressure, pulse oximetry, end-tidal carbon dioxide and cerebral NIRS

oximetry was monitoring by using an INVOSTM5100 (Somanetics Corporation, Troy, MI, USA).

Outcome Measures

Primary Outcome Measure:

1. Incidence of Negative Postoperative Behavioral Changes
[Time Frame: on 7th and 28th postoperative days] [Safety Issue: No]
NPOBC was measured by using thePost-Hospital Behaviour Questionnaire.
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Secondary Outcome Measure:

2. Number of children with cerebral desaturation and NPOBC
[Time Frame: on 7th and 28th postoperative days] [Safety Issue: No]
Cerebral oxygen saturation was monitoring by using the monitor INVOS 5100

Eligibility

Study Population:

Sampling Method:

Minimum Age:

Maximum Age:

Gender:

Accepts Healthy Volunteers?:

Criteria:

Contacts/Locations

Study Officials:

Locations:

References

Citations:
Links:

Study Data/Documents:

This prospective and observational study involved consecutive patients aged between 2
and 12 years undergoing a major surgery using general anesthesia.Children undergoing
urological and general surgery also required of locoregional blockade. Anesthetic
induction was achieved with high concentration sevoflurane 6-8% (Sevorane®, Abbvie)
and oxygen 50%. Anesthetic maintenance was done with sevoflurane 2-3%, 50%

02/air mixture, fentanyl 1 yg.kg.-1 v, and rocuronium 0.3 pg.kg.-1 iv if required.
Electrocardiogram (ECG), non-invasive arterial pressure, pulse oximetry, end-tidal
carbon dioxide and cerebral NIRS oximetry was monitoring by using an INVOSTM5100
(Somanetics Corporation, Troy, MI, USA)

Non-Probability Sample
2 Years

12 Years

Both

No

Inclusion Criteria:

+ Patients aged between 2 and 12 years undergoing major surgery using general
anesthesia.

Exclusion Criteria:

+ Children aged below 2 or over 12.
+ Neuropsychiatric disorder, or undergoing an emergency surgery.

Eduardo Tamayo Gémez, doctor
Study Director
Unaffiliated

URL: http://products.covidien.com/pages.aspx

Description The INVOS™ system provides real-time monitoring of changes in regional
oxygen saturation (rSO2) of blood in the brain or other body tissues beneath the sensor
for effective oxygen monitoring in adults, children, infants and neonates.
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ANEXO V

Los resultados de la presente tesis han sido parcialmente difundidos en el

siguiente trabajo, presentado como comunicacidn internacional:

Observational study of postoperative behavior changes in children: defining the
incidence ans associated risk factors. Estefania Gémez Pesquera, Rodrigo Poves
Alvarez, Mario Lorenzo Lopez, Beatriz Martinez Rafael, Pilar Liu Zhu. Congreso

Europeo de Anestesia Pediatrica. Estambul. 2015.
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