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RESUMEN:

Introduccion: La informacion disponible sobre el efecto de la musica en los
requerimientos de Propofol en pacientes bajo anestesia general es limitada.
Objetivos: Determinar el efecto de la modulacién por fendmenos acusticos en los
requerimientos de Propofol, como inductor de la anestesia general balanceada.
Métodos: AGB-MoFA Il es un analisis secundario explotarorio de los datos de AGB-
MoFA, un estudio cuasi experimental en el que participaron 22 pacientes asignados
escalonadamente a una cohorte intervenida estimulada a través de pistas de sonido
disefladas con tecnologia Hemi-Sync ®; o una cohorte no-intervenida con pistas en
blanco.

Resultados: Hubo una reduccion del consumo extra de Propofol durante la
induccion anestésica de los pacientes intervenidos con estimulos acusticos
(Sincronizacion Hemisférica).

Conclusiones: La intervencion con pulsos biaurales es una alternativa
prometedora para lograr la induccion anestésica con un menor requerimiento de

Propofol. Se sugiere realizar mas estudios.



PALABRAS CLAVES: (fuente DeCS-BIREME)
Mdusica, Propofol, anestesia general.

SUMMARY

Introduction: Information available about the effect of music on Propofol
requirements in patients under general anesthesia is limited.

Objective: To determine the effect of modulation by acoustic phenomena on the
requirements of Propofol, as an inducer of balanced general anesthesia.

Methods: AGB-MoFA Il is a secondary exploratory analysis of AGB-MoFA, a quasi-
experimental study in which 22 patients assigned staggered to a cohort stimulated
through sound tracks designed with Hemi-Sync ® technology; or a control with blank
tracks.

Results: There was a reduction in the amount of extra Propofol used during the
induction of anesthesia of patients treated with acoustic stimuli (Hemispheric
Synchronization).

Conclusions: The intervention with binaural beats is a promising alternative to
achieve induction of anesthesia with a lower requirement of Propofol. It is suggested

that further studies.

KEY WORDS: (source MeSH, NLM)
Music, Propofol; Anesthesia, General
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INTRODUCCION

El Propofol (2- 6 diisopropifenol) o Diprivan, es un anestésico intravenoso, hipnatico,
que pertenece al grupo de los alquilfenoles y fue introducido en la practica clinica a
finales de los 80. (1, 2) Aunque es un farmaco con un amplio margen de seguridad, no
esta exento de efectos adversos, que pueden ser graves. (3) Por ejemplo, es un
potente depresor ventilatorio. (4) Por ello, para obtener una sedacion adecuada con el
menor riesgo posible, se usa junto con otros anestésicos. La musica es una opcién no
farmacoldgica para conseguir el mismo fin. (5)

La musica disminuye la ansiedad antes, durante y después de la realizacion de
diversos procedimientos médicos, incluyendo las cirugias. También disminuye las
respuestas fisiologicas asociadas al estrés en pacientes quirargicos y reduce el
requerimiento de sedantes. (6) En este contexto, se desarrolla y comercializa la
tecnologia Hemi-Sync ® con la que se modifican pistas musicales de tal manera que
se pueda entregar a través de unos audifonos sonidos sincrénicos con una diferencia
de frecuencia de pocos hercios entre cada oido para producir pulsos biaurales, e influir
asi en el funcionamiento cerebral. (7)

Por otro lado, se conocen principalmente los efectos de la muasica y los sonidos en la
respuesta humana al estrés quirdrgico en pacientes conscientes bajo anestesia
regional. Pero hay menos informacion disponible en pacientes inconscientes bajo
anestesia general, en los que se ha demostrado, permanece su capacidad auditiva.

(8)

AGB-MoFA es un estudio cuasi-experimental realizado en el Hospital Universitario del
Caribe (HUC), Cartagena (Colombia), entre Junio de 2013 y Mayo de 2014, en el que
participaron 22 pacientes ambulatorios entre 18-65 afios, clasificacion de la American
Society of Anesthesiologists (ASA) I-ll, programados para cirugia con anestesia
general balanceada técnica Sevoflurano — Remifentanilo TCI (Infusién Controlada por
Objetivo), para procedimientos que permitieran la utilizacién de audifonos de alta
calidad. Divididos en dos cohortes: [A] el grupo de tratamiento recibié estimulos
acusticos con tecnologia Hemi-Sync ®, [B] el grupo control pistas en blanco. En esta
primera fase del trabajo se mostr6 que los pacientes intervenidos con estimulos
acusticos (Sincronizacion Hemisférica) lograron adecuada hipnosis quirdrgica
cuantificada por indice Biespectral (BIS) a partir de menores concentraciones de
Sevoflurano con respecto al grupo control (Concentracion Alveolar Minima- CAM, p =
0,001182). En el grupo intervenido los pacientes presentaron menos epifora y
movimientos con respecto al grupo control. No hubo diferencias con respecto a los
niveles de cortisol, la ansiedad perioperatoria ni el estado hemodinamico. (9)

En AGB-MoFA Il se quiso determinar el efecto de la modulacién por fenédmenos
acusticos en los requerimientos de Propofol como inductor de la anestesia general
balanceada, considerando la poca informacion que existe al respecto. Y que el
Propofol no es un medicamento inocuo, tiene efectos adversos potencialmente graves
gue dependen de su concentracion. (3)
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MATERIALES Y METODOS
Disefio del estudio y seleccion de los participantes

AGB-MoFA 1l es un analisis secundario exploratorio de los datos de AGB-MoFA: un
estudio cuasi-experimental que incluyé hombres y mujeres entre los 18 y 65 afios de
edad, con estado fisico ASA I-ll, programados para cirugia ambulatoria electiva bajo
anestesia general balanceada, técnica Sevoflurano — Remifentanilo TCI (Infusion
Controlada por Objetivo), para procedimientos quirdrgicos que permitieran la
utilizacion de audifonos de alta calidad sin afectar la técnica quirargica. (9)

No se incluyeron en el estudio pacientes con trastornos auditivos, ni candidatos a
cirugia de cabeza y cuello (cirugia maxilofacial, otorrinolaringologia, neurocirugia,
entre otros). Tampoco los pacientes con trastornos psiquiatricos (depresion, ansiedad,
esquizofrenia, trastorno afectivo — bipolar (TAB), asi como aquellos con trastornos
neurolégicos (Epilepsia, Demencia). Se excluyeron pacientes interdictos por sindrome
de Down o algun tipo de discapacidad cognitiva. También pacientes con historia de
abuso de sustancias, mujeres en estado de gestacién, o los que conocieran
previamente la tecnologia Hemi-Sync ®. Igualmente fueron excluidos del estudio, los
pacientes que se descompensaron durante la induccién por cualquier razén incluida
la presentacion de via aérea dificil, arritmia, hipotension refractaria, entre otras que
alteraron las mediciones de las variables o la farmacocinética de los medicamentos
utilizados. (9)

En total 27 pacientes fueron captados inicialmente en el estudio, de los cuales cinco
fueron excluidos (Figura 1): uno por cambio de la técnica anestésica planeada (por
técnica neuroaxial), uno por manifestacién de temor a la colocacion de los audifonos,
otro por presentacion de via aérea dificil no esperada, uno por bigeminismo e
inestabilidad hemodinamica, y en un paciente por dificultades técnicas en la operacion
del analizador de gases. (9)

El HUC es una institucion hospitalaria de tercer nivel. En el afio 2013, se realizaron
1.506 cirugias programadas bajo anestesia general.

Descripcion de la intervencion

En AGB-MoFA participaron 22 pacientes asignados de forma escalonada hasta
distribuir la muestra de forma proporcional en dos cohortes: a) cohorte intervenida, y
b) cohorte no-intervenida. Esta asignacion fue enmascarada por un primer
investigador para evitar que el anestesiologo (segundo investigador) encargado de
cumplir el protocolo conociera la distribucion. Ni la enfermera, ni el paciente conocian
la asignacion de la cohorte. (9)

Los pacientes de la cohorte intervenida fueron estimulados a traveés de pistas de

sonido disefiadas con tecnologia Hemi-Sync ® (Insterstate Industries Inc., Lovingston,

Estados Unidos). Por su parte, los pacientes de la cohorte no-intervenida recibieron
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pistas en blanco disefiadas para tener la misma duracion con respecto a los
intervenidos. Para llevar a cabo este procedimiento se utilizaron audifonos de alta
calidad con funcién de cancelacion activa de ruido que garantiza que el paciente
escucho la pista y no el ruido del entorno quirdrgico (Sennheiser MM 550 X,
Sennheiser electronic GmbH & Co, Hannover, Alemania), conectados por cable a un
reproductor de MP3 con pantalla (Sony Walkman NWZ - E380, Sony corp., Tokio,
Japdn). Estos audifonos cuentan con una opcion llamada Talk-Through que permite
al oprimir un botén que el usuario pueda escuchar claramente su entorno sin retirarse
los audifonos. Esta opcion podia ser utilizada para impartir alguna orden o instruccion
a los pacientes. Estos equipos fueron protegidos con cubiertas estériles
intercambiables que fueron usados una sola vez por paciente. Las opciones
inaldmbricas fueron desactivadas como medida de seguridad, y fueron configurados
al 50% de la ganancia maxima para prevenir el potencial dafio auditivo. (9)

Los reproductores de MP3 se programaron en la modalidad de repeticion continua y
solo se paso a la pista siguiente segun el momento de la cirugia de acuerdo con el
protocolo establecido. Cada pista tenia un nombre enmascarado (Tabla 1). La
enfermera de preparacion quirurgica fue la Gnica enterada de la asignacion entregando
a los pacientes los audifonos y el reproductor de MP3. (9)

Aplicacion de la técnica anestésica

Se realizaron nueve tipos de cirugias distintas: 1) colecistectomia por laparoscopia
(n=7), 2) reduccién abierta en miembro inferior (n=4), 3) reducciébn en miembro
superior (n=4), 4) mamoplastia de reduccion (n=2), 5) drenaje de absceso hepatico
(n=1), 6) laparotomia exploratoria (n=1), 7) nefroscopia flexible (n=1), 8) reseccion de
tumor suprarrenal (n=1), y 9) prostatectomia abierta (n=1). No hubo diferencias
estadisticamente significativas en la distribucion del tipo de cirugia entre las cohortes
(p=0,354). (9)

Se indujo la anestesia general con una infusion de Remifentanilo a través de una
bomba con programa Targeted Controlled Infusion-TCI (B Braun Infusomat Space,
Melsungen, Alemania) a dosis sedante entre 1-2 ng/ml de concentracion plasmética,
durante 3 minutos. Seguido de una infusién hasta alcanzar 7-8 ng/ml de concentracion
plasmatica, momento en el que se administré un bolo de Propofol de 1 mg/kg. Cuando
era necesario, se empleaban pequefias dosis incrementales de Propofol
(generalmente de 20 mg segun fuese necesario). Para ello, la profundidad anestésica
fue controlada con un Monitor de indice Biespectral (Covidien BIS Vista, Dublin,
Irlanda), teniendo como objetivo de hipnosis valores de BIS entre 40-60. Solo se uso
Propofol en la induccion, no se us6 en el mantenimiento. El protocolo anestésico
completo aplicado a los pacientes en AGB-MoFA, se describe el Anexo A.

Definicidon de las variables

En AGB-MoFA Il se analizaron los siguientes grupos de variables: Sociodemograficas
(Edad, sexo). Datos antropométricos (Peso, talla, indice de masa corporal- IMC).
Estado hemodinamico al ingreso a sala (Frecuencia cardiaca basal, tension arterial
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media (TAM) basal, frecuencia respiratoria basal). Rasgo de Ansiedad. Estado de
ansiedad al ingreso a sala. Estado hemodindmico durante la induccion (Frecuencia
cardiaca 2, TAM 2, frecuencia respiratoria 2). Consumo de Propofol. indice Biespectral
(BIS) durante la induccion.

El rasgo y el estado de ansiedad se determinaron con la escala STAI (State Trait
Anxiety Index).

El consumo de Propofol se calculo asi:

Consumo basal de Propofol, calculado a 1 mg/kg.

Consumo extra de Propofol, el que exceda el consumo basal.
Consumo total de Propofol, el consumo basal mas el extra.

Analisis estadistico

Los datos fueron registrados en una base de datos construida en Excel y analizados
por medio del programa estadistico R versién 3.2.2 (R Core Team (2015). R: A
language and environment for statistical computing. R Foundation for Statistical
Computing, Vienna, Austria. URL http: //www.R-project.org/.).

Durante la construccién de la base de datos y el andlisis estadistico, los grupos
intervenido y no intervenido estuvieron codificados como 1 y 2. Solo al final, para la
elaboracién de las gréficas, se conoci6 cual cddigo correspondia a cada grupo.

Cuando se detectaron datos aberrantes se verificd su causa y si se corroboraba que
no se debian a un error, no se modificaban, o de lo contrario, se hacian las
correcciones pertinentes.

Se describieron todas las variables estudiadas, determinando frecuencias para las
categoricas, y medidas de tendencia central (media y mediana) y medidas de
dispersion, para las cuantitativas. Se evalud la distribuciébn normal de las variables
cuantitativas, con el test de Shapiro-Wilks. Se compararon las caracteristicas de los
pacientes que participaron en el estudio utilizando la prueba de t de Student si se
trataba de una variable numérica con distribucién paramétrica 6 el test de Mann-
Whitney-Wilcoxon si era una variable no paramétrica.

Se compararon los requerimientos de Propofol (consumo basal, extra y total) entre el
grupo intervenido y el no intervenido utilizando el test de Mann-Whitney-Wilcoxon al
tratarse de variables no paramétricas. Los analisis del consumo extra y total fueron a
una cola. Se consideraron estadisticamente significativos valores de p menores a 0,05.

Las figuras fueron construidas con el programa estadistico R, y los programas Excel y
power point.

Aspectos éticos

AGB-MoFA se realiz6 conforme a las normas éticas consagradas en la Resolucion
16



008430 de 1993 expedida por el Ministerio de Salud de Colombia. Este proyecto
pertenece a la categoria de investigacion con riesgo minimo de acuerdo con el articulo
10 literal b) de la resolucién en mencion. Los procedimientos disefiados y realizados
en este estudio fueron aprobados por el Comité de Etica en Investigacion del HUC, y
a todos los pacientes se les solicité el consentimiento informado por escrito. (9) AGB-
MoFA Il pertenece a la categoria de investigacién sin riesgo de acuerdo con la
resolucién anteriormente mencionada. No se contacté directamente a los pacientes,
sino que la informacion se obtuvo a través de los formatos de recoleccion de datos de
AGB-MoFA. Se tomaron todas las precauciones para asegurar la confidencialidad de
la informacion personal de los pacientes.

RESULTADOS

Se analizaron los datos de 22 pacientes, diez en el grupo intervenido y doce en el no
intervenido, cuyas caracteristicas se resumen en la tabla 2. Los dos grupos fueron
similares con respecto a sus caracteristicas sociodemograficas, datos antropométricos,
estado hemodinamico y de ansiedad al ingreso a la sala. Tampoco hubo diferencias
estadisticamente significativas en la variables intraoperatorias relacionadas con el BIS
y el estado hemodinamico. (Tabla 2) En el momento de la induccion, un paciente del
grupo no intervenido (8,33%) se encontraba fuera de metas (BIS de 70). Todos los
pacientes del grupo intervenido se encontraron en metas. Esta diferencia no fue
estadisticamente significativa (p=1).

El promedio de Propofol requerido para la induccion de la anestesia fue de 120,86
miligramos. (Tabla 3) El promedio de consumo basal de Propofol en el grupo
intervenido fue de 76,4 miligramos y en el no intervenido de 70 mgs. Los promedios de
consumo extra fueron de 25,50 miligramos y 66,67 miligramos respectivamente. Y los
de consumo total, 101,9 miligramos y 136,67 miligramos respectivamente. No hubo una
diferencia estadisticamente significativa al comparar el consumo basal de Propofol
entre el grupo intervenido y el no intervenido. Pero si existi6 una diferencia
estadisticamente significativa cuando se compararon el consumo total (p=0,03442) y el
extra (p=0,02651). (Tabla 3) La representacion grafica de la comparacién se puede
apreciar en la figura 2. Del grupo intervenido, cinco de diez pacientes no recibieron
Propofol extra frente a un paciente del grupo no intervenido. (Figura 3) Los pacientes
intervenidos recibieron en promedio el 38,25% de la dosis promedio de los no
intervenidos, lo que significan una reduccién promedio del 61,75% en el consumo extra
de Propofol. (Figura 4)

DISCUSION

En AGB-MoFA 1l hubo una reduccién del consumo extra de Propofol durante la
induccion, en el grupo de pacientes intervenido con estimulos acusticos que producen
pulsos biaurales. Estos resultados junto con los hallazgos de AGB-MoFA (Tabla 4)
sugieren que la anterior intervencion podria ser util como coadyuvante durante la
anestesia general balanceada.

La reduccion de los requerimientos de Propofol en pacientes intervenidos con
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estimulos acusticos, habia sido reportada previamente: Koch et al. (10) y Ayoub et al.
(11) encontraron que la intervencidbn con musica redujo significativamente los
requerimientos de Propofol en pacientes sometidos a procedimientos urolégicos con
anestesia espinal. Zhang et al. (12) encontraron que en mujeres sometidas a
histerectomia con anestesia espinal-epidural combinada, habia una reduccion en el
tiempo de induccién, en la concentracion blanco de Propofol y en la cantidad
intraoperatoria de Propofol en el grupo intervenido. Asimismo este grupo de mujeres
tenia mayor satisfaccion con la atencién perioperatoria. Koelsch et al. (13) encontraron
gue tanto el consumo como las concentraciones de Propofol eran aproximadamente
un 15% menores en el grupo de pacientes intervenido con musica (bajo anestesia
espinal) aun cuando se encontraba en un mayor nivel de sedacion.

No obstante, cuando los pacientes se encuentran bajo anestesia general, los
resultados divergen. Tsuchiya et al. (8) no encontraron un menor requerimiento de
Propofol en pacientes a los que se les realizé colecistectomia laparoscopica expuestos
a sonidos relajantes de la naturaleza. E inclusive, empleando Hemisync®, como se
hizo en AGB-MoFA, Dabu-Bondoc et al. realizaron dos estudios y en ninguno de ellos
encontraron un menor consumo de Propofol en el grupo intervenido. (14, 15) En los
trabajos anteriormente citados el Propofol fue usado tanto para la induccion como para
el mantenimiento de la anestesia. (8, 14, 15) Asi que AGB-MoFA Il seria el primer
estudio de pacientes bajo anestesia general intervenidos con Hemisync® en los que
hubo una reduccién en el consumo de Propofol durante la induccién. El protocolo de
estudio y disefio metodolégico de los trabajos de Dabu-Bondoc et al. y AGB-MoFA |l
son similares. Pero las técnicas anestésicas presentan diferencias ya que Dabu-
Bondoc et al. emplearon anestesia total intravenosa (TIVA) y en el presente estudio
se usO anestesia general balanceada. Ademas también hubo diferencias es la forma
como se cuantificé el consumo de Propofol en los resultados. Dabu-Bondoc et al. lo
expresaron y compararon en miligramos por kilogramo de peso y construyeron
también una variable a la que denominaron “Propofol total ajustado”, en la que tuvieron
en cuenta el tiempo de administracién. En AGB-MoFA Il se discrimind el consumo
extra de Propofol del basal o total, pues se consideré que es realmente esta variable
la que podria determinar el efecto de la intervencion. Sin embargo, esta discrepancia
no explica necesariamente los resultados contradictorios obtenidos. Otra diferencia
entre los estudios, es la poblacién intervenida. Dabu-Bondoc et al. describen que los
pacientes con mayor estado de ansiedad requirieron mayores dosis de Propofol; y el
promedio de estado ansiedad de estas personas fue mayor que en AGB-MoFA II. (14)
Es posible que exista asimismo un determinante genético y cultural que haga mas
sensible a la intervencion a los pacientes de AGB-MoFA I, pero esto se desconoce.

Un aspecto a resaltar de los resultados de AGB-MoFA Il es su significacion clinica. La
reduccion promedio del 61,75% en el consumo extra de Propofol en el grupo
intervenido, tiene importantes implicaciones terapéuticas, ya que los efectos adversos
de este medicamento son dependientes de la concentracion. (3) Por otro lado, hacen
de la intervencién con estimulos acusticos una estrategia atractiva en términos de
costo-efectividad.

El mecanismo por medio del que los estimulos acusticos que producen pulsos
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biaurales modulan la induccion con Propofol se desconoce. Llama la atencion que
tanto la musica como el Propofol actuan en los mismos 6rganos blancos, ejerciendo
sus efectos principalmente a través de su accion sobre el sistema nervioso y el estado
hemodindmico, siendo posible un efecto sinérgico. (Figura 5) En los estudios
realizados con pacientes bajo anestesia general incluyendo AGB-MoFA Il no se
encontraron diferencias en el comportamiento intraoperatorio de las variables
hemodinamicas en los grupos intervenidos y no intervenidos. (8, 14, 15) Esto no
descarta que en los pacientes intervenidos su estado hemodinamico sea el resultado
de un efecto sincrénico de la musica y los anestésicos. Por otro lado, la accion del
Propofol sobre el cerebro no es homogénea; actla principalmente en el prosencéfalo.
(2) La pérdida de la consciencia inducida por este farmaco se asocia a un aumento de
las conexiones cerebrales auto-inhibitorias y a una disminucion de la interconexion
efectiva en las regiones corticales somatosensoriales. (16) Existe fundamentalmente
una hipoconectividad cortico-cortical. (17) Por su parte, la musica, causa una
estimulacién refleja del tallo cerebral, ocasionando que se active la produccion de
neurotransmisores (noradrenalina, adrenalina y serotonina). Y de esta manera,
modulando el estado cardiovascular y respiratorio. Ademas induce el aumento del flujo
cerebral dentro de estructuras que comprometen el circuito dopaminérgico
mesocorticolimbico como la parte ventral del cuerpo estriado (incluyendo el nucleo
accumbens) y el mesencéfalo, asi como el tdlamo, el cerebelo, la insula, la corteza
cingulada anterior y la corteza orbitofrontal. (18)

Hemi-Sync® conduce y estabiliza los estados de consciencia a través de la
sincronizacion hemisférica. Hemi-Sync® produce una respuesta en el tallo cerebral
que lleva a formacién de pulsos biaurales en los nucleos olivares superiores y que
actian a su vez sobre el sistema limbico. (7) Ya que el proceso de audicion esta
presente durante la anestesia general y la estimulacién acustica puede efectuarse en
estas condiciones, la accion complementaria sobre el cerebro de Hemi-Sync® vy el
Propofol, para inducir la hipnosis, es una posibilidad.

La musica tiene asimismo importantes efectos endocrinos. (18) Empero en AGB-MoFA
no hubo diferencias estadisticamente significativas en las concentraciones de Cortisol
preoperatorias, intraoperatorias 0 posoperatorias (Tabla 4). De nuevo, hay que
considerar que los pacientes intervenidos mantuvieron los mismos niveles con menor
dosis de Propofol y Sevoflurano. Hay que tener presente también como se involucran
los demas componentes de la anestesia general balanceada en este posible efecto
sinérgico de la musica y el Propofol.

AGB-MoFA Il es un analisis secundario exploratorio de los datos de AGB-MoFA, con
quien comparte las siguientes limitaciones. La primera, fue el tamafio de la muestra a
pesar de que se incluyeron todos los pacientes durante el periodo de estudio que
cumplian los criterios. En segundo lugar, que los pacientes incluidos en el estudio
provengan de una institucion en particular, puede hacer sus resultados no
generalizables. Por dltimo, mucho de los equipos y tecnologias descritas en la
metodologia de este trabajo, no estan disponibles en el pais. E incluso, solo estuvieron
disponibles para el estudio por un tiempo limitado, imposibilitando aumentar el periodo
de recoleccion de datos y ampliar la muestra.
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Aunque prometedores, los resultados de este estudio deben analizarse con cuidado,
investigando su reproducibilidad en otros centros hospitalarios y poblaciones,
mediante un ensayo clinico, con una mayor muestra y analizando el consumo de
Propofol como objetivo primario. Seria interesante ademas estudiar los efectos de los
estimulos acusticos en el consumo de Propofol durante la induccion de la anestesia
general en pacientes pediatricos y geriatricos. También realizar estudios
complementarios para evaluar la evolucion clinica y consumo analgésico
posoperatorio, y la satisfaccion con la anestesia como se ha hecho en otros trabajos.
(8, 15)

Por su potencial impacto, se recomienda continuar con esta linea de investigacion.
CONCLUSION

En AGB-MoFA II, la intervencién con estimulos acusticos que producen pulsos
biaurales redujo el consumo extra de Propofol durante la induccién de la Anestesia
General Balanceada. Se sugiere realizar mas estudios.
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TABLAS Y FIGURAS

Tabla 1. Pistas del album Surgical Support Series a utilizar segun el momento durante
el trans-operatorio, con nombre enmascarado tal como aparecio en el reproductor de
MP3 usado en el estudio. (9)

Pista Hemi-Sync ® Pista en Blanco Nombre enmascarado Momento
Pre-Op En Blanco Pista 1 Preparacion
Super Sleep* En Blanco Pista 2 Induccién y Transoperatorio
Recovery En Blanco Pista 3 Emerger
Recuperation En Blanco Pista 4 Despertar
Energy Walk En Blanco Pista 5 Traslado a Recuperacion
Surf En Blanco Pista 6 Recuperacioén

* Esta pista corresponde al albim Mind Food: Super Sleep, que en este protocolo reemplaza a la pista Intra-op. De
acuerdo con las especificaciones técnicas ambas pistas estan disefiadas para inducir estados de suefio profundo.
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Tabla 2. Caracteristicas de los pacientes que participaron en el estudio.

induccién

Total (n=22) Intervenidos No intervenidos
(n=10) (n=12) P
SOCIODEMOGRAFICAS
Promedio + DE (Xmin — Xmax) Med
Edad (afios) 95 1At (18 - 65) 43,30 + 14,66 (18- 63) 47 | 40,83 15,05 (20 - 65) 45 | 0,7021
n%
Sexo 1
Femenino 14 (63,64) 8 (66,67) 6 (60)
Masculino 8 (36,36) 4 (33,33) 4 (40)
DATOS ANTROPOMETRICOS
Promedio + DE (Xmin — Xmax)
Peso (Kilogramos) | (3:04% 127'395(57 —104) | 756041422 (60-104)735 | (092% 12'91% (57-87) | (3957
Talla (metros) 1642008 (151 -185) | 1661008 (158-185)165 | TO2*OO8USI=LTS) g 516
) 27,31 £ 4,63 (20,28 — 27,26 £ 4,02 (22,23 — 36,72) 27,35 £ 5,27 (20,28 —
IMC (gramos/metros®) 37,66) 27,245 26,20 37,66) 27,51 0,964
ESTADO HEMODINAMICO AL INGRESO A SALA
Frecuencia cardiaca 83,82 + 13,65 (66 — 114) 81,0 + 12,41 (66 — 108)
bacal 60 87,2 + 14,95 (72 — 114) 80,5 T65 0,2759
Frecuencia
respiratoria basal | 1495136 (12-17)155 | 1520 1,03 (14~ 16) 16 14,75 £ 1,60 (12— 17) 15 | 0,5726
102,76 £ 16,35 (78 — 146) | 100,50 + 16,03 (78 — 131,7) 104,64 + 17,07 (88 —
TAM basal 97,5 95,5 146,0) 98,0 05093
ESCALA STAI
Rasgo de Ansiedad | 35,14 * 10,31 (18 — 54) 33 | 34,00 + 11,17 (21 —54) 32,5 | 36,08 + 9,92 (18 — 54) 34,0 | 0,4267
Estado de ansiedad al
ingreso a sala 24,32 + 6,35 (15 — 39) 24 23,30 + 7,29 (16 — 39) 22 25,17 £5,64 (15— 32) 27 | 0,5172
ESTADO HEMODINAMICO DURANTE LA INDUCCION
Frecuencia cardiaca | '018% 12'6732 (52-100) | 71 70+ 14,51 (53— 100) 68,5 | 68,92 + 11,65 (52— 89) 66 | 0,6309
Frecuencia
respiratoria 13,86 + 1,42 (12 — 16) 14 13,80 + 1,75 (12 — 16) 14 13,92 +1,16 (12— 16) 14 | 0,8085
TAM 77181679 (53-119) | 1540, 1961 (53— 110) 74,5 | (833 15:86(56-102) | o
74,5 75,5
BIS
BIS durante [a 52,64 +6,72 (40~ 70)53 | 51,70+6,39 (40—60)535 | 53,42+ 7,15 (40— 70)53,0 | 0,5593

Las variables cuantitativas son expresadas como promedio mas/menos su desviacion estandar. Xmin: Menor valor que toma la
variable. X méx: Mayor valor que toma la variable. Med: Mediana.
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Tabla 3. Consumo de Propofol.

Total (n=22) Intervenidos No intervenidos
(n= 10) (n=12) P
CONSUMO BASAL DE PROPOFOL
Promedio + DE (Xmin — Xmax) Med
72,91 +11,34 (60 - 100) 70 ‘ 76,4 + 11,91 (60 - 100) 75 ’ 70,0 £ 10,44 (60 - 90) 70 ‘ 0,2002
CONSUMO EXTRA DE PROPOFOL
47,95+48,37(0-170) 45 | 2550+34,03(0-90) 5 [ 66,67 *51,76 (0-170) 50 | 0,02651*t

CONSUMO TOTAL DE PROPOFOL

120,86 + 47,68 (64 - 250) 110 | 101,90 + 35,09 (64 - 160) 90 | 136,67 * 52,28 (80 - 250) 115 | 0,03442*t

*p menor a 0,05 1 Prueba a una cola.
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Tabla 4. Sintesis de los resultados de AGB-MoFA

=

No se observaron diferencias estadisticamente significativas en el rasgo basal de ansiedad, ni en los estados de ansiedad
antes o después de la cirugia.

No hubo diferencias estadisticamente significativas en la duracién del procedimiento quirargico.

En el grupo intervenido los valores objetivo de BIS (40 a 60) se alcanzaron en la presencia de dosis mas bajas de
Sevoflurano.

No hubo diferencias estadisticamente significativas en las concentraciones de Cortisol preoperatorias, intraoperatorias o
posoperatorias.

Los pacientes intervenidos presentaron menos episodios de epifora y movimientos (reflejo de nauseas, tos, deglucion,
movimiento de las extremidades).

Se evidencié menos presencia de memoria explicita e implicita en el grupo intervenido comparado con el grupo no
intervenido.

No hubo diferencias en el consumo de Remifentanilo.
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Figura 1. Flujograma de la realizacion del estudio.

Pacientes programados para cirugia
ambulatoria electiva bajo anestesia
general balanceada en el HUC
durante el periodo de estudio.

Excluidos 5
pacientes

Incluidos 22 pacientes
- Diez intervenidos
-Doce no intervenidos

AGB-MoFA
Junio de 2013 — Mayo de 2014

AGB-MoFA I
Junio de 2015 - Mayo de 2016

Analisis secundario
exploratorio
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Figura 2. Comparacion del consumo de Propofol entre los pacientes intervenidos y los
no intervenidos.
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A. Diagrama de cajas comparando el consumo total de Propofol entre los pacientes
intervenidos y los no intervenidos. B. Diagrama de cajas comparando el consumo basal
de Propofol entre los pacientes intervenidos y los no intervenidos. C. Diagrama de cajas
comparando el consumo extra de Propofol entre los pacientes intervenidos y los no
intervenidos. D. Grafica de las medias comparando el promedio de consumo extra de
Propofol entre los pacientes intervenidos y los no intervenidos.
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Figura 3. Histogramas del consumo extra de Propofol entre los pacientes intervenidos
y los no intervenidos.
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Figura 4. Comparacion del consumo extra promedio de Propofol entre ambos grupos
(Miligramos).
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Figura 5. Posible mecanismo de la modulacién de la induccion
la musica.
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ANEXO

Anexo A. Protocolo anestésico aplicado a los pacientes en AGB-MoFA (9)

1.

Se indujo la anestesia general con una infusidbn de Remifentanilo a través de una
bomba con programa Targeted Controlled Infusion-TCI (B Braun Infusomat Space,
Melsungen, Alemania) a dosis sedante entre 1-2 ng/ml de concentracion plasmatica,
durante 3 minutos. Seguido de una infusion hasta alcanzar 7-8 ng/ml de
concentracion plasmatica, momento en el que se administré un bolo de Propofol de
1 mg/kg, con pequefas dosis incrementales de Propofol (generalmente 20 mg),
segun fuera necesario. Para ello, la profundidad anestésica fue controlada con un
Monitor de indice Biespectral (Covidien BIS Vista, Dublin, Irlanda), teniendo como
objetivo de hipnosis valores de BIS entre 40-60. Una vez alcanzando este objetivo
se emple6é Rocuronio a dosis de 0,6 mg/Kg para la maniobra de laringoscopia e
intubacién endotraqueal, previa verificacion de un Tren de Cuatro (TOF) < 50%
(Organon TOF Watch S, Oss, Holanda).

Una vez intubados los pacientes, fueron conectados a la maquina de anestesia
(Mindray Wato EX-65, Shenzhen, China), abriendo el dial del vaporizador de
Sevoflurano hasta alcanzar una Concentracion Tele-Espiratoria (ET-Sevo) de 1,2
vol/%. El consumo de Sevoflurano fue medido con la ET-Sevo a partir de la cual se
calculo la CAM ajustada a la edad, empleando el nomograma Lerou.

La infusiébn de Remifentanilo por TCI se ajustd segun el nomograma de Minto (para
homogeneizar el componente analgésico de la técnica balanceada empleada. Se
hicieron incrementos de 0,5 ng/ml por encima o por debajo del rango de analgesia
quirdrgica segun las necesidades del paciente durante el silencio quirargico antes de
la incisién. Se utilizaron bolos de Etilefrina de 2 mg en caso de hipotensién marcada.

Una vez iniciado el acto quirargico se realizaron incrementos o disminuciones de
0,5-1 ng/ml segun parametros hemodinamicas del paciente. Los Ajustes del
Sevoflurano en oxigeno al 100 % (11/min) se realizaron segun los valores del BIS.

Se realizé protocolo de analgesia con: Dipirona 2.5 gr IV y Tramadol 100 mg/ IV y
Profilaxis antiemética con Dexametasona 4 mg IV a todos los pacientes. En caso de
dolor intenso en el posoperatorio inmediato se utilizdO Morfina en bolos de 2-5 mg/IV
o Ketamina en dosis de 10-20 mg/IV segun necesidad. En caso de nduseas o vémito
en el posoperatorio se utilizé Metoclopramida 10 mg /IV o Haloperidol 2 mg/ IV, segun
cada caso y segun necesidad.

Cuando se inicio el cierre de piel el Remifentanilo se disminuy6 y fue mantenido a 2
ng/ml y se disminuyé el Sevoflurano a un 50 % de la dosis de mantenimiento. Una
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vez se termind de cerrar la piel, se cerrd el Sevoflurano por completo, y en el
momento en que la ET-Sevo estuvo en cero, el Remifentanilo se cerré hasta alcanzar
una concentracion plasmatica de 0 ng/ml, momento en el que se espero la apertura
ocular al llamado y la ventilacion espontanea.

El bloqueo neuromuscular se revirti6 con Neostigmina 50 mcg/kg y atropina 15

mcg/kg en los casos cuando a la finalizacion del cierre de la piel el TOF fue menor
al 90%.
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