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RESUMEN

Introduccion  Las revisiones sistematicas acompanadas de metanalisis proporcionan estimaciones mas precisas sobre los efectos
de la atencion sanitaria, y constituyen un instrumento metodolégico éptimo para la evaluacién de la eficacia de una
medida terapéutica.

Objetivos: Evaluar los beneficios de las técnicas anestésicas neuroaxiales combinadas con la anestesia general, en la evolucion
perioperatoria de pacientes a los que se les realizan procedimientos quirlrgicos cardiacos.
Métodos: Se incluyeron ensayos clinicos aleatorizados publicados entre enero del afo 2004 y febrero del 2011. La revision

sistematica se realizé seguin las recomendaciones del manual 4.1.6 para revisores de la biblioteca Cochrane. En el me-
tanadlisis para las variables cualitativas se obtuvieron las versiones combinadas de la diferencia de riesgo y el riego rela-
tivo como medidas de efectos y para las cuantitativas la diferencia de medias. Se evalu6 la heterogeneidad y se realiz6
analisis de la sensibilidad.

Resultados: Se analizaron 24 estudios (2 388 pacientes). La asociacion de técnicas neuroaxiales a la anestesia general se acom-
pand de menos complicaciones respiratorias. Las dosis de opioides sistémico, el tiempo de ventilacién y la estadia
hospitalaria fueron menores en estos grupos. Con respecto a la morbilidad cardiaca y la estadia en unidades de cui-
dados intensivos, las diferencias fueron menos marcadas pero siempre a favor del grupo tratado. El riesgo de desarro-
llo de hematoma espinal fue bajo.

Conclusiones: La asociacion de técnicas neuroaxiales a la anestesia general aport6 beneficios evidentes para la evolucién periopera-
toria de pacientes, en comparacién con la técnica tradicional de anestesia general orotraqueal.

Palabras clave: Bloqueo epidural toracico y cirugia cardiaca, opioide intratecal y cirugia cardiaca. Revision sistematica
y Metandlisis.

ABSTRACT

Introduction: ~ The systematic review associated by meta-analysis offers potential information about the effects of therapeutics me-
thods and constitutes the methodologies guidelines for the evaluation of them.

Obijective: We performed this study to evaluate the benefits of neuraxial anesthetics techniques associated with general anesthe-
sia, in the perioperative evolution of patients undergoing cardiac surgery.
Method: The randomized controlled trials published between January 2004 and February 2011 were included. The systematic

review was made using recommended guidelines from the Cochrane collaborations management system. In the meta-
analysis for dichotomous outcomes the odds ratios and relative risk were calculated and for continuous outcomes the
means differences was evaluated. Also the heterogeneity between the studies was analyzed and the sensibility analysis
was made.

Results: 24 trials, enrolling 2 388 patients were included. The association of neuraxial anesthetics techniques with general anes-
thesia reduces the risk of pulmonary complications, the opiods consumption, the time of tracheal extubation and the
hospital stay. Referent to intensive care unit stay and cardiac morbidity, the differences were lesser. The risk of spinal
hematoma remains uncertain.

Conclusions: The association of neuraxial anesthetics techniques with general anesthesia in patients undergoing cardiac surgery
improved the perioperative evolution.

Key words: High thoracic epidural anesthesia and cardiac surgery. Cardiovascular surgery and epidural anesthesia,
cardiovascular surgery and intrathecal opioids or intrathecal morphine. Systematic review and metanalysis.
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INTRODUCCION

a revision de la bibliografia es necesaria para

depurar la desmesurada cantidad de informa-
cion existente y seleccionar los articulos con mayor
evidencia cientifica.'

La corriente denominada hoy “medicina basada
en la evidencia” (MBE), aporta una especie de mar-
co conceptual o paradigma novedoso para la solu-
cién de los problemas clinicos. Esta forma de prac-
ticar la medicina pretende acercar mas los resulta-
dos provenientes de la investigacién clinica a la
practica médica. Se necesitan para esto entonces
soluciones ante el exceso actual de informacién
proveniente de la investigacién médica. En este
contexto aparecen las denominadas revisiones sis-
tematicas de la literatura, que son estudios realiza-
dos a partir de articulos publicados sobre un tema
especifico en las que se aplican estrategias meto-
dolégicas para limitar los sesgos en la etapa de
recopilacion, valoracion critica y sintesis de los es-
tudios relevantes sobre un tema. En estas revisio-
nes se hacen explicitas todas las decisiones que se
toman en el proceso de revision y sistematizan el
periodo de examen con el objetivo de obtener revi-
siones mas exhaustivas.?®

Para el andlisis de la informacion proveniente de
una revision sistematica se utilizan métodos estadis-
ticos que combinan resultados de distintos estudios
y en general tienen en cuenta la variabilidad o hete-
rogeneidad que suele aparecer entre los resultados
de los mismos. Se trata de las llamadas técnicas de
metanalisis, cuyo objetivo es identificar patrones
consistentes y fuentes de variacién entre los estu-
dios. ElI término Metandlisis se utilizé por primera
vez en 1976, por Glass.?

Las revisiones sistematicas acompanadas de
metanalisis proporcionan estimaciones mas preci-
sas sobre los efectos de la atencién sanitaria, que
aquellas derivadas de los estudios individuales in-
cluidos en una revision y constituyen por tanto un
instrumento metodolégico 6ptimo para la evalua-
cion del efecto de un factor de riesgo, la eficacia de
una medida terapéutica o la magnitud de una aso-
ciacion. Contribuyen asi a brindar a nuestros pa-
cientes el mejor y mas seguro servicio. '?

En la evoluciéon del anestesidlogo a especialista
de medicina perioperatoria, con el fin de administrar
una anestesia de alta calidad y con un balance co-
sto efectividad adecuado, a partir de la década de
los noventa aparecieron publicaciones en forma de

articulos originales, presentaciones de casos, estu-
dios retrospectivos, articulos de revision y poste-
riormente revisiones sistematicas y metanalisis,
sobre la utilidad del método anestésico y analgésico
multimodal en los procedimientos quirdrgicos
cardiacos. *"°

Multiples han sido los métodos multimodales
descritos, ' pero los més discutidos son los disefios
que combinan la anestesia general orotraqueal con
el blogueo epidural toracico o la administracién
intratecal de opioides. En las revisiones sistematicas
y metandlisis publicados hasta la fecha*'? se reali-
zaron evaluaciones de sus beneficios y a pesar de
los resultados controversiales, se aprecia un efecto
favorable de dichos métodos en la recuperacion
precoz y en la evolucién satisfactoria de los enfer-
mos. A pesar de estas evidencias a favor, en los
cardiocentros de Cuba se utilizan los métodos
anestésicos tradicionales (anestesia general orotra-
queal con altas o bajas dosis de opioides asociado
0 no con halogenados).

Nos encontramos en una constante buUsqueda
del método anestésico ideal, de alta calidad, con
menor consumo de recursos, minima incidencia de
complicaciones y alta satisfaccion de los pacientes.
Sentimos entonces la necesidad de realizar una
evaluacién critica de la literatura que resumiera la
evidencia cientifica disponible sobre el tema, y de-
cidimos por tanto elaborar esta revision sistematica
acompanada de metanalisis cuando fuera posible.

OBJETIVO

Evaluar, a través de la literatura revisada, el efecto
de los métodos anestésicos multimodales, que
combinan el bloqueo epidural toracico o la adminis-
tracion intratecal de opioides con la anestesia gene-
ral orotraqueal, en la evolucidon perioperatoria de
pacientes a los que se les realizan procedimientos
quirdrgicos cardiacos; en comparacion con la técni-
ca tradicional de anestesia general orotraqueal.

METODOS

Para realizar la revisién sistematica se siguieron
los pasos que recomienda el manual 4.1.6 para
revisores de la biblioteca Cochrane.'?

Criterios para la valoracion de los estudios: Se
incluyeron los ensayos clinicos controlados y alea-
torizados (ECCA) que fueron publicados entre ene-
ro del ano 2004 y febrero del ano 2011 y que com-
paraban la técnica tradicional de anestesia general
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orotraqueal (GC) con los métodos anestésicos mul-
timodales que asocian la anestesia general con el
bloqueo epidural toracico (GMET) o la administra-
cion intratecal de opioides (GMOI); en pacientes a
los que se les realizaron intervenciones quirlrgicas
de: RVM con o sin CEC, sustitucién o reparacién
valvular y exéresis de tumores intracardiacos.

Tipos de medidas de resultados: Morbilidad card-
faca y respiratoria, los efectos no deseados atribui-
bles a la administraciéon de opioides, la incidencia
del diagnéstico de hematoma espinal en relacion a
las técnicas de bloqueos regionales, la dosis total
de opioide utilizada (por via endovenosa) en el per-
fodo perioperatorio, el tiempo de ventilacion, la es-
tadia en la unidad de cuidados intensivos (UCI) y la
estadia hospitalaria.

Obtencion y analisis de los datos: Proceso de
recogida de doble informacion, mediante el cual
dos observadores independientes seleccionaron los
estudios segun criterios expresados.

Estrategia de busqueda para la identificacion de
los estudios: Las fuentes de informacién que se
utilizaron fueron: Registro Cochrane central de en-
sayos clinicos controlados via OVID, MEDLINE,
PUBMED, LILACS, EBSCO e Hinari. La busqueda se
limitd a estudios en humanos, en cualquier idioma
excepto chino o aleman. Las palabras claves, mas
utilizadas, para cada base de datos consultada en
inglés, fueron: (High thoracic epidural anesthesia
and cardiac surgery). (Cardiovascular surgery and
epidural anesthesia), (cardiovascular surgery and
intrathecal opioids or intrathecal morphine). Para las
bases de datos en espanol: (bloqueo epidural tora-
cico y cirugia cardiaca), (opioide intratecal y cirugia
cardiaca). Se realizé un control de las listas de refe-
rencias de los articulos seleccionados y se contactd
con autores de articulos en los que la informacion
necesaria estaba incompleta.

Calidad metodolégica: Se evallo a partir de los
criterios expuestos en la declaracién CONSORT "y
el resultado de la evaluacién se clasificé en tres
categorias: '*'® Bajo riesgo de sesgo, si se cumpl-
ian al menos cuatro de los criterios mayores y 13 de
criterios menores. Se consideraron criterios mayo-
res aquellos relacionados con el proceso de la alea-
torizacion, el enmascaramiento, el flujo de partici-
pantes y la declaracion de los efectos adversos.
Riesgo moderado de sesgo, si se cumplian tres de
los criterios mayores y al menos 12 de los menores.
Riesgo alto de sesgo, el resto de los articulos.

Andlisis estadistico: Para las variables de respues-
ta cualitativas se obtuvieron las versiones combina-
das de la diferencia de riesgo (DR) y el riego relativo
(RR) como medidas de efectos. Para las variables
cuantitativas se utilizé la diferencia de medias. Dada
la heterogeneidad general que se observaba en los
datos de los estudios se empled el método de efec-
tos aleatorios de Der Simonian Lairs en todas las
comparaciones. En el andlisis de sensibilidad se
estimé el cambio que se producia en el efecto glo-
bal cuando se eliminaron los articulos con alto y
moderado riesgo de sesgo. El sesgo de publicacién
no pudo evaluarse por el nimero reducido de estu-
dios en cada evaluacion metanalitica.

RESULTADOS

La revisiéon sistematica y metanalisis, fue realiza-
da con 24 estudios que aportaron un total de 2 388
pacientes (GC=1 219; GMOI=274, GMET=895). En
la tabla 1 se muestran las caracteristicas de los es-
tudios incluidos “*? y en la tabla 2 (segln tabla 1)
se expone la calidad metodoldgica de los mismos.
Predominaron aquellos con bajo y moderado riesgo
de sesgo.

Complicaciones cardiovasculares: En los metana-
lisis que se realizaron, no existieron diferencias sig-
nificativas entre los grupos, pero a pesar de ello se
observd que tanto la DR como el RR combinado
mostraron un intervalo de confianza francamente en
la zona que favorece a los métodos anestésicos
multimodales. En la comparacion del GMOI frente al
GC, la prueba de heterogeneidad no fue significati-
va (DR: p=0,20; RR: p=0,88) y en la comparacion
del GMET frente al GC si se obtuvo una heteroge-
neidad significativa (p<0,001)]. Ver gréaficos del 1 al
4.

Complicaciones respiratorias: Se encontraron
diferencias significativas al evaluar el efecto como
DR y RR, a favor del método anestésico multimodal
que incluye la administracion intratecal de opioides
[DR - 0,157; I de C del 95 %: (- 0,312 a -0,003) y RR
0,365; | de C del 95 %: (0,186 a 0,715)]. Segun el
RR, en el GC fue 2.7 veces mas probable la apari-
cién de este tipo de complicaciones. Ver gréafico 5.
Cuando se realizé la comparacion entre el GC vy el
GMET las diferencias no fueron significativas, sin
embargo la direccion del efecto medido favoreci6 al
grupo tratado y se evidenci6 en el GMET un riesgo
menor. Las pruebas de heterogeneidad no fueron
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significativas [GMOI, RR (p = 0,365) y GMET, RR (p
= 0,110)].

Tabla 1: Caracteristicas de los estudios incluidos en la
revision sistematica.

Autores Ao Ce GMET  GMOI Total Ei?t?g?ae
1-J B. Kedall 2004 20 10 30 R\(/:“é o
2-Mehta Y 2004 47 53 00 _ B0
3-Nygard E 2004 84 79 163 R\QIIIE éon
4-Barrington 2005 60 60 120 R\Qlllzéon
5-Lundstrom 2005 24 26 50 R\Q:Izéon
6-Samaniego 2005 11 10 21 RVM+CV*
7-Jacobsohn 2005 21 22 43 RVM+CV
8-Lena P 2005 20 20 40 R\Qlllzéon
9-Gurkan T 2005 21 2 43 "
10-Arhurin R 2005 50 32 82 R\é“é CS'n
11-Hansdottir 2006 49 48 97 RVM+CV
12-Roediger 2006 15 15 30 R\Q/EI éon
13-TamayoE 2006 29 30 59 RVM+CV
14-Bakhtiary 2007 66 66 137N S
15-Heijmans 2007 45 15 60 R\g\/llzéon
16-Lena P 2008 42 4 83 RV“&‘;E“
17-Yapici D 2008 12 11 23 RVCNE'EC’“
18-Tenenbein 2008 25 25 50 RVCNE' éon
19-CaputoM 2009 8 36 74 R\é“é CS"‘
20-MoraesL 2009 22 20 a2 RN
21-Kurtoglu 2009 42 34 76 R\é“é CSi“
22-Vesna S 2011 329 325 654 RVM+CV
23-CaputoM 2011 117 109 a6 R CS"‘
24-AgieroM 2011 30 30 30 9% Ry en

n total 1219 895 274 2388

Fuente: Modelo de recoleccion de datos. * Cirugia valvular, **Mixoma

Tabla 2: Calidad metodoldgica de los estudios.

Riesgo de sesgo  No. del articulo Total
Bajo 2,3,4,7,8,11,12,16,17,19,22,23,24 13
Moderado 1,5,6,9,13,14,15,18,20 9
Alto 10,21 2

*SegUn tabla 1

Efectos no deseados atribuibles a la administra-
cion de opioides: Se hallaron diferencias significa-
tivas entre los grupos comparados, la inyeccion
intratecal de opioides estuvo asociada a un riesgo

mayor de aparicién de estos efectos. El andlisis de
la heterogeneidad fue significativo (DR: p= 0,000;
RR: p = 0,043).

Incidencia del diagndstico de hematoma espinal
en relacion a las técnicas de bloqueos regiona-
les: No se publicé dicha complicacién en ninguno
de los ensayos clinicos evaluados.

Dosis total de opioide, por via endovenosa, utili-
zada en el periodo intraoperatorio: Esta compara-
cién solo fue posible realizarla entre el GMOI vy el
GC. Existieron diferencias significativas entre ambos
grupos a favor del GMOI, en el cual se redujo con-
siderablemente la dosis a utilizar en este periodo. La
diferencia ponderada de medias fue de -1 181,275;
| de C del 95% (-1 754,018 a -608,532). La prueba
de heterogeneidad fue significativa (p < 0,001).
Dosis total de opioide, por via endovenosa, utili-
zada en el periodo postoperatorio: Existieron dife-
rencias significativas entre los grupos, a favor de los
métodos anestésicos multimodales, con los cuales
el consumo de opioides fue menor. [Comparacion
GMOI frente a GC, diferencia ponderada de medias
= - 32,774; 1 de C del 95% (- 44,918 a -20,630) y
comparacion GMET frente a GC, diferencia ponde-
rada de medias = - 26,494; | de C del 95% (- 42,004
a -10,983)]. Las pruebas de heterogeneidad fueron
significativa (p < 0,001).

Estadia hospitalaria: Con esta variable sélo pudo
hacerse la comparacién del GMET frente al GC. Se
hallaron diferencias significativas entre los grupos a
favor del grupo tratado, que mostré una menor es-
tadia, con una diferencia ponderada de medias de -
0,744; | de C 95% (-1,038 a -0,450). La prueba de
heterogeneidad fue significativa (p<0,001).

Estadia en UCI: No existieron diferencias significa-
tivas entre los grupos, pero a pesar de ello la direc-
cion del efecto medido estuvo a favor de los grupos
tratados. Las pruebas de heterogeneidad fueron
significativas (GMOI; p=0,052 y GMET; p < 0,001).
Tiempo de ventilacién: Se hallaron diferencias
significativas entre los grupos, a favor de los méto-
dos anestésicos multimodales, con los cuales este
tiempo se redujo considerablemente. [Comparacion
GMOI frente a GC, diferencia ponderada de medias
= -0,735; (I de C 95%: - 1,450 a -0,021) y compa-
racion GMET frente a GC, diferencia ponderada de
medias = -2,847; (I de C 95%: - 4,457 a -1,236)].
Las pruebas de heterogeneidad fueron significativa
(p < 0,001).
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Tabla 3: Analisis de la sensibilidad para los datos cualitativos incluidos en los metanalisis.

DR sin estudios con riesgo RR sin estudios con

DR con todos RR con todos

alto o moderado riesgo alto o moderado
Grupos n DR Ide C n DR Ide C RR lde C RR lde C
S -0,173 06
I. GMOI e 3 0,431 ; 0,419 a 1,085
o 7 ) 74
wec & 0072 a 47 0070 20,022 0.679 31,069
0,010
-0,312 -0,493
NOMOl s 0as7 a 3 0ass a 03es %% 93 009501073
-0,003 ! -0,015 !
1I.GMOI 1 o 0,029 1,30 6,9
Vs GC 0 0,167 a 7 0,146 20264 4,252 213,94 96 2,171 a 22,544
0,290
-0,223
.GMET ! - -0,264 0,427 0,7
vs. GC 8 -0,108 o an8 5 0,092 20.080 0,669 21,048 83 0,475 a 1,291
-0,082
IL.GMET ! = -0,086 0,652 0,6
vs GC 7 -0,034 o (?13 5 0,033 20,019 0,880 al188 56 0,265 a 1,622

|.Complicaciones cardiacas; Il. Complicaciones respiratorias; lll. Complicaciones derivadas del opioide por via espinal. DR: Di-
ferencia de riesgos.RR: Riesgo relativo

Tabla 4: Caracteristicas de los estudios incluidos en la revisién sistematica.

Sin estudios con riesgo alto o moderado de

Grupos Con todos los estudios sesgos
Efecto* Intervalo Efecto* Intervalo
de confianza 95% de confianza 95%
O.I** -1181,275 -1 754,018 -608,532 -9 166,615 -11 584,463 -6 748,767
GMOI vs GC n=9 n=6
O.p*** -30,604 -41,727 -19,481 -45,235 -66,756 -23,713
GMOI vs GC n=8 n=5
E.H**** -0,744 -1,038 -0,450 -0,689 -1,063 -0,315
GMET vs GC n=11 n=8
E.UCx+** -2,152 -7,291 2,987 -5,452 -13,899 2,995
GMOI vs GC N=4 N=3
E. UCI -4,288 -9,299 0,723 -1,451 -5,881 2,979
GMET vs GC n=6 n=4
T\ -0,735 -1,450 -0,021 -1,288 -2,216 -0,361
GMOIl vs GC n=11 n=7
T.V -2,847 -4,457 -1,236 -3,758 -6,135 -1,382
GMET vs GC n=10 n=7

*Diferencia de medias; **Opioide intraoperatorio; ***Opioide postoperatorio; ****Estadia hospitalaria, *****Estadia
UCI; ******Tiempo de ventilacion.
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DISCUSION

En opinién de la autora, los resultados que se
discuten se ajustan a lo esperado y a pesar de que
en algunas variables analizadas las diferencias son
menos marcadas, siempre la direccién del efecto
medido favorecié a los grupos tratados. Se encon-
traron en la bibliografia revisada varias RS y me-
tanalisis, '* 3*3% que fueron publicadas durante el
periodo que se analizd y que evaluaron el efecto de
los métodos anestésicos multimodales que combi-
na la anestesia general con las técnicas de aneste-
sia regional espinal en pacientes a los que se les
realizd procederes quirlrgicos cardiacos.

A partir de sus resultados se pueden inferir va-
rios aspectos centrales: los métodos multimodales
se acompanan en general de menos complicacio-
nes respiratorias y cardiacas (arritmias). Estan rela-
cionados a una disminucion de la dosis total de
opioide, por via endovenosa, a utilizar en el periodo
perioperatorio, a una superioridad analgésica y a
una disminucién del tiempo de ventilacion. Se de-
muestra, ademas, que la administracion de opioides
por via intratecal se asocia a un aumento en la inci-
dencia de efectos no deseados, de los que son
provocados por estos medicamentos y en los estu-
dios incluidos no se declararon pacientes con dia-
gnostico de hematoma espinal. Los informes refe-
rentes a las estadias en UCI y hospitalarias son
controversiales.

La heterogeneidad entre estudios, encontrada
para la mayoria de las comparaciones, fue proba-
blemente debido a los diferentes tipos de procedi-
mientos quirdrgicos y de técnicas quirdrgicas que
se incluyeron en el analisis. Esto hizo particularmen-
te dificil la integracién de evidencias que se deriva-
ron de numerosos estudios que fueron a su vez
realizados en distintos contextos, con disenos va-
riados y que incluyeron sujetos diferentes en cuanto
a diagnéstico clinico e intervencion quirdrgica.'**?El
analisis de sensibilidad demostré que la eliminacién
de los estudios con menor calidad no cambiaba los
resultados basicos; por lo que se fortalece la con-
fianza que puede atribuirse a los resultados obteni-
dos.

El presente metanalisis presentd dos limitantes, la
primera fue que no se evallo la existencia o no de
sesgo de publicacion y ello fue debido a que se
consideré que el pequefo nimero de estudios que

se pudieron incluir en cada andlisis, no permitiria
realizar una verdadera valoracién. Como segunda
limitante, se presentaron dificultades para analizar
las variables de respuesta cuantitativas, debido a la
utilizacién de estimadores diferentes entre los auto-
res de los estudios incluidos y también por la falta
de informacion. Para resolver este dilema se intentd
contacto con los autores implicados y se recibid
respuesta de dos de ellos.'® 2°?' De modo que se
realizaron observaciones aproximadas para obtener
los datos necesarios.

CONCLUSIONES

Los métodos anestésicos multimodales que
combinan la anestesia general con las técnicas de
bloqueos regionales espinales aportan beneficios
evidentes para la evolucidén perioperatoria de pa-
cientes a los que se les realizan procedimientos
quirdrgicos cardiacos, en comparacion con la técni-
ca tradicional de anestesia general orotraqueal.

El riesgo de aparicion de complicaciones neurologi-
cas asociadas al desarrollo de hematoma espinal es
bajo.

La combinacion de anestesia general con la in-
yeccion intratecal de opioides esta asociado a un
incremento en el riesgo de aparicion de efectos no
deseados atribuibles a la administracion de los
mismos.
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