Jornada Cientifica de Anestesiologia y Reanimacion
de la Region Central | 9-11.3.2022 | Virtual

Jornada Cientifica de Anestesiologia y Reanimacién de la Region Central. Anestecien2022

Anestesia en el paciente oncolégico
Izvania Yaremi Modoy Valiente*
Andrelis Maday Rodriguez Vazquez**
Rosana Isabel Pérez Portuondo***
*Estudiante de segundo ano de Medicina. Alumna ayudante en Pediatria. Movil:
**Estudiante de segundo ano de Medicina. Alumna ayudante en Ginecobstetricia.

***Estudiante de segundo ano de Medicina. Alumna ayudante en Medicina Legal.

RESUMEN

El cancer es una enfermedad cronica, incapacitante y de gran mortalidad. Se realizd una revision
bibliografica con el objetivo de explicar la importancia de la anestesia en el paciente oncologico. Se
realizé una blUsqueda manual y digital en diferentes bases de datos como MEDLINE, Scielo, IBECS y
Cochrane. El 90% de las muertes relacionadas con el cancer son debido a la progresion de la
enfermedad, a las metastasis y no al tumor primario; por ello, prevenir la inmunosupresion en el
periodo perioperatorio toma particular importancia, ya que, descubrimientos recientes han sugerido
que la anestesia puede inducir cambios metabdlicos, inflamatorios e inmunoldgicos. Ha sido revelado
que el propofol exhibe propiedades anticancerosas en algunos tipos de cancer: cancer de colon, cancer
gastrico, cancer de vias biliares. Se concluyé que para que el anestesidlogo prevenga las posibles
complicaciones que ocurran en el periodo transanestésico, debera tener un conocimiento amplio de los

tratamientos antineoplasicos.
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INTRODUCCION
El cancer es una enfermedad cronica, incapacitante y de gran mortalidad."

El cancer esta reconocido como un importante problema de salud publica debido a la alta frecuencia de

casos, a su impacto econémico y a su trascendencia social.?

Es actualmente la principal causa de muerte en todo el mundo. La Organizacion Mundial de la Salud
(OMS) publicéd cifras estimadas de diagnostico de los principales tipos de cancer en el mundo. Este
padecimiento que reune un amplio grupo de tumores malignos o neoplasias malignas es una de las
principales causas de muerte en el mundo y el culpable de mas de 10 millones de decesos en 2020. Los

tipos de cancer mas comunes (en términos de nuevos casos) son:

e De mama: 2,26 millones de casos
e Pulmonar: 2,21 millones de casos
e Colorrectal: 1.93 millones de casos
e De proéstata: 1,41 millones de casos

e De piel-no melanoma-: 1,20 millones de casos

Sin embargo, la lista contrasta en algunos casos con los tipos de cancer mas mortales, por ejemplo, el
cancer de mama pese a ser el mas diagnosticado es el que menos muerte provoca.3 Se anticipa que en
2040 el nimero de casos nuevos de cancer por ano aumentara a 29,5 millones y el nimero de muertes

por cancer a 16, millones.*

Pero en América Latina la situacion no es diferente. Segln estadisticas de la OPS el cancer es la
segunda causa de muerte en la region. En el 2018, se diagnosticaron unos 3,8 millones de casos y 1,4
millones de personas murieron por esta enfermedad. Los tipos de cancer diagnosticados con mayor
frecuencia en los hombres son: de prostata (21,7%), pulmon (9,5%) y colorrectal (8,0%). En las mujeres,
los mas frecuentes son: de mama (25,2%), pulmon (8,5%), y colorrectal (8,2%). En América Latina y el
Caribe, el cancer cervicouterino sigue siendo uno de los tipos mas frecuentes en mujeres. Si no se
tomara accion, se prevé ue para el 2030, el nimero de personas recién diagnosticadas con cancer
aumentara en 32% y ascendera a mas de 5 millones de personas por aio en las Américas, debido a que
la poblacion esta envejeciendo, los estilos de vida estan cambiando y a la exposicion de factores de

riesgo.> Aproximadamente el 52% de los nuevos casos ocurren en personas de 65 afios o menos. %7

En Cuba, el cancer es un grave problema de salud. Es considerado la segunda causa de muerte. Esta
enfermedad en nuestro pais, aunque mantiene el aumento de nuevos casos, la mortalidad comienza a
tener una tendencia en meses.” La tasa de mortalidad por tipo de cancer mas elevada en ambos sexos,
corresponde a los tumores malignos de traquea, bronquios y pulmon, seguida por la tasa de mortalidad

por tumores malignos del intestino, excepto el recto y de las vias urinarias.®
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En general, las tasas mas altas de cancer se encuentran en los paises con poblaciones que tienen el

nivel mas alto de esperanza de vida, de educacion y de estandar de vida. Pero para algunos tipos de
cancer, como el cancer de cuello uterino, se observa lo contrario. La tasa de incidencia mas alta para

este cancer se encuentra en paises cuya poblacion tiene niveles bajos de estas mediciones.

La anestesia es el medicamento que evita que tenga dolor durante ciertos procedimientos médicos. Hay
varios tipos de anestesia y el uso de cada uno de ellos depende del procedimiento y del estado de salud

del paciente.’®

Extrapolando el incremento estadistico del cancer en la especialidad de Anestesiologia y Reanimacion
se concluye que el paciente oncologico es muy frecuente en los quiréfanos. Se estima que un 30% de

pacientes diagnosticados requieren algun tratamiento quirurgico.®

Un ndmero creciente de publicaciones médicas avalan la hipotesis de que la respuesta al estrés
quirlrgico y otros factores pudieran aumentar la probabilidad de diseminacién y la metastasis durante
el periodo perioperatorio en la cirugia del cancer. El manejo anestésico del paciente oncologico, por lo
tanto, podria influir en el resultado a largo plazo. Diversos estudios preclinicos sugieren que un enfoque

beneficioso deberia incluir una selecciéon de diversos farmacos. !

Actualmente, un creciente nimero de estudios han demostrado que los anestésicos y la técnica
anestésica tienen efectos beneficiosos en la recurrencia posopertoria y puede incrementar la tasa de

supervivencia en varios tipos de cancer.'!

La literatura actual sugiere que la eleccion del anestésico esta correlacionada con la supervivencia o la

recurrencia del paciente oncologico después de la cirugia.'?

Todo lo antes expuesto permitio definir como problema cientifico de la investigacion: ;Cual es la

importancia de la anestesia en el paciente oncologico?

Justificacion del problema cientifico: El paciente con cancer es un reto para el anestesiologo. Es
necesario identificar la importancia del efecto del cancer subyacente en el estado de salud del
enfermo, y la necesidad de mejorar la salud de éste en el preoperatorio. Los farmacos anestésicos
pueden ser capaces de inducir cambios biomoleculares involucrados en las funciones fisiopatologicas

celulares, todos ellos, decisivos en la progresion de la enfermedad.

Constituye el objetivo de esta revision explicar la importancia de la anestesia en el paciente

oncolagico.
DISENO METODOLOGICO

Se realizo una profunda revision de la literatura donde se consultaron fuentes secundarias de
informacion (39) del Portal Infomed en Bases de Datos Bibliograficas (LILACS), asi como de sitios
registrados en Internet para recuperar articulos cientificos, monografias y revistas publicadas, entre

otras, sobre la tematica abordada. En este sentido se dirigié la busqueda bibliografica hacia articulos y
I ——
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libros relevantes, seleccionado solamente los mas significativos y recientes aplicando al mismo tiempo

criterios de selectividad.

Se utilizaron también métodos teoricos sustentados en el método dialéctico materialista para
comprender, explicar e interpretar el objeto de investigacion como el historico - légico, analisis -

sintesis y deduccion - induccion.

Para el analisis de la informacion se tuvo en consideracion la Declaracion del Helsinki (Asociacion
Médica Mundial - AMM) sobre los aspectos bioéticos que deben tenerse en cuenta durante el desarrollo

de las investigaciones biomédicas.
DESARROLLO

El paciente con cancer que requiere anestesia, necesita cuidados especiales. Dentro de la valoracion
preoperatoria de estos pacientes, es de vital importancia obtener informacion de los antecedentes
médicos actuales y pasados del enfermo, realizar una exploracion fisica completa, solicitar las pruebas
de laboratorio y estudios de gabinete apropiados para emitir un diagndstico de riesgo anestésico,
adecuado para cada paciente en particular. Al mismo tiempo, el anestesiologo debe de estar consciente
de los profundos efectos del diagnostico de cancer, en el estado psicologico y emocional del enfermo;
por todo esto es trascendente reducir la ansiedad y temores de la persona sobre la anestesia, los
cuidados perioperatorios y las opciones para controlar el dolor en el postoperatorio. El cancer se
manifiesta con signos y sintomas relacionados con su localizacion, metastasis, los efectos secundarios
indeseables, la toxicidad de su tratamiento y por un grupo de sindromes paraneoplasicos (produccion de
hormonas ectopicas con efectos clinicos), degeneracion de la médula espinal o cerebelo, sindrome de
Eaton-Lambert (sindrome miasténico), sintomas dermatoldgicos (rubor, urticaria, prurito, flebitis y
purpura), enfermedades de la colagena (lupus eritematoso y sistémico), dermatomiositis, sindrome de
Sjogren y reacciones policitémicas y leucemoides. El sindrome miasténico de Eaton-Lamber, se
relaciona sobre todo con cancer pulmonar y en la clinica se manifiesta con debilidad muscular
secundaria a un trastorno de la transmision neuromuscular. Estos enfermos tienen mayor sensibilidad a
relajantes musculares despolarizantes y no despolarizantes. En cuanto a la toxicidad por tratamiento
con agentes antineoplasicos, es conveniente puntualizar que la cardiomiopatia causada por
doxorrubicina (adriamicina), puede llevar a la muerte a los pacientes por insuficiencia cardiaca. En los
estudios de necropsia, se observaron pérdidas de células miocardicas por cambios fibréticos y aumento
en los depositos de Ca++ intracelular. Existen algunos reportes que especifican que cuando se llega a
utilizar altas dosis de anestésicos locales en el transoperatorio, puede resultar un arma mortal ya que
es muy dificil reanimar a los pacientes con cardiomiopatia existente, por ejemplo con la bupivacaina o
lidocaina. El empleo de agentes volatiles como el isofluorano y la aplicacion de ketamina, pueden
producir un efecto de depresion cardiaca muy intenso en los pacientes que han sido tratados con

antineoplasicos cardiotoxicos. 12
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Algunos agentes antineoplasicos como la ciclofosfamida, la tiotepa y el citoxano producen inhibicion de

la colinesterasa plasmatica; por lo que se hace necesario manejar cuidadosamente los relajantes
musculares que la requieren para su metabolismo. Al valorar la via respiratoria, el anestesiologo debe
hacer una revision de enfermedades sistémicas, antecedentes de intubaciones previas y realizar una
exploracion fisica cuidadosa de la via respiratoria, con el fin de detectar posibles dificultades para la
ventilacion y la intubacion del paciente. Un aspecto importante del estudio de las vias respiratorias del
paciente con cancer, es averiguar los cambios en la voz, si es aspera y rasposa sugiere tumor glotico;
una voz apagada hace pensar en un tumor supraglotico. Las radiografias de torax pueden orientar sobre
posibles desviaciones de la traquea ya sea por tumoraciones del cuello o por masas mediastinales. El
anestesiologo debe conocer la fisiopatologia del cancer y los tratamientos relacionados con el mismo.
La consideracion y el conocimiento de las necesidades de anestesia del enfermo con tumores malignos,

daran lugar a su mejor atencion y evolucion.

A pesar de que el tratamiento quirdrgico es capaz hoy en dia de extirpar totalmente el tumor primario y
conseguir una citorreduccion macroscopica completa, el 90% de las muertes relacionadas con el cancer
son debido a la progresion de la enfermedad, a las metastasis y no al tumor primario. Por ello, prevenir
la inmunosupresion en el periodo perioperatorio toma particular importancia, ya que esto permitira
detener o por lo menos retrasar el crecimiento tumoral en este periodo de alto riesgo oncoldgico.?

Ademas de que por definicion el paciente con cancer es un paciente inmunodeprimido. '3

Los criterios de calidad en la cirugia oncoldgica radical se basan en la extirpacion completa del tumor,
con margenes libres, sin enfermedad macroscépica residual, en una linfadenectomia adecuada y en la

minima manipulacion tumoral posible.

A pesar de conseguir estos objetivos, tras la extirpacion puede quedar enfermedad residual no visible o
micrometastasis, con potencial de crecimiento y diseminacion, dependiendo de la capacidad tumoral y
de las defensas del huésped. Tres factores perioperatorios pueden desplazar potencialmente el
equilibrio hacia la progresion de la enfermedad residual minima: a) la cirugia, por la manipulacion,
libera células tumorales a la circulacion, deprime la inmunidad celular (IC), incluyendo la actividad
citotoxica de las células Th1 (T helper) y las NK (natural killer), reduce los factores anti-angiogénicos e
incrementa los pro-angiogénicos; b) los anestésicos generales, excepto el propofol, disminuyen la IC; y

c) los opioides inhiben la IC y humoral y promueven el crecimiento tumoral. '

La cirugia para canceres pone la mira en eliminar células cancerosas. Sin embargo, también puede

promover la migracion de las células del tumor, conduciendo a la metastasis. !>

El paciente con cancer ha sido un reto para el anestesiologo, debido a la variada patologia con que se
asocia, ademas de las anormalidades causadas por el mismo cancer (alteraciones inmunes, de vias

aéreas, de hemostasia, etc.).

Los descubrimientos recientes han sugerido que la anestesia puede inducir cambios metabdlicos,
inflamatorios e inmunoldgicos en el periodo perioperatorio.
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La funcion inmunitaria, sobre todo la inmunidad celular a expensas de las células NK, juegan un papel

fundamental en la recidiva tumoral y en la supervivencia. Hay un interés creciente en los eventos que
se producen durante el periodo perioperatorio que conducen a la liberacion de las células cancerosas en
la circulacion y que favorecen el crecimiento de las células tumorales circulantes, dando lugar a
recurrencias regionales y metastasis. La técnica anestésica per se, también podria influir en los
resultados oncoldgicos a largo plazo. Los fdrmacos anestésicos pueden ser capaces de inducir cambios
biomoleculares involucrados en las funciones fisiopatologicas celulares, tales como la proliferacion, la

angiogénesis y la apoptosis celular, todos ellos decisivos en la progresion de la enfermedad. '

Las células natural killer juegan un papel importante en la destruccion de células tumorales y
restriccion de crecimiento tumoral; estas son disminuidas en presencia de estados pro-inflamatorios
incremento de interleucina 1 (IL-1), factor de necrosis tumoral alfa (TNF-a) y PGE2. Esta Ultima inhibe
la funcion de las células dendriticas al inhibir la actividad citotoxica de las NK y altera el balance entre

la proliferacion y erradicacion de las células neoplasicas.'?

Los agentes anestésicos modulan varias areas del sistema inmune, el sistema endocrino y la respuesta al

estrés que inevitablemente acompana a la cirugia.'”

La anestesia altera numerosas funciones inmunes, incluyendo las de neutrofilos, macrofagos, células

dendriticas, células T y las células natural killer. '

Algunos de los farmacos utilizados frecuentemente en la anestesia general tienen un efecto inhibitorio
de la inmunidad mediada por células natural killer, particularmente la morfina, ketamina, tiopental y

anestésicos volatiles. 18

Los datos in vitro del posible papel prometastasico de los anestésicos inhalatorios se basan en sus
efectos inhibitorios tiempo y dosis-dependiente de la funcion de los neutrofilos, la supresion de
citocinas liberadas por las células mononucleares, la disminucion de la proliferacion linfocitaria y el
efecto favorecedor sobre la induccion de la apoptosis linfocitaria. Ademas de sus efectos sobre el
sistema inmune los anestésicos inhalatorios también promueven el crecimiento y proliferacion de las
células madre del endotelio (efecto proangiogénico) que favoreceria el crecimiento tumoral y/o la

teratogenicidad. ¢

Los agentes volatiles inhiben la estimulacion con interferéon de la citotoxicidad de las células NK en
modelos animales. Reduce el nimero de células NK en los seres humanos y se asocia con peores

resultados en comparacion con anestesia local para la extirpacion del melanoma.®

El oxido nitroso se asocia con la aceleracion en el desarrollo de cancer de pulmdn y metastasis en el
higado en modelos animales. Ningln efecto sobre el resultado del cancer después de la cirugia para el
carcinoma colorrectal en los seres humanos. Inhibe la formacion de las células hematopoyéticas que

pueden ser importantes para las células tumorales.'®
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Los analgésicos opioides que juegan un importante papel como promotores deprogresion tumoral debido

a su efecto en la angiogénesis. Su principal participacion es en los receptores p opioides (MOR)
encontrados en células del endotelio vascular, los cuales al ser activados generan angiogénesis
dependiente, del factor de crecimiento endotelial vascular (VEGF) y por lo tanto, un aumento en la tasa
de crecimiento tumoral. También se ha visto que tienen efecto inmunomodulador, inhibiendo tanto
inmunidad celular como humoral. Se ha hablado del efecto que tiene la morfina estimulando la
migracion de células tumorales con potencial proliferacion en células endoteliales.'” Sin embargo, los
opioides pueden reducir la respuesta de estrés al dolor y ofrecer algin beneficio.'® No obstante a esto

en la actualidad no existe un consenso sobre el rol de los opioides en la patologia tumoral.
El tiopental reduce la actividad y nimero de células natural-killer (modelos animales). 8

La ketamina hasta no hace mucho tiempo se planteaba que reduce la actividad y niUmero de células
natural-killer (modelos animales),' pero recientemente se sugiere que la ketamina es aun mas
atractiva, en especial para el tratamiento del paciente oncologico, por la inhibicion del factor nuclear-
kB y el factor de la proteina 1, la inhibicion de la activacion de los neutrofilos, la inhibicion de la
produccion de 6xido nitrico producida por los macrdfagos, la regulacion proinflamatoria del 6xido
sintetasa y la ciclooxigenasa 2, ademas del bloqueo de los canales de larga conductancia Kca en la
microglia. Lo anterior hace que el uso de ketamina en el paciente oncoldgico tenga resultados
favorecedores en la inmunidad y, por lo tanto, en el proceso de metastasis y recurrencia de

enfermedad.'® Todo esto, a dosis subanestésicas. Estamos hablando de 0,1 a 0,3 mg/kg por hora.

Aunque todo esto se esta planteando, en la actualidad consideramos que aln la evidencia es
insuficiente como para hacer recomendaciones sobre que su uso sea beneficioso en pacientes
oncologicos, y si deberiamos estar prestos a investigaciones futuras sobre el uso de este farmaco en el

cancer.
Al parecer, no todos los farmacos anestésicos deprimen el sistema inmunologico. 20

La anestesia y la analgesia regional bloquean las aferencias nociceptivas intraoperatorias y disminuyen
o eliminan el dolor agudo postoperatorio. Combinada con la anestesia general, disminuiria el consumo
de anestésicos volatiles, potencialmente inmunosupresores. Estas acciones preservan la inmunidad al

disminuir la respuesta neuroendocrina e inflamatoria al estrés y el consumo de opioides.

Los diferentes resultados clinicos pueden deberse a multiples factores de confusion?!, como distintos
grados histoldgicos, radioterapia y quimioterapia previas, diversos grados de dificultad y de radicalidad
quirurgica, la presencia de anemia previa, sangrado, transfusion o hipotermia. También pueden existir
diferencias entre las técnicas anestésicas y el uso o no de la analgesia epidural en el intraoperatorio. La
administracion de farmacos potencialmente inmunoprotectores, como AINE, tramadol, B-bloqueantes y
estatinas pueden contribuir a enmascarar los resultados. Por otro lado, todos los estudios de

procedimientos quirdrgicos con AE van asociados ineludiblemente a anestesia general, que puede ser
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inhalatoria o con propofol, lo cual puede alterar los resultados. Ademas, sabemos que la accion

inmunoprotectora de la analgesia epidural, solo es evidente si se inicia en el periodo intraoperatorio.- 22

Tenemos que contar con un 17-37 % de epidurales fallidas?®* y también con la heterogeneidad de

farmacos, dosis y uso de PCA que se observa en las pautas analgésicas.

La introduccion de la laparoscopia y la cirugia minimamente invasiva ha cambiado radicalmente los
resultados postoperatorios.?* La laparoscopia se asocia a una disminucion de la mortalidad (OR 0,33), de
la infeccion de la herida quirdrgica (OR 0,65 %), del ileo postoperatorio (38,8 %), de las pérdida

hematicas y de la estancia media.

El impacto de la laparoscopia en el dolor postoperatorio es también significativo, observandose una
disminucion media de un 34,8 % en el dolor en reposo, de un 33,9 % en el dolor al movimiento?® y una
reduccion de un 37% en el consumo de opioides, comparado con la laparotomia. Esta disminucion de los
requerimientos analgésicos, nos obliga a replantear la indicacion de la analgesia epidural en la cirugia

laparoscopica.2®

;Por qué el propofol en el paciente con cdncer?

El propofol es un agente hipnético y sedativo endovenoso que se utiliza para la induccion y
mantenimiento de la anestesia,?” ampliamente utilizado para hipnosis y sedacion durante y después de
las intervenciones quirurgicas. Su efecto anestésico es debido a la activacion directa de los receptores

GABA y por bloqueo de los canales de sodio.?2°

El propofol favorece la citotoxicidadde las células natural killer (NK), reduce la motilidad de las células

tumorales, inhibe la ciclooxigenasa y no promueve la sintesis de HIF (efecto antiangiogénico).2°

Recientemente, ha sido revelado que este farmaco exhibe propiedades anticancerosas en algunos tipos

de cancer: cancer de colon,3° cancer gastrico,?' cancer de vias biliares.3?

En un estudio publicado en el afio 2018 en la Brazilian Journal of Medical and Biological Resecar,'" se
demuestra que el propofol inhibe la proliferacion, migracion e invasion celular en el paciente con
cancer endometrial. Es capaz de inhibir la viabilidad he induce la apoptosis en el cancer de pulmon de

células no pequenias.?®

En una investigacion realizada en China33 se comprobd que comparado con el sevofluorano, la anestesia
con propofol puede reducir significativamente la respuesta inflamatoria en pacientes a los cuales se les
realizoé reseccion pulmonar por cancer. Asi como disminucion del indice de prevalencia de reacciones

adversas intraoperatorias y queprotege la funcion pulmonar.

En un articulo publicado recientemente en la revista Cellular Physiology and Biochemistry34 se
demuestra que el propofol tiene un papel inhibitorio en la glucolisis de células de cancer colorrectal. Se
sugiere ademas que inhibie la expresion de transportadores de glucosa y enzimas (GLUT1, HK2, LDHA, y

PDK1) que son cruciales en el metabolismo de la glucosa. Mas allda mantuvo la hipétesis que HIF1, un
.
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factor maestro de la transcripcion controlando metabolismo de glucosa, es también disminuido por el

propofol en una manera dosis dependiente.34

Un reciente analisis retrospectivo (Wigmore et al), de mas de 7.000 pacientes de un hospital oncologico
en el Reino Unido, fue llevado a cabo, para determinar la supervivencia a largo plazo en pacientes que
recibieron anestesia inhalatoria (isofluorano o sevofluorano) versus anestesia intravenosa (propofol y

remifentanilo) para operaciones de cancer.

Después de un analisis de propension y un analisis multivariable encontraron que aquellos que se les
administro anestésicos inhalatorios tuvieron una menor supervivencia (HR [hazard ratio] de 1,46; IC

95%1,29-1,66) comparado con los que se utilizo anestesia intravenosa.

Zheng et al.3¢ Publicaron en el 2018 un estudio retrospectivo de pacientes operados por cancer gastrico
entre el 2007 y el 2012, en este estudio se incluyeron 2.856 individuos repartidos en 2 grupos, uno en el
cual se realizo el mantenimiento anestésico con propofol mas remifentanil y el otro con sevoflurano y

remifentanil, demostrandose una mayor supervivencia en los que se utilizo TIVA.

Un estudio in vivo evalud el efecto del propofol en las metastasis de cancer pulmonar. Después de la
administracion de propofol, 40 ratas fueron inoculadas con células de cancer pulmonar, tres semanas
después se encontré que la dosis de propofol fue inversamente correlacionada con el nimero de
metastasis pulmonares. De manera similar, el propofol inhibid drasticamente elcrecimiento de tumores

hepatocelulares en modelos de ratas.3?

Hasta ahora, soélo existian estudios descriptivos entre diversas técnicas, que generalmente obtenian
mejores resultados con anestesia combinada con anestesia regional y multimodal que atribuian al
ahorro de opioides; pero no del efecto antitumoral del propofol en la clinica, ni tampoco sobre la
supervivencia global y libre de metastasis o recurrencias en pacientes operados para practicarles
mastectomia radical modificada por cancer de mama. Parece que este farmaco no deprime el sistema
inmunitario, segln la evidencia disponible actualmente. El propofol favorece la citotoxicidad de las
células NK, reduce la motilidad e invasividad de las células tumorales, inhibe la ciclooxigenasa y no

promueve la sintesis de HIF (efecto antiangiogénico).®

Se ha demostrado que el propofol puede tener efectos protectores mediados por inhibicion de COX-2 y
PGE-2 y favorece la actividad antitumoral, pero también mediante el incremento de la actividad
antitumoral. El propofol es superior a los agentes volatiles en reducir el estrés quirirgico que induce la
supresion en la respuesta inmune. Estos resultados nos dan pie a pensar que la TIVA es preferible a los
agentes inhalados en pacientes intervenidos quirGrgicamente por cancer.'® Ademas ejerce efectos
antitumorales por la inhibicion de la viabilidad de la célula, la dispersion y la aptitud de invasion de

células de cancer.38

El potencial beneficio del propofol podria incluir el deterioro de la funcién de la célula cancerigena y la

preservacion de la funcion inmune.'?
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Se report6 que el Propofol tiene actividad quimioterapéutica, evidenciado por su habilidad de inhibir la

migracion de las células tumorales.3®

El propofol es un anestésico intravenoso ampliamente usado en la anestesia general y en otras diversas
situaciones médicas durante el tratamiento de los pacientes de cancer.?® Puede ser el mejor agente

anestésico para la cirugia de cancer comparado con otros anestésicos.?®

El uso de la quimioterapia y/o radioterapia puede ser precoz o tardia y alterar con ello los resultados.
Puede iniciarse en el periodo preoperatorio, como terapia coadyuvante, y disminuir o eliminar
completamente el tumor. En este caso, el grado de diseminacién tumoral sera minimo, con lo que
también disminuira la probabilidad de diseminacion metastasica. La expansion de las terapias
coadyuvantes preoperatorias, introduce una nueva variable a explorar en el campo de la

inmunosupresion perioperatoria.

Quimioterapia

La quimioterapia incluye el uso de productos farmacéuticos antineoplasicos con actividad citotdxica o
citocida. Como disciplina de la terapéutica anticancerosa, la quimioterapia desempefa una funcion
importante junto con la cirugia y la radioterapia como una forma primaria de tratamiento. Después de
mas de 40 aios de evolucion, la quimioterapia surge como la herramienta sistémica mas importante

contra el cancer.3¢

El proposito del tratamiento quimioterapéutico, es administrar la dosis mas grande posible de
medicamento que sera eficaz para destruir el mayor nimero de células cancerosas, incluyendo de
manera simultanea una toxicidad reversible y tolerante en el huésped. La amplitud teorica de este

margen se denomina indice terapéutico de un medicamento. 3¢

La forma en la que un agente antineoplasico produce la destruccion de las células tumorales sigue una
cinética de primer orden, es decir, la destruccion tumoral depende de la dosis del farmaco, y una dosis
del farmaco dada destruira una proporcion constante de células tumorales restantes. En consecuencia,
no se producira la erradicacion del tumor sino hasta que se haya administrado suficiente farmaco para

lograr la destruccion teorica de una "fraccion” de la Gltima célula restante. 3¢

Farmacocinética

La terapia antitumoral puede clasificarse ampliamente en dos grandes grupos: a) Especificos: farmacos
que ejercen su actividad antitumoral en ciertas fases del ciclo de la célula cancerosa en division. b) No
especificos, es decir farmacos que poseen actividad antitumoral en cualquier etapa de la division

celular o durante el estado de reposo.3¢

Los antineoplasicos utilizados en la practica clinica destruyen células tumorales debido a la cinética de

primer orden las variaciones ligeras en la dosificacion pueden tener efectos importantes sobre la

eficacia de la destruccion celular. Existe un incremento o disminucion lineal en la dosis del farmaco,
.
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que puede producir un incremento logaritmico en la destruccion celular. Por ejemplo, si una dosis dada
de farmaco destruye 9% de las células en un tumor, la duplicacion de la dosis destruira 99% de las
células. En consecuencia, la dosis y los intervalos de administracion del medicamento, deben intentar
alcanzar una exposicion maxima del farmaco bajo un programa (frecuencia de dosis), enfocado a

obtener mejor tolerancia a la toxicidad por parte del huésped.3¢

Quimioterapia combinada

En la actualidad, esta reconocido el hecho de que la combinacion de agentes antineoplasicos puede
aumentar la potencia citotoxica de cada uno de los agentes por si solos. Esto es particularmente
evidente en el tratamiento quimioterapéutico del cancer de mama, linfoma, cancer testicular, cancer

de vejiga, cancer pulmonar de células pequefas y leucemia aguda. 3¢

Futuros ensayos

Se hace patente la necesidad de estudios prospectivos, ajustados a las multiples variables oncologicas
de los pacientes y que estandaricen al maximo las técnicas anestésicas y quirlrgicas, los farmacos y los

factores perioperatorios, que puedan enmascarar los resultados.

Es importante evaluar la relevancia clinica de las potenciales diferencias de supervivencia que puede
aportar una u otra técnica anestésica. Esta es una pregunta frecuente en oncologia, no solo en términos

de tiempo, sino también en calidad de vida.
CONCLUSIONES

El paciente con cancer debe ser considerado de alto riesgo por su mal estado general, desnutricion y
anemia; presenta una disminucion del sistema inmunologico, que lo hace mas susceptible a infecciones
de tipo respiratorio, esto aunado a los efectos de la terapia antineoplasica con agentes
quimioterapicos, radiaciones ionizantes, antibioticos, esteroides, cirugia radical de larga duracion y con
grandes pérdidas sanguineas en la mayoria de los casos, que conllevan una exposicion prolongada de
agentes anestésicos, alteraciones del equilibrio acido-base y trastornos en los factores de la

coagulacion.

Para que el anestesiologo prevenga las posibles complicaciones que ocurran en el periodo
transanestésico, debera tener un conocimiento amplio de los tratamientos antineoplasicos
(quimioterapia, radioterapia, hormonoterapia, cirugia paliativa o curativa), los alcances terapéuticos,
la importancia que implica la interaccion de los diversos tratamientos antineoplasicos con los agentes

anestésicos y sus efectos tdxicos que pueden ser inmediatos.

El propofol presenta un potencial beneficio como agente anestésico en el paciente con cancer. Solo
bastaria la acumulacién de ain mas evidencia cientifica que nos permita darle mayor valor al uso de

este farmaco.
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