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Premessa

L'anestesia endovenosa totale (TIVA) puo essere definita come una tecnica
di anestesia generale che usa una combinazione di agenti dati solamente
per via endovenosa e in assenza di tutti gli altri agenti inalatori incluso |'ossi-
do diazoto (N,). La TIVA presenta dei presupposti teorici validi sotto |'aspet-
to dell'efficacia e della sicurezza per i pazienti, senza il supporto di vapori e
gas anestetici inquinanti, realizzando, cosi, la tanto auspicata "anestesia pu-

lita”. Una tecnica in grado di offrire diversi vantaggi tra i quali:

e possibilita di regolare ciascun componente dell'anestesia in modo in-
dipendente e di adattarla ai cambiamenti dell'anestesia;

e assenza di inquinamento ambientale;

e facilita di utilizzo in ambiente diversi dalla sala operatoria;

¢ qualita di risveglio.

Nuove nozioni nella creazione di modelli farmacocinetici e progressi nella
tecnologia compiuterizzata hanno permesso lo sviluppo di sistemi di ero-
gazione sofisticati che rendono il controllo dell'anestesia data per via en-
dovenosa tanto semplice e facile da usare quanto le convenzionali tecniche
inalatorie.

La TCI (Target Controlled Infusion), infusione basata su di un target plasma-
tico o, ancor meglio, un target al sito effettore -3
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Le proprieta farmacocinetiche e farmacodinamiche di farmaci moderni come
il propofol e i pili nuovi oppiacei sintetici remifentanil a breve azione piu il
bromuro di rocuronio bloccante neuromuscolare selettivo, non depolarizzan-
te, con un rapido onset e una durata dose-dipendente reversibile con sugam-
madex, li rendono piti adatti per la somministrazione di infusione continua “'2.
Descriviamo I|'esperienza clinica di una tecnica di TIVA-TCI con propofol,
associato a remifentanil e bromuro di rocuronio come agente miorilassan-
te, in chirurgia generale per colecistectomia per via laparoscopica (VLC).

E una tecnica chirurgica mini-invasiva, eseguita per la prima volta a Lio-
ne nel 1978 da P. Mouret 39 perfezionata da J. Perrissat "%, nella comune
pratica clinica per merito del parigino F. Dubois 4.

Protocollo anestesiologico

Monitoraggio standard:

1) elettrocardiogramma (ECG - Dll),

2) saturazione dell'ossigeno (SaPO,),

3) pressione arteriosa non invasiva (NIBP, Non Invasive Blood Pressure),
4) end tidal CO, (EtCQO,),

5) E-NMT TOF (Train of Four),

6) entropia modulo S/5 (Datex-Ohmeda).

Tutti i pazienti ricevono ossigeno al 100% mediante maschera facciale
e viene garantita una SaPO, > 98% e la normocapnia. | farmaci vengo-
no somministrati attraverso un sistema di infusione continua regolato sulle
concentrazioni sul sito-effettore utilizzando:

- Modello farmacocinetico di Schneider "7:'® per il propofol

- Minto per il remifentanil %27

Il sistema di infusione Orchestra controllata da Base Primea, corredata da 3
unita siringa Fresenius Modular DPS. Con questo sistema di infusione sia-
mo in grado di ottenere condizioni di steady-state per il:

- Propofol (site-effect con target 3,5-4,5 ug/ml) .

- Remifentanil (2,5-6,5 ng/ml) e con il 50% di ossido nitroso in ossigeno.

- I rilasciamento muscolare & ottenuto con rocuronio (0,3-0,6 mg/kg/h).
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Et3 (anni) 47,8415

Sesso

- maschi (n) 36

- femmine (n) 69

Peso (kg) 65,414 (range 42-103)
Altezza (cm) 168,1+24,2

Stato fisico

- Classe ASA | (n) 46

- Classe ASA 1l (n) 39

- Classe ASA 1l (n) 20

Durata intervento (min) 75,9+16,7 (range 59,2 - 92,6)
Durata anestesia (min) 83,8+10,5 (range 73,3 - 94,3)

Tab. 1 - Caratteristiche clinico-demografiche (i valori sono espressi come media = DS).

La trasmissione neuromuscolare & controllata e registrata in maniera conti-

nua mediante acceleromiografia utilizzando il sistema NMT (Datex-Ohme-
da) con stimolazione sopramassimale del nervo ulnare.

La ventilazione & assistita con miscela ossigeno/aria al 50% controllata
meccanicamente mediante apparecchio di anestesia Datex-Ohmeda (S/5
Avance) regolato per mantenere una EtCO, tra 32 e 35 mmHg facilitata
dal rocuronio come agente miorilassante, con un piu rapido reversal dopo
somministrazione di un appropriato antagonista immediatamente o dopo
breve periodo dal termine dell'infusione.

Per |'analgesia viene usato FANS (paracetamolo) 30-60 minuti prima che
inizi I'intervento chirurgico (preemptive analgesia) ®?; nel post-operatorio
1-2 fiale di nefopam ogni otto ore con il duplice scopo di sfruttarne il pote-
re antibrivido ed analgesico @324,

L'applicazione del protocollo operativo si basa su un precedente studio os-
servazionale da noi effettuato (Tab. 1) ®>??. Le colecistectomie per via la-
paroscopica hanno avuto una durata media della chirurgia di 8439 minuti
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(range 32-173) e unadurata media dell'anestesia (induzione —apertura occhi)
di 104£41 minuti con un minimo di 46 e un massimo di 197 minuti (Tab. 2).
La concentrazione plasmatica media di propofol necessaria a mantenere
un valore di entropia tra 40-50 e stata di 4+0,55 pg/ml. | valori medi di
concentrazione di remifentanil al sito effettore sono stati di 5,2+1,3 ng/ml.
| consumi medi di propofol e remifentanil sono stati di 2,64+0,79 g e
3,9+1,7 mg, rispettivamente.

La ventilazione meccanica in IPPV (Intermittent Positive Pressure Ventila-
tion) prevede modificazioni dei parametri impostati di TV e FR tali da man-
tenere una EtCO, sotto 38 mmHg ed una pressione di picco inferiore a
28 cm H,0O.

| tempi di risveglio dalla fine dell'intervento alla riapertura degli occhi e dal-
la fine dell'intervento a paziente orientato sono risultati, rispettivamente, di
4,7+4,5 min (range 0-24) e di 10,3%6,7 minuti (range 1-31).

Per stabilire la ripresa della normale attivita, deve essere utilizzata la misu-
razione del Train of Four (TOF).

Sia durante lo studio che durante I'applicazione del protocollo operativo,
abbiamo quantificato il tempo che intercorre tra la somministrazione del
reversal, sugammadex, ed il raggiungimento di un livello di sicurezza di ri-
soluzione del blocco neuromuscolare (TOFr > 0,9).

Inizio - fine chirurgja 84 39,00 Minuti
Induzione - apertura occhi 104 41,00 Minuti
Fine chirurgia - apertura occhi 4,7 4,50 Minuti
Fine chirurgia paziente orientato 10,3 6,70 Minuti
Propofol (mantenimento) 7,1 1,30 mg/kg/h
Rocuronio (mantenimento) 0,3 0,1 mg/kg/h
Remifentanil (mantenimento) 0,17 0,10 pg/kg/min

Tah. 2 - Risultati relativi ad alcune variabili.
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Inoltre, con il sugammadex, i tempi medi al recupero completo non sono
sostanzialmente influenzati da ipotermia e profondita del blocco rimanen-
do comunque entro i tre minuti dalla somministrazione ©#-32.

La saturazione di ossigeno SaPO, misurata con metodo fotopletismografi-
co non & mai scesa al di sotto del limite del 97%.

Conclusioni

L'esistenza di una combinazione ottimale di farmaco puo essere spiegata
esaminando la percentuale di diminuzione delle concentrazioni di propofol
e oppiacei che avvengono alla fine della chirurgia; la concentrazione di far-
maco anestetico e analgesico deve diminuire di una data percentuale dalla
concentrazione somministrata intra-operatoriamente. La combinazione di
propofol e remifentanil € importante in quanto il tempo di decremento del
remifentanil € pit veloce del propofol, il che significa che € ottimale ridurre
la percentuale di propofol alla fine dell'anestesia somministrando una com-
binazione bassa di propofol/alta di remifentanil.

Capire queste interazioni pud permettere di adattare le combinazioni di
farmaco durante la TIVA per fornire il piti favorevole profilo di risveglio per
le diverse durate della chirurgia e le diverse combinazioni di farmaci.

La metodica anestesiologica TIVA ¢ la pit idonea alla colecistectomia lapa-
roscopica in termini di rapidita di recupero dell'autonomia psicomotoria, di
minor incidenza di emesi e dolore, di piu immediato ripristino della funzio-
nalita intestinale e quindi di dimissione pil rapida.

In base al nostro studio e all’applicativo del protocollo, abbiamo valutato
I'efficacia e la sicurezza dell'utilizzo del sugammadex nella risoluzione del
blocco neuromuscolare profondo nella chirurgia laparoscopica, permet-
tendo una rapida e sicura dimissione del paziente dal complesso operato-
rio. Riteniamo inoltre che il mantenimento di un blocco profondo continuo
permetta una riduzione dell'assorbimento della CO, con minori effetti sul
paziente.

Un blocco profondo di durata media ottenibile con rocuronio puo miglio-
rare la visibilita del campo chirurgico, e consente di utilizzare una ridotta
pressione intraperitoneale che si puo tradurre in minor dolore post-opera-
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torio e ridotta inflammazione peritoneale %337,

La tecnica anestesiologica totalmente endovenosa (TIVA) da noi utilizza-
ta & risultata in grado di garantire un buon mantenimento dell'anestesia e
promuovere un risveglio rapido e confortevole con buon profilo di tollera-
bilita, migliorando ulteriormente il vantaggioso profilo della colecistecto-
mia per via laparoscopica (VLC). Una titrazione rapida e precisa dei farmaci
anestetici puo fornire un onset rapido e un offset breve che ora e possibi-
le prevedere. Questo & vantaggioso perché rende piu brevi le degenze del
paziente ricoverato. L'aumentata popolarita della TIVA ¢ la prova del faci-
le uso e dei percepiti benefici per |'anestesista moderno e rappresenta un
nuovo ramo di specializzazione con maggiori vantaggi. L'anestesista deve
essere poliedrico e pronto a variare in sicurezza procedure e livelli di ane-
stesia in base alla situazione contingente.
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