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REZUMAT

Evolutia tehnicilor chirurgicale, a metodelor de diagnostic si a nevoilor chirurgicale tot
mai mari pentru populatia generala au dus la dezvoltarea de noi substante si noi tehnici
pentru asigurarea anesteziei generale. Pentru cresterea adresabilitatii serviciilor medicale de
specialitate in randul populatiei, s-a impus adaptarea rapida a tehnicilor de monitorizare
multiparametrice in anestezia generala, pentru reducerea timpilor de asteptare, a efectelor
secundare perioperatorii, respectiv pentru cresterea sigurantei pacientilor.

Starea de constientd este reprezentatd de o serie de variabile care se
experimenteaza si se simt, cum sunt perceptiile, senzatiile, emotiile si memoria/amintirile.
Acesta este principalul motiv pentru care analiza cantitativa a acestori stari este imposibila.
Una dintre primele teorii a aparut in anul 1949, atunci cand Hebb a propus faptul ca
transpunerea fizica a reprezentarii mentale este data de asamblarea neuro-celulara,
respectiv de interconectarea neuronalda. Bazat pe aceasta prima teorie, dupa studii
numeroase, au fost descoperite sinapsele N-metil-D-aspartat (NMDA), cu o prezenta
aglomerata in cortex. Interactiunile diverse, schimburile ionice, productia oxidului nitric si
stimularea electrica generate de deschiderea si inchiderea canalelor ionice produce
formarea conexiunilor inter-neuronale si implicit activitatea neuronald complexa. Pierderea
starii de constientd poate avea diferite cauze, cum sunt anestezia, leziunile cerebrale sau
somnul. In cazul anesteziei nu sunt supresate in totalitate raspunsurile sistemului nervos
central, mai mult decat atat, aceasta stare este reversibila, acesta fiind apanajul dezvoltarii
medicine moderne care a facut posibila dezvoltarea chirugiei si a interventiilor terapeutice si
de diagnostic invazive.

Electroencefalografia (EEG) reprezinta insumarea si inregistrarea potentialelor
postsinaptice din celulele piramidale ale cortexului cerebral. EEG este clasificat tipic in
functie de frecventa. Acesta poate fi inregistrat pe scalp si frunte folosind electrozi de
suprafata si reflectd activitatea metabolica a creierului. Activitatea metabolica a celulelor
creierului necesita energie. Problemele sau modificarile productiei de energie (cresterea
cererii sau reducerea ofertei) de catre celulele creierului pot afecta profund activitatea EEG.
Monitorizarea nivelului de constienta 1in timpul anesteziei generale folosind
electroencefalografia a devenit o practica de rutina in sala de operatie. Pentru pacient,
precum si pentru anestezist, preocuparea principala in ceea ce priveste anestezia generala
este lipsa starii de constienta si evitarea trezirii in timpul operatiei. Modelele EEG sunt
cunoscute pentru a se modifica odata cu profunzimea anesteziei pacientului, iar evaluarea
hipnozei necesita masuratori ale activitatii electrice ale sistemului nervos central.
Anestezicele actioneaza asupra creierului; astfel, acest organ trebuie monitorizat pe langa
reflexele maduvei spinarii si semnele sistemului cardiovascular, cum ar fi tensiunea arteriala
si frecventa cardiaca. Monitoarele utilizate pentru profunzimea anesteziei bazate pe EEG
utilizeaza algoritmi pentru a analiza continuu semnalele EEG si pentru a traduce orice
modificari in indicii numerici simpli care corespund nivelului constiintei. Monitorizarea
nivelului de constienta este complexa si, in ciuda evolutiilor rapide in acest domeniu,
beneficiile monitorizarii anesteziei bazate pe EEG sunt inca controversate. Problema consta
in faptul ca intelegerea constientei noastre umane este incompleta si inca nu intelegem in
intregime efectele anesteziei generale asupra creierului. Profunzimea anesteziei nu este nici
stabila, nici constanta; mai degraba, este o actiune dinamica care depinde de echilibrul
dintre doza de anestezie si durerea cauzata de operatie. Utilizarea semnalelor EEG pentru a
monitoriza profunzimea anesteziei ar ftrebui sa reducd incidenta constientizarii
intraoperatorii, sa conduca la o reducere a consumului de medicamente, sa previna
evenimentele adverse legate de anestezie si sa permita recuperarea mai rapida. Tehnicile
de monitorizare multimodala in anestezia generala se refera la utilizarea tuturor parametrilor
ce pot caracteriza acest proces. Astfel, discutam despre monitorizarea gradului de hipnoza,

4



a balantei nociceptie-antinociceptie si a sistemului autonom. Clasic, principille de
monitorizare a anesteziei generale cuprind evaluarea functiilor vitale, cum sunt frecventa
cardiaca, tensiunea arteriala, temperatura si alte semne clinice subiective. In aceastd
situatie, exista riscul de subdozaj sau in sens contrar de supradozaj al drogurilor anestezice,
ducand la un grad de hipnoza excesiv cu afectarea grava a prognosticului pacientilor.
Semnele clinice precum hipertensiunea, tahicardia si lacrimatul au fost utilizate o perioada
lunga de timp pentru ghidarea anesteziei generale, insa s-a dovedit faptul ca acestea sunt
subiective si nu pot ghida anestezia in concordanta cu nevoile reale ale pacientilor.

Obiectivele primare ale acestui studiu sunt reprezentate de impactul monitorizarii
multimodale asupra stabilitati hemodinamice la pacientii aflati sub anestezie generala.
Monitorizarea multimodala a fost reprezentatd de monitorizarea parametrilor autonomi
(frecventa cardiaca, tensiune arteriala, saturatie de oxigen periferica — SpO,, temperatura) si
monitorizarea gradului de hipnoza (entropie — RE/SE, gNOX si qCON).

Obiectivele secundare sunt reprezentate de analiza impactului monitorizarii
multimodale asupra timpului de recuperare post-anestezica. De asemenea, s-au analizat
diferentele statistice dintre cele doua tehnici de monitorizare a gradului de hipnoza.

Studiu prospectiv, observational, randomizat, mono-centric realizat in perioada
lanuarie 2019 — Martie 2021 in cadrul Clinicii de Anestezie si Terapie Intensiva, Spitalul
Clinic Judetean de Urgenta "Pius Brinzeu” Timisoara, Romania. Studiul a fost aprobat de
Comisia Locala de Etica a spitalului, fiind realizat in concordanta cu reglementarile
internatioale cu privire la studiile clinice.

1. ASPECTE GENERALE

in timpul anesteziei generale, mentinerea unei perfuzii tisulare adecvate
reprezintd una dintre cele mai importante segmente in ceea ce priveste managementul
perioperator. Hipotensiunea apare frecvent in special dupa inductie sau mai bine spus,
intre inductie si inceperea interventiei chirurgicale. Reich et al., au raportat o scadere a
MAP cu peste 40% (MAP < 70 mmHg sau MAP < 60 mmHg) in primele 10 minute dupa
inductie (P < 0.001) [1]. Mai mult decéat atat, in acest studiu (n = 2406 pacienti) au fost
raportate cresteri semnificative in ceea ce priveste stationarea post-operatorie (13.3%, P
< 0.05), respectiv mortalitatea post-operatorie (8.6%, P < 0.02) la pacienti care au
dezvoltat hipotensiune intraoperatorie. Un alt fenomen interesant evidentiat de acest
grup de autori este faptul ca cel mai frecvent hipotensiunea post-inductie a aparut in
intervalul 5-10 minute, fata de intervalul 0-5 minute. Studiu asemanator, efectuat de Hug
et al., raporteaza faptul ca peste 15% dintre pacienti prezinta o scadere a tensiunii
arteriale sistolice (TAS) sub 90 mmHg dupa inductia cu propofol in primele 10 minute de
la administrare [2]. Studiile demonstreaza ca inductia cu Sevofluran mentine stabilitatea
hemodinamica si reduce riscul de hipotensiune, spre deosebire de inductia cu Propofol,
insa aceasta tehnica este cu mult mai greu de suportat de catre pacienti. Thwaites et al.,
au efectuat un studiu cu privire la satisfactia pacientilor in functie de tipul de inductie:
Sevofluran (inhalator, 8%) vs. Propofol (i.v.). Astfel, peste 14% dintre pacienti consider
ca inductia cu Sevofluran este neplacuta, fata de cea cu propofol (0%). De asemenea
mai mult de 24% dintre pacienti nu ar allege a doua oard inductia cu Sevoflurane,
comparativ cu cea realizata cu Propofol [3].

Multe alte studii cu privire la monitorizarea multimodald a pacientului chirurgical
evidentiaza o imbunatatire a procesului anestezic (Tabelul 1).
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Tabel 1. Impactul monitorizarii gradului de hipnoza asupra prognosticului clinic

Autorul Parame?rul{tehnica Tipul anesteziei Observatii Ref
de monitorizare generale ;
Choi et al. State Entropy (SE) 78 copii (3-12 ani)  [{ consumul de sevofluran [33]
sevofluran { timpul pentru recuperarea
postoperatorie
Wu et al. State Entropy (SE) 64 pacienti 3 consumul de sevofluran [34]
sevofluran { consumul de droguri
antihipertensive
7 stabilitatea hemodinamica
Vakkuri et al. |State Entropy (SE) 368 pacienti J consumul de propofol [35]
propofol-alfentanil- | timpul de recuperare
N20 postoperatorie
Talawar et al. |Entropy (SE/RE) 50 pacienti J timpul de recuperare [36]
isofluran-N.O postoperatorie
Elgebaly et al. [Entropy (SE/RE) propofol d consumul de propofol [37]
T stabilitatea hemodinamica
Hernandez-  |Bispectral index (BIS) |302 pacienti { consumul de propofol [38]
Gancedo et al. propofol-alfentanil- | timpul de recuperare
N20 postoperatorie
Liu et al. Bispectral index (BIS) [1383 pacienti { consumul substantelor [39]
anestezie de zi anestezice
{ incidenta pentru efectele
secundare postoperatorii (voma,
greatd)
J timpul de recuperare
postoperatorie
Bhardwaj et al. |Bispectral index (BIS) |50 pacienti pediatrici;| nu s-au observat efecte asupra [40]
propofol consumului de droguri
anestezice;
nu s-au observat efecte asupra
timpului de recuperare
postoperatorie;
Aimeetal.  |Bispectral index (BIS) (115 pacienti; BIS & Entropy: ¥ consumul de [41]
and Entropy (RE/SE) |sevofluran; sevofluran;
Liao et al. Bispectral index (BIS) |116 pacienti; BIS & AAI: { consumul de [42]
and A-line auto- sevofluran; sevofluran; 4 timpul de
regressive index (AAl) recuperare postoperatorie;
May et al. Composite auditory |20 pacienti pediatrici;|J. consumul de propofol; [43]
evoked potential index |TIVA propofol si 1 stabilitatea hemodinamica
(cAAI) remifentanil;
Lai et al. Narcotrend 40 pacienti; { consumul de propofol; [44]
propofol si fentanyl; |{ timpul de recuperare;
Nu au fost identificate efecte
asupra PONV;
Rundshagen |Narcotrend 48 pacienti; nu au fost identificate efecte [45]
etal propofol si asurpa consumului de
remifentanil propofol/remifentanil;
nu au fost identificate efecte
asupra timpului de recuperare
postoperatorie;

Conceptul de Entropie, deriva din termodinamica si este utilizat cu success in
practica clinicd curentd, fiind aplicat analizei semnalelor EEG. In ceea ce priveste
mecanismul de analiza, semnalul EEG este supus initial analizei de tip "Fast Fourier” pentru
identificarea componentelor sinusoidale. Ulterior identificarii spectrului, este aplicata functia
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Shannon pentru identificarea valorilor specifice fiecarei frecvente evidentiate. Prin insumarea
acestor valori este obtinutd valoarea numerica numita Entropie Spectrald. Primul algoritm
utilizat in practica clinica a fost definit si aplicat in modulele M-Entropy S/5 (GE Healthcare,
Helsinki, Finland) (Figura 10). Datele EEG sunt colectate prin intermediul unui sensor adeziv
compus din trei electrozi situati in regiunea fronto-temporala [57].

—\ -------------------- -“
> Facial EMG
— e Response
- Entropy
| . (RE)
1A Cortical EEG
): S 0-32 Hz
U N State Entropy
» (SE)
.................... D

Figura 1. Descrierea grafica a response entropy (RE)

Prin aplicarea conceptului in anestezia general se porneste de la ideea ca in
conditile in care creierul este treaz "awake status”, semnalele EEG sunt complexe si
prezinta un grad ridicat de iregularitate. Atunci cand pacientul adoarme/este anesteziat,
activitatea neuronala scade progresiv si complexele EEG devin mai regulate. Aplicadnd acest
principiu in cazul Entropiei, la pacientii sub anestezie generala, se observa o diferenta
semnificativa a spectrului de unde generat si aflat in direct proportionalitate cu activitatea
neuronald. Intrucat semnalele EEG sunt masurate prin electrozi situati frontal, un procent
important din semnale este reprezentat de activitatea muschiului facial si tradus prin semnal
electromiografic (EMG). Astfel, semnalele EEG sunt definite de frecvente de pana la 32 Hz,
in timp ce activitatea EMG cuprinde semnale mai mari de 32 Hz, fiind posibila departajarea
acestora. Modului M-Entorpy (GE Healthcare, Helsinki, Finland), distinge cele doua
frecvente si genereaza doi parametrii cu aplicabilitate clinica importanta — "State Entropy —
SE” si "Response Entropy — RE”. SE (0.8 — 32 Hz) refelcta statusul cortical al pacientilor,
respectiv RE (0.8-47 Hz) care include atéat activitatea EEG, cat si cea EMG. Valorile pentru
SE sunt cuprinse intre 0 (EEG supresat) si 91 (pacient treaz, "awake status”), iar RE este
caracterizat de valori cuprinse intre 0-100. in practica clinicad uzuald este recomandata
mentinerea RE/SE intre 40-60 pentru obtinerea unui grad de hipnoza adaptat nevoilor
individuale ale pacientilor [57].



2. MATERIALE S| METODA

2.1. POPULATIA DE STUDIU

Studiu de tip prospectiv, observational, randomizat, mono-centric efectuat in
perioada lanuarie 2019 — Martie 2021 in cadrul Clinicii de Anestezie si Terapie Intensiva,
Spitalul Clinic Judetean de Urgentd "Pius Brinzeu” Timisoara, Roméania. Studiul a fost
aprobat de Comisia Localda de Eticda a spitalului, fiind realizat in concordanta cu
reglementarile internatioale cu privire la studiile clinice. Studiul face parte din platforma de
cercetare a Societatii Roméane de Anestezie si Terapie Intensiva (www.srati.ro).

Pentru analiza variabilelor si a impactului clinic, au fost realizate trei grupuri de
cercetare, dupa cum urmeaza:

e Grupul 1 (grup de control). Pacientii inclusi in acest grup au beneficiat de
monitorizare standard, conform ghidurilor si recomandarilor internationale existente.
Astfel, la acesti pacienti s-a monitorizat frecventa cardiaca (FC), tensiunea arteriala
sistolica (TAS) si diastolica (TAD), saturatia de oxigen in séangele periferic (SpO,),
temperatura (°C) si concentratia alveolard minima (MAC).

e Grupul 2 (grup de studiu). Pacientii inclusi in acest grup au beneficiat de
monitorizarea parametrilor standard, regasiti in cadrul grupului de control, la care se
adauga monitorizarea gradului de hipnoza prin utilizarea Entropiei — State Entropy
(SE) si Response Entropy (RE) (B650 Monitor, E-Entropy Module, GE Healthcare,
Helsinki, Finland).

e Grupul 3 (grup de studiu). Pacientii inclusi in acest grup au beneficiat de
monitorizarea parametrilor standard, enumerati anterior, la care se adauga
monitorizarea gradului de hipnoza prin utilizarea gqNOX, gCON, qCON (2000 Monitor,
Quantium Medical, Fresenius Kabi, Mataré, Spain).

Criteriile de includere in studiu a pacientilor au fost reprezentate de varsta peste 18
ani, ambele sexe, interventii chirurgicale elective cu o durata estimativa mai mare de 30 de
minute, anestezie generala inhalatorie cu sevofluran.

Criteriile de exludere din studiu sunt reprezentate de urgente chirurgicale, politraume si
arsi grav, gravide si anestezie generald combinatda cu anestezie loco-regionald, respectiv
anestezie generala intravenoasa cu propofol. Pacientii au fost alocati randomizat in grupurile de
studiu, utilizand softuri de alocare online (www.randomization.com). Tn Figura 13 este prezentata
metodologia studiului schematizata in conformitate cu protocolul Consort.



http://www.srati.ro/
http://www.randomization.com/

Eligibil pentru studiu
(UERE]

Exclusi din studiu (N=11)

1. nu au indeplinit criteriile
includere (N=10)

|2. au refuzat sa participe (N= 1)

Alocare

Grup de Control
(N=45) Grup Entropy

(N=43)

Grup CONOX
(N=33)

Analizafi (N = 45)

Analizafi (N = 43) Analizati (N = 33)

Figura 2. Protocolul studiului - "Study Flowchart”

3. REZULTATE

3.1. DESCRIEREA DEMOGRAFICA SI CLINICA
A GRUPURILOR ANALIZATE

in studiul de fatd, in perioada analizatd, au fost inregistrati conform criteriilor de
includere si excludere 132 de pacienti. Prin aplicarea procesului de randomizare, in Grupul 1
au fost alocati 45 de pacienti, in Grupul 2 au fost alocati 43 de pacienti, 33 de pacienti au
fost alocati in Grupul 3 si 11 pacienti au fost eliminati intrucat nu au indeplinit criterile de
eligibilitate. Analiza statistica descriptiva a grupurilor a evidentiat o distributie omogena a
pacientilor intre cele trei grupuri de studiu. Varsta a reprezentat un parametru demografic
important Tn analiza detaliata a grupurilor de studiu.
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Figura 3. Distributia statistica a varstei (Box-and-whisker, Plot all Data, exprimate pentru medie si 95% Cl a mediei)

Pacientii din cadrul Grupului de control (Grupul 1) au prezentat varsta medie 54.467
(95% CI 50.356 — 58.578, mediana 56, deviatia standard 13.6841), in cadrul Grupul 2 varsta
medie a fost 55.744 (95% CI 51.133 — 60.356, mediana 58, deviatia standard 14.9843), iar
varsta medie in cadrul Grupului 3 a fost 53.395 (95% CIl 48.687 — 58.101, mediana 52,
deviatia standard 13.2758) (Figura 15).
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Grupul 1 G
Variable Grupul 1 Variable Grupul 2
Sample size 45 Sample size 43
Lowest value 20.0000 Lowest value 28.0000
Highest value 77.0000 Highest value 80.0000
Arithmetic mean 54.4667 Arithmetic mean 55.7442
Standard deviation 13.6841 Standard deviation 14.9843
Interval Number of cases % Interval Number of cases %
10t0 20 0 0.00 10t0 20 0 0.00
20 to 30 3 6.67 20 to 30 3 6.98
30 to 40 2 4.44 30 to 40 7 16.28
40 to 50 10 22.22 40 to 50 4 9.30
50 to 60 12 26.67 50 to 60 10 23.26
60 to 70 12 26.67 60 to 70 10 23.26
70 to 80 6 13.33 70 to 80 8 18.60
80 to 90 0 0.00 80 to 90 1 2.33
90 to 100 0 0.00 90 to 100 0 0.00
100 to 110 0 0.00
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Figura 4. Distributia varstei in grupurile de studiu si analiza statistica descriptiva

Analiza statistica a varstei pacientilor inclusi in cele cinci grupuri de studiu nu a
evidentiat diferente semnificativ statistice, dupa cum urmeaza: Grupul 1 vs. Grupul 2 (p =
0.6466), Grupul 1 vs. Grupul 3 (p = 0.9069). Analiza statistica In detaliu este prezentata in
Tabelul 7.

Tabel 2. Analiza statistica a varstei in cele cinci grupuri de studiu

Parametrul statistic Grupul 1 vs. Grupul 2 Grupul 1 vs. Grupul 3
Mean difference 1.3953 -0.3636
Standard deviation of differences 19.8148 17.7303
Standard error of mean difference 3.0217 3.0864

95% ClI of difference -4.7027 to 7.4934 -6.6505 to 5.9233
Test statistic t 0.462 -0.118
Degrees of Freedom (DF) 42 32
Two-tailed probability P = 0.6466 P =0.9069

In ceea ce priveste distributia pe sexe, intre cele trei grupuri nu au fost identificate
diferente semnificativ statistice. in Tabelul 8 este sumarizata distributia pe sexe in cele trei
grupuri de studiu.
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Tabel 3. Distributia pe sexe a pacientilor inclusi in cele trei grupuri de studiu

| ot B | e
F 21 21 15
M 22 22 18
N= 45 43 3

O alta caracteristica importanta in definirea grupurilor de studiu este reprezentata de
scorul ASA. In Grupul 1, mediana pentru scorul ASA a fost 2 (min 2, max 3, 25% Percentile
2, 75% Percentile 3, range 3, coeficient de variatie 30.33%, testul pentru distributia normala,
D Agostino — Pearson test p = 0.2598). Mediana ASA in Grupul 2 a fost 3 (min 1, max 4,
25% Percentile 2, 75% Percentile 3, range 2, coeficient de variatie 25.33%, testul pentru
distributia normala, D" Agostino — Pearson test p = 0.4587), respectiv in Grupul 3, mediana
pentru ASA a fost 3 (min 1, max 3, 25% Percentile 2, 75% Percentile 3, range 2, coeficient
de variatie 29.43%, testul pentru distributia normala, D" Agostino — Pearson test p = 0.1453).

intre cele trei grupuri nu au fost identificate diferente semnificative statistic (Figura

16).
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Figura 5. . Distributia ASA in grupurile de studiu si analiza statistica descriptiva

in Figura 17 este evidentiata distributia scorului ASA in cele trei grupuri de studiu.

5_

L | i
Grupul_1 Grupul_2 Grupul_3

Figura 6. Distributia statistica a scorului ASA (Box-and-whisker, Violin Plot, Plot all Data, exprimate pentru mediana
si 95% Cl a medianei)

in ceea ce priveste tipul interventiei chirurgicale, in Grupul 1, 23 de pacienti
beneficiat de colecistectomie laparoscopica, la 14 pacienti s-a intervenit pentru hernie
ombilicald, iar la 8 pacienti s-a aplicat tiroidectomie. In Grupul 2, 19 pacienti au beneficiat de
colecistectomie laparoscopica, 20 de pacienti hernie ombilicala, iar 7 pacienti tiroidectomie.
La 9 pacienti s-a aplicat colecistectomia laparoscopica in Grupul 3, la 9 s-a intervenit pentru
hernie ombilicald, respectiv la 15 pacienti s-a realizat tiroidectomie. (Tabelul 9).
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Tabel 4. Distributia pacientilor in cele trei grupuri de studiu in functie de tipul interventiei chirurgicale

Caracteristica Grupul 1 Grupul 2 Grupul 3
Nr. total de pacienti 45 43 33
Colecistectomie laparoscopica, N (%) 23 (51) 19 (35) 9(30)
Hernie ombilicala, N (%) 19 (29) 20 (40) 7(24)
Tiroidectomie, N (%) 9(20) 9(26) 15 (45)

Frecventa cardiaca la admisia in blocul operator a fost 74.82 + 13.20 (lower 95% CI of
mean 70.86, upper 95% CI of mean 78.79, coeficient de variatie 17.65%) in cazul Grupului 1,
84.05 + 24.92 (lower 95% CI of mean 76.38, upper 95% CI of mean 91.72, coeficient de variatie
29.65%) in cazul Grupului 2, respectiv 81.2 + 14.69 (lower 95% ClI of mean 76.00, upper 95% ClI
of mean 86.42, coeficient de variatie 18.09%) in cazul Grupului 3. (Figura 18).
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Figura 7. Distributia statistica a frecventei cardiace de start (la admisia in blocul operator) (Box-and-whisker, Violin
Plot, Plot all Data, exprimate pentru medie si 95% Cl a mediei)

Analiza statistica pentru frecventa cardiaca de start nu a evidentiat diferente statistice
intre grupuri, dupa cum urmeaza: Grupul 1 vs. Grupul 2 (P = 0.6558), Grupul 1 vs. Grupul 3
(P = 0.0692). in Tabelul 10 este prezentatad analiza statisticad in detaliu pentru frecventa
cardiaca in cadrul celor cinci grupuri, distributia normala si histogramele aferente.

In cazul tensiunii arteriale sistolice (mmHg) la admisia in blocul operator, in cazul
Grupului 1 valoarea medie a fost 143.8 + 25.02 mmHg (lower 95% CI of mean 136.2, upper
95% CI of mean 151.3, coeficient de variatie 17.41%) , in Grupul 2 138.3 + 34.79 (lower
95% CI of mean 127.6, upper 95% CI of mean 149.0, coeficient de variatie 25.15%), iar in
Grupul 3 valoarea medie a fost 131.8 + 17.85 (lower 95% CI of mean 125.5, upper 95% ClI
of mean 138.2, coeficient de variatie 13.53%). (Figura 19).

Analiza statistica a tensiunii arteriale de start (la admisia in blocul operator) nu a
evidentiat diferente semnificativ statistice intre cele trei grupuri analizate, dupa cum
urmeaza: Grupul 1 vs. Grupul 2 (P = 0.4345), Grupul 1 vs. Grupul 3 (P = 0.0500). in Tabelul
11 este sumarizatd analiza statisticd descriptiva, distributia normala si histogramele
aferente.
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3.3.2.4. Analiza statistica comparativa a tensiunii arteriale sistolice (Grupul 1 vs.
Grupul 2; Grupul 1 vs. Grupul 3; Grupul 2 vs. Grupul 3)

Pentru o evaluare adecvata din punct de vedere statistic a impactului monitorizarii
multimodale asupra expresiei tensiunii arteriale sistolice este important ca cele trei grupuri
de studiu sa fie omogene din punct de vedere statistic. Mai exact, este important ca valoriile
tensiunii arteriale sistolice sa nu prezinte diferente cu semnificatie statistica la momentul
admisiei in blocul operator.

Prin analiza statistica a valorilor tensiunii arteriale sistolice (mmHg) la momentul TO nu s-au
identificat diferente semnificativ statistice intre Grupul 1 si Grupul 2 (p = 0.3273, Fcrit 3.9518, F
0.9705, SS 909.1106) (Figura 55), respectiv intre Grupul 1 si Grupul 3 (p = 0.0778, Fcrit 3.9667, F
3.1952, SS 1434.3362) (Figura 56). De asemenea, intre grupurile de studiu la care s-a aplicat
monitorizarea multimodala a gradului de hipnoza, nu au fost identificate diferente cu semnificatie
statistica (p = 0.7328, Fcrit 3.9702, F 0.1173, SS 94.5074) (Figura 57).
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Figura 8. Analiza statistica descriptivg a valorilor tensiunii arteriale sistolice (mmHg)
la admisia in blocul operator: Grupul 1 vs. Grupul 2
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Figura 9. Analiza statistica descriptiva a valorilor tensiunii arteriale sistolice (mmHg)
la admisia in blocul operator: Grupul 1 vs. Grupul 3
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Figura 10. Analiza statistica descriptiva a valorilor tensiunii arteriale sistolice (nmHg)
la admisia in blocul operator: Grupul 2 vs. Grupul 3

in cadrul Grupului 1 de studiu (grupul de control) in total s-a intregistrat un singur
episod de hipotensiune si 71 de episoade de hipertensiune. In ceea ce priveste incidenta
evenimentelor hemodinamice asociate tensiunii arteriale datele analizate sunt prezentate in
Tabelul 32.
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Tabel 5. Incidenta (%) a evenimentelor hemodinamice asociate tensiunii arteriale sistolice (mmHg) in cadrul

Grupului 1 de studiu

Grupul 1 (N = 45)
T15 T30 T60 T90 T120 Tfin Total
Nr. Hipotensiuni 0 0 0 0 0 1 1
Nr. Hipertensiuni 14 18 19 12 6 2 71
% (incidenta) Hipo 0% 0% 0% 0% 0% 2% 2%
% (incidenta) Hiper 31% 40% 42% 27% 13% 4% 158%

Grupul 2 de studiu a inregistrat un total de 5 evenimente de hipotensiune si 46 de

hipertensiune. Analiza incidentei este prezentata in Tabelul 33.

Tabel 6. Incidenta (%) a evenimentelor hemodinamice asociate tensiunii arteriale sistolice (mmHg) in cadrul

Grupului 2 de studiu

Grupul 2 (N = 43)
T15 T30 T60 T90 T120 Tfin Total
Nr. Hipotensiuni 1 0 1 0 2 1 5
Nr. Hipertensiuni 14 10 6 7 7 2 46
% (incidenta) Hipo 2% 0% 2% 0% 5% 2% 12%
% (incidenta) Hiper 33% 23% 14% 16% 16% 5% 107%

Grupul de studiu 3 a inregistrat 15 evenimente hemodinamice de hipotensiune si 23

de hipertensiune, iar analiza incidentei (%) este prezentata in Tabelul 34.

Tabel 7. Incidenta (%) a evenimentelor hemodinamice asociate tensiunii arteriale sistolice (mmHg) in cadrul

Grupului 2 de studiu

Grupul 3 (N = 33)

T15 T30 T60 T90 T120 Tfin Total
Nr. Hipotensiuni 2 2 3 3 3 2 15
Nr. Hipertensiuni 3 10 3 3 3 1 23
% (incidenta) Hipo 6% 6% 9% 9% 9% 6% 45%
% (incidenta) Hiper 9% 30% 9% 9% 9% 3% 70%

Analiza statistica a numarului total de evenimente hemodinamice intre cele trei
grupuri de studiu nu a evidentiat in ceea ce priveste hipotensiunea nicio diferenta statistica
intre grupul de control si grupul la care s-a monitorizat entropia, dar au fost evidentiate
diferente cu semnificatie in favoarea grupului la care s-a monitorizat CONOX. Intre grupuri,
au fost identificate diferente semnificative in ceea ce priveste incidenta de hipertensiune, in
grupul de control fiind semnificativ mai mare decét in cadrul grupurilor la care s-a monitorizat
fie Entropia, fie CONOX. Intre Grupurile 2 si 3 nu au fost identificate diferente semnificative
in ceea ce priveste profilul hemodinamic reprezentat de incidenta numarului de episoade
asociate tensiunii arteriale sistolice (Tabelul 41).
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Tabel 8. Valorile p - analiza statistica intre grupuri

TOTAL % (incidenta) Hipo TOTAL % (incidenta) Hiper
Grupul 1 vs. Grupul 2 P>0.05 P<0.05
Grupul 1 vs. Grupul 3 P <0.05 p<0.05
Grupul 2 vs. Grupul 3 p<0.05 P>0.05

CONCLUZII SI CONTRIBUTII PROPRII

Studiul de fatda a evidentiat impactul monitorizarii multimodale in anestezia
generala, atat asupra statusului intraoperator, cat si asupra recuperarii postoperatorii. in
analiza au fost inclusi 121 de paciensi distribuiti in trei grupuri de studiu prin randomizare.
Astfel, s-au realizat trei grupuri de studiu, dupa cum urmeaza: Grupul 1 - grupul de control,
unde s-a realizat anestezia conform protocolului conventional, Grupul 2 - grup de studiu,
unde anestezia generald a fost titratd in functie de parametrii entropiei (RE si SE),
respectiv Grupul 3 - grup de studiu, unde managementul anestezic s-a realizat prin
utilizarea parametrilor CONOX (gNOX si qCON). Din punct de vedere statistic grupurile au
fost omogene, astfel a fost permisa realizarea comparatiilor statistice.

in cadrul grupurilor de studiu s-a observat un impact pozitiv al monitorizarii
multimodale asupra stabilitati hemodinamice, prin reducerea semnificativa a deviatiilor
fatd de linia de start, atat a frecventei cardiace, cat si a tensiunii arteriale sistolice.
Interesant de observat este faptul cd nu au fost identificate diferente majore cu
semnificatie statistica intre cele dou& metode utilizate. In ceea ce priveste recuperarea
post-anestezica, utilizarea tehnicilor moderne de monitorizare a gradului de hipnoza a
evidentiat un impact semnificativ, fiind redus atat timpul de trezire post-anestezica, cat si
incidenta de efecte secundare post-anestezice (PONV). In cazul acestor parametrii,
pacientii din grupul 2 au raportat o incidenta mai mica de PONV spre deosebire de grupul
3, respectiv un timp mai scurt de trezire. Acest fapt evidentiaza caracteristicile Entropiei
fata de parametrii CONOX, reprezentate de raspunsul mai rapid al stimulilor EEG si EMG,
respectiv afisarea unui raspuns de acuratete mai crescuta.

Un alt aspect important remarcat in cadrul studiului este reprezentat de necesarul
volemic, semnificativ statistic mai mic in cazul pacientilor la care anestezia generala a fost
ghidata utilizand cele doua metode de monitorizare. De asemenea, de remarcat faptul ca
intre cele doua metode nu au fost identificate diferente cu semnificatie statistica in ceea ce
priveste necesarul volemic.
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