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Studiu observational prospectiv al evaluarii non-invazive a durerii

post-operatorii imediate utilizand indiciele analgezie/nociceptie

(ANI)

Autorii E. Boselli, M. Daniela lonescu, G. Begou, L. Bouvet, R. Dabouz, C. Magnin , B.
Allauchiche

Punctele cheie ale editorului.

1.

Cadru

Masurdri obiective ale durerii si eficacitdtii analgezicelor sunt importante 1in

managementul durerii acute

Indicele analgiezie/nociceptie (ANI) este derivat din variabilitatea batailor inimii (HRV).

Acest studiu evalueazd dacd ANI a fost un surogat util in mdsurarea durerii

postoperatorii.

Schimbari in valorile ANI au fost puse 1n legatura cu schimbadri in intensitatea durerii.

ANI poate avea utilitate clinica in evaluarea obiectiva a analgeziei postoperatorii.

Indicele analgezie/nociceptic (ANI) un index non-invaziv de la 0 la 100 calculat pe baza

variabilitdtilor ritmului inimii, reflectd echilibrul analgezie/nociceptie in timpul anesteziei



generale. Scopul acestor studii a fost sa evalueze ANI in masurarea durerii postoperatorii

imediate la pacientii adulti care au suferit anestezie generala.

Metode

200 de pacienti suferind o operatie programatd sau endoscopie cu anestezie generala au fost
inclusi in acest studiu observational prospectiv. Intensitatea durerii a fost evaluata utilizand o
scara numericd de la 0 la 10 (NRS) la trezirea de dupa anestezia generala.

Curbele ROC (receiving operator caracteristic) au fost alcatuite pentru a evalua performanta ANI
in detectarea pacientilor cu NRS mai mare de 3 si NRS > cu 7 la sosirea in unitatea de ingrijire

postoperatorie.

Rezultate

O reactie liniara negativa a fost observatd intre ANI si NRS ANI=-5.2 x NRS+77.9, r’=0. 41,P<
0,05). La pragul de 57, sensibilitatea si specificitatea ANI in a detecta pacienti cu NRS > 3 a fost
de 78 si respectiv 80%, cu o valoare predictiva negativa de 88%, corespunzatoare unei zone sub
curba ROC (AOC) de 0,86. La pragul de 48, sensibilitatea si specificitatea ANI Tn a detecta NRS
> 7 a fost de 92 si respectiv 82%, cu o valoare predictiva - negativa de 99% corespunzatoare

unei curbe ROC (AOC) de 0, 91.

Concluzii

O masuratoare ANI a perioadei postoperatorii imediate este semnificativ corelatd cu intensitatea
durerii. Masuratoarea ANI pare a fi 0 metoda simpla si non-invazivd de evaluare a analgeziei
postoperatorii imediate.

Cuvinte cheie : indice analgezic/nociceptic; evaluare; durere; post-operatoriu.

Acceptat pentru publicare pe 24 ianuarie 2013.

La un pacient care s-a trezit in unitatea de ingrijire post-anestezie (PACU) prezenta durerii poate

fi evaluata utilizand o scala analoga vizuala de la 0 la 100 (VAS), o scala de evaluare verbala



(VRS), sau o scala de evaluare numerica de la 0 la 10 (NRS), desi metoda standardizata este inca
un subiect in dezbatere. Notele 1 — 3. Analgezia sau durerea tolerabild este de obicei definita
printr-un scor VAS < cu 30mm sau un scor NRS < cu 3, astfel un scor VAS > cu 70mm sau un

scor NRS > cu 7 poate fi considerat un indicativ al unei dureri severe. Notele 1 — 4.

Totusi, unele grupe de pacienti prezintd un risc special privind un control inadecvat al durerii si
necesita ingrijiri analgezice suplimentare , inclusiv pacientii geriatrici — pediatrici, bolnavii critic
sau pacientii cu alteratii cognitive sau alti pacienti care au dificultati iIn comunicare. Nota 5.
Asadar, evaluarea obiectivd a analgeziei post-operatorii ar fi valoroasd in mediul PACU, in
optimizarea managementului durerii acute.

S-a demonstrat recent ca pupilometrul era o metoda obiectivd de evaluare a analgeziei
postoperatorii cu reflexul dilatatiei pupilare corelat semnificativ cu VRS in PACU , ajutand la
utilizarea morfinei in perioada postoperatorie imediata. Nota 6. AN, un indice non-invaziv de la
0 la 100 calculat din HRV, a fost, de asemenea, propus recent pentru a reflecta echilibrul

analgezie/nociceptie in timpul anesteziei generale. Note 7 — 10.

Totusi, din cunostintele noastre, ANI nu a fost niciodatd investigat pentru evaluarea durerii
postoperatorii imediate. Scopul acestui studiu este sa evalueze performanta clinica pe ANI in
evaluarea analgeziei postoperatorii imediate in PACU la pacienti adulti care au suferit anestezie

generala.

METODE

Plan de studiu

Acest studiu observational prospectiv a fost aprobat de IRB (Institutional Review Board) de
Consiliul de Evaluare Institutionald (Comitet de Protection de Personne Sud-Est Il , Study
Identifier CPP 2012-021 B, Clinical Triels .gov Identifier NCT 01633320) si realizat intre iunie
si iulie 2012 Edward Herriot Hospital, HCL, Lyon France.



Metodologia a urmat liniile directoare internationale in studiile observationale. Nota 11. Dupa ce
a fost obtinut consimtdmantul scris, au fost inclusi 200 de pacienti ASA status fizic I-ll, care au
suferit anestezie generala. Procedurile efectuate au fost operatii de ureche, nas si gat sau

endoscopie si chirurgie plastica.

Criteriile de excludere au fost varsta mai mica de 18 ani sau mai mare de 75, aritmie, utilizarea
pre-operativa a b-blocherelor, administrarea de medicamente anticolinergice sau inversarea
blocajului neuro-muscular cu 20 de minute mai inainte, durerea pre-operativa tratata cu bioide,
boli psihiatrice, afectiuni de sistem nervos autonom, epilepsie si incapacitatea de a intelege scara

verbala de evaluare a durerii.

Tehnica anesteziei.

Premedicatia cu Alprazolam oral de 0, Img/kg? si Hidroxizini la Img/kg™ a fost administrati cu
o ord inaintea inducerii anesteziei. Dupa sosirea in sala de operatie, pacientii au fost monitorizati
cu electrocardiograma in 3 derivatii (ECG), masurarea presiunii arteriale non-invaziva si
oximetria pulsului. Pentru a oferi conditii excelente de intubare, inductia anestetica a fost
realizati utilizand o perfuzie cu ketamini 0,1-0,5mg/kg™?, perfuzie cu propofol 2.5mg/kg?, si
remifentanil 3-4mg/kg™? sub forma unui bol la 1 minut, urmat de o infuzie constantd de 0.05-
0.25mg/kg™. Nota 12.

Dupa intubatia traheald, ventilatia mecanica a fost initiatd cu un amestec de 60-70% Oxigen si
30-40% Aer si ajustat pentru a mentine presiunea dioxidului de carbon expirat intre 30-
35mm/hc. Anestezia a fost mentinutd la discretia anestezistului cu sevofluran sau desfluran,
ajustate pentru a mentine concentratia minima alveolara intre 0.8 si 1.2 sau cu propofol 6-
10mg/kg*h™ cu infuzie continui. In cazul procedurilor endoscopice fard intubare, inductia
anesteziei a fost realizati utilizand o perfuzie propofol 1-2mg/kg™ urmati de o infuzie continui
de 6-10mg/kgh? remifentanil 1mg/kg™? sub forma unui bol de 1 minut urmat de o infuzie
continui de 0.05-0.15mg/kgtMIN™,



Strategia analgezicd post-operatorie a fost lasatd la discretia anestezistului. Analgezia
multimodald a fost furnizatd utilizdnd o combinatie de acetaminofen, ketoprofen, nefopam,
tramadol si morfina 0.1-0.2mg/kg™? in conformitate cu contraindicatiile respective. Nota 5. In
unele cazuri, au fost utilizate tehnicile de analgezie regionala (blocurile de nervi periferici sau
infiltratii ale ranilor ). La sfarsitul procedurii, remifentanilul , propofolul si agentii volatili au fost
intrerupti si a fost administrat Oxigen 100% cu 101/min™ debit de gaz proaspit. Detubarea
traheald a fost efectuatd daca a fost necesara atunci cand pacientul era treaz cu ritm respiratoriu
intre 12 si 30 de cicluri pe minut™ si o temperaturi centrald de 36°C apoi pacientul era trimis la

PACU.

Protocolul de studiu si masuratoarea ANI

In primele 10 minute dupi sosirea in PACU intensitatea durerii a fost evaluata utilizaind NRS de
la 0 la 10, cu O = nici o durere iar 10 = durere insuportabila. Toti pacientii au fost initiati in NRS
inainte de operatie. Pacientii care au simtit o durere pe scala NRS mai mare de 3 au primit
perfuzii cu bolul de morfind 1-3mg in timp ce dozarea a fost lasata la discretia anestezistului, cu
5 intervale de cate 5 minute intre injectii, pand cand durerea revenea la NRS < 3, care este

protocolul standard in unitatea noastra. Nota 13.

Pacientii care s-au confruntat cu o durere initiala de NRS < cu 3 nu au primit doza de morfina.
Uzul agentilor non-opioizi pentru analgezii post-operatorii multimodale in timpul sederii in

PACU a fost lasat la discretia anestezistului.

In timpul evaludrii NRS, la sosirea in PACU si la sfarsitul sederii in PACU , ANI a fost
Tnregistrat utilizand monitorul PhysioDoloris® (MetroDoloris, Loos, France). Nota 14. Acesta
este un dispozitiv non-invaziv care preia debitul ECG-ului analog de la monitorul pacientului si
afiseazd o masurdatoare medie a ANI facuta in ultimele 120 de secunde. Calcularea ANI se

bazeazd pe influenta integrativa a ciclului respirator asupra intervalului ER derivat din ECG
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Acesta permite o masurare calitativd si cantitativdi a HRV, mediatd in principal de debitul

parasimpatic si simpatic din sistemul nervos central catre nodul sino-atrial. Nota 14.

Fluctuatiile de frecventd inaltd (HF) in HRV (0.15-0.5Hz) sunt mijlocite cu predilectie de
schimbari in fluxul parasimpatic, in timp ce schimbdrile de frecventd joasa (LF) sunt mijlocite
de atitea activititi parasimpatice cat si simpatice. In cazul unui ton parasimpatic proeminent,
fiecare inspiratie cauzeaza o scurta crestere a ritmului inimii (HR) si o scddere in perioada ERHF
(corespunzdtoare aritmiei respiratorii sinusale), cu analiza RR filtratd oferind o mare
variabilitate. Nota 9-10. Dimpotriva, dacd tonul parasimpatic descreste HR creste si efectul
respiratiei asupra perioadei intervalului RR poate fi utilizat pentru a evalua tonul simpatic, si pe

cale de consecinta echilibrul analgezie/nociceptie.Nota 9-10.

Monitorul ANI utilizeaza analiza matematicd care permite diferentierea efectelor simpatice si
parasimpatice. Nota 15. Maxima si minimele locale in seriile ERHF normalizate sunt automat
detectate si zonele Al ,A2, A3 si A4 sunt masurate ca zonele dintre invelisurile inferioare si
superioare Tn fiecare sub-fercastra de 16 sec. (fig.1). Nota 7-14 AUC MIN este definita ca suma
minimului celor 4 zone AUC MIN=MIN (A1, A2, A3, A4). ANI atunci este calculat pentru a
exprima o fractie din totalul suprafetei ferestrei, ducand la o masura intre 0 si 100 : ANI = 100 X
(A x AUC MIN + B) / 12.8, unde A = 5.1 si B = 1.2 au fost determinate pentru a mentine
coerenta dintre efectul vizual al influentei respiratorii asupra seriei RR si masura cantitativad a
ANI. Nota 7 — 14. Masurarea continuda a ANI poate fi realizata mutand fereastra de 64 de
secunde de dupa fiecare calculare. 7-17. In practicd o perioada de miscare de 4 sec. oferd o curba

ascendenta acceptabild pentru valorile parametrilor. Nota 14.

Analiza statistica.

Analiza statistica a fost realizata utilizind MedCalc® versiunea 12.1.4 .0 (MedCalc Software,
Mariakerke Belgium). Pentru comparatiile dintre pacienti cu NRS < cu 3 sau NRS > cu 3,
Student , Mann-WhitneyU si testele ¢ au fost efectuate acolo unde a fost optim. Am emis

ipoteza cd ANI, la sosirea Tn PACU, ar avea o relatie lineard cu NRS-ul initial. Relatia lineara si



coeficientul de determinare (r?) au fost stabilite cu regresie lineard. ANI si NRS la sosirea in
PACU si la sfarsitul sederii in PACU au fost comparate cu analizele variatiei (ANOVA) pentru
masuri repetate. Rezultatele au fost exprimate ca mijlocii (SD), mediane (IQR) sau n (%). Pragul

pentru semnificatia statistica a fost stabilit la P < 0.05.

AR seres (n.u.)

-{1.1

Time (5)

Figura 1. Seriile RR normalizate si filtrate (linia platd) in doua stari diferite de echilibru
antinociceptie/nociceptie pe durata anesteziei generale. Suprafetele gri A1, A2, A3 si A4 masoara
influenta respiratorie in seriile RR si sunt proportionale cu tonul parasimpatic relativ. Tabelul de
mai sus indica un ton parasimpatic relativ in cazul unei analgezii adecvate; tabelul de mai jos
indica un ton parasimpatic relativ scazut in cazul nociceptiei conducand la o crestere a ritmului

cardiac si presiunii arteriale. (Retipdrit cu permisiune de la Jeanne Etall).®

Tabelul 1. Caracteristicile subiectelor studiului. BEI, indicele masei corporale; ENT, ureche, nas

si gat; NRS, 0-10 scara de clasificare numerica.




NRS=3 MR5=3 P-value
n=132)  (n=68)

Age (yr). mean (so) 41 (18) &4 (15) 0,30
Gender, n (%) 015

Male T0is3) 42 (62)

Female 62 (47) 26 (38)
BMI (kg m %), mean (o) 25 (5) 25 (6) 0.42
ASA class, m (%)

I B2 (62) 34 (50

Il 50 (38) 34 (50 0.07
Type of procedure, n (%)

EMT surgery 91 (69) 47 (69)

ENT endoscopy 26 (20) 3 (4)

Plostic surgery 15 (11) 28 (27) =0.01
Maintenance of anesthesia,
n (%)

Prapofal 69 (52) 18 (28)

Halogenated anesthetic 63 (48) 49 (72) =001
Maorphine consumption in 4] & [2-6] =001

PACU (mg), mediaon [IQR]

.....

functie a ritmului pozitiv fals (specificitate 100 ) in diferite puncte ANI. Software-ul a generat
valoarea ANI cu cea mai mare sensibilitate si specificitate pentru a trage concluzia ca un pacient
are durere moderatd pana la severa NRS > cu 3 ) necesitdind dozd de morfind. O analiza de
subgrup a fost realizata pentru a compara curba ROC AUCs conform agentului anestezic utilizat
(halogenat sau propofol ). Alta curbd ROC a fost realizata pentru a determina performanta ANI in
detectarea durerii severe (NRS > cu 7). Performanta unui test diagnostic cu o curbd ROC AUC

de 0.8 poate fi clasificatd ca buna. Nota 16.

Rezultate

200 de pacienti au fost inclusi 1n studiu (tabel 1). Evaluarea durerii a fost realizata la interval de
10 minute dupa sosirea in PACU in toate cazurile. Masuratorile ANI si NRS au fost usor realizate
in toate cazurile cu nici o data lipsa. In timpul primei evaluari a durerii, 132 de pacienti (66%) nu
au inregistrat nici o durere sau doar o durere slaba (NRS < cu 3) toti primind solutie intravenoasa
efectiva sau analgezie regionald in timpul operatiei, si 68 de pacienti (34%) au inregistrat dureri

moderate sau severe (NRS > cu 3), inclusiv 12 pacienti (12%) cu dureri severe (NRS > cu 7).



Varsta, genul, indicele masei corporale si clasa ASA erau similare Intre pacientii cu NRS < cu 3
si NRS > cu 3 (tabel 1). Mai multi pacienti cu NRS mai mare de 3 au suferit interventii
chirurgicale plastice , anestezie pe baza de halogen si mai putin pacienti cu NRS > cu 3 au suferit
proceduri endoscopice si au primit anestezii pe baza de Propoform (P < 0.05).

O relatie lineara negativa semnificativa din punct de vedere statistic a fost observata intre ANI si
NRS (ANI=-5.2 x NRS + 77.9, r> = 0. 41, P < 0.05) la sosirea in PACU, cu 41% variatii ale ANI
explicate prin NRS (fig.2). Curba ROC determinand performanta ANI in anticipare NRS > 3 este
indicata in fig. 3 A [ AUC= 0.86,95%) interval de incredere (CI) 0.8-0.91. La pragul de 57,
sensibilitatea si specificitatea ANI (95% CI) in a distinge intre pacientii cu NRS < cu 3 si NRS >
cu 3 a fost de 78 % (66-87) si 80% (73-87), respectiv (tabel 2). Intr-o analiza de subgrup, avand
in considerare agentul hipnotic utilizat Tn timpul anesteziei, s-a constatat o diferenta
semnificativa (P=0.03) intre curbele ROC AUCs cand au fost utilizat propoform (fig.3B) sau
anestezici halogenati (fig.3C) : 0.93 (95%CI 0.85-0.97) versus 0.82 (95% CI 0.73-0.88),
respectiv (tabel 2). Curba ROC care determina performanta ANI pentru predictia durerii severe
(NRS > 7) este indicata in fig. 3D (AUC=0.91, 95% CI 0. 86-0. 95). La pragul de 48%
sensibilitatea si specificitatea ANI 1n a distinge pacientii cu NRS > cu 7 era de 92% (62-100) si
82% (76-88) respectiv.

S-a constatat o diferentd semnificativa statistic (P< 0.01) intre ANI median (SD) si valorile
NRS la sosirea in PACU [ 49 (14) si 5 (1), respectiv] si la sfarsitul sederii in PACU [71 (17) si 2
(1) respectiv] la 68 de pacienti cu NRS initial > cu 3 (fig.4). Valorile ANI mediane (SD) au fost
statistic diferite intre pacientii cu NRS initial <cu 3 si NRS >3 [73 (17) vs. 49 (14) respectiv, P<
0.01] dar la sfarsitul sederii in PACU, dupa dozarea cu morfina si analgezie intravenoasa nici o
diferentda semnificativa statistic nu a fost observata (fig.4). Consumul mediu de morfinad (IQR] in
timpul sederii In PACU a fost statistic mai mare (P < 0.05) la pacientii cu NRS initial > 3 in

comparatie cu pacientii cu NRS < cu 3, respectiv 4mg [ 2-6] vs. Omg [0-0].



AMI at arrival in PACU
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Fig. 2 Relatia lineara negativa dintre ANI s1 NRS (regresie liniard).

Discutie

Rezultatul acestui studiu demonstreaza ca exista o relatie negativa intre ANI derivata din
variatiile ritmului cardiac si evaluarea durerii la pacientii in perioada post-operatorie imediata.
Valorile ANI scad atunci cand intensitatea durerii creste cu o valoare ANI mai < cu 57
corespunzand pragului subiectiv al durerii moderate. Cu o curba ROC AUC de 0.86 la pragul de
57, performanta ANI in detectarea durerii moderate pana la severe (NRS> cu 3) la sosirea in
propofol in comparatie cu cele bazate pe halogenati. Mai mult, cu o curba ROC AUC de 0.91
performanta ANI la pragul de 48 este extrem de discriminanta intre lipsa durerii severe (NRS <
7) si durerea severa (NRS > cu 7) indiferent de agentul hipnotic utilizat. Tn plus, cu valorile
predictive respective negative de 88 si 99% din studiul nostru cu o valoare ANI mai mare de 57
se poate previziona cd 88% dintre pacienti au o analgezie adecvatd (NRS < cu 3), asadar nu
necesita morfind, si o valoare ANI mai mare de 48 poate previziona ca 99% dintre pacienti nu au
dureri severe, ceea ce poate fi de o importantd semnificativa in tratamentul durerii postoperatorii
in cazul pacientilor slab comunicativi. Valoarea pozitiva predictivd pare a fi cumva scazuta
(67%) un prag ANI de 57 pentru a detecta NRS > cu 3, si chiar mai scazut (25%), la pragul de 48
pentru a detecta NRS > cu 7. Astfel o interpretare alternativa ar fi cd ANI poate fi un instrument

de screening util pentru o analgezie adecvata si in mod particular pentru absenta durerii severe.
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Fig. 3 Curbele ROC (A) toti pacientii cu NRS > de 3. (B) pacientii anesteziati cu propofoL cu NRS > de 3. (C) pacientii

anesteziati cu halogenati cu NRS > de 3. (D) toti pacientii cu NRS >cu 7.

Moderate to severe pain (NR5>3) Severe pain (NR5=7)
All patients Propofol Halogenated All patients
ANI threshold =57 =57 =57 = &8
ROC curve AUC 0.86 (0.80-0.91) 0.93 (0.B5-097) 082 (0.73-0.88)" 0.91 {0.86-0.95)
Sensitivity (%) 78 (66-87) 89 (67 -9E) 76 (61-87) 92 {62-100)
Specificity (%) &0 (73-97) B7 (77-94) 73 (B0-83) 82 (76-88)
PPy 67 (56-77) 65 (44-83) 69 (54-81) 25 (13-41)
NPV &8 (B0-93) 97 (99-100) 79 (BT -89) 99 (97 =100}
PLR L0 (3.6-45) 6.9 (57-8.2) 28(2.2-35) 52 14.3-63)
MLR 0.3 (0.2-0.5) 0.1 {0.0-0.5) 0.3 (0.2 -0.6) 0.1 {0.0-0.7)

Tabelul 2. Performanta ANI in detectarea durerii postoperatorii imediate. AUC, zona de sub curba NLR, (media negativa a

probabilitatii); NVP , valorile predictive negative; NRS 0 — 10 scala de evaluare numerica; PLR, media probabilitatii pozitive;

PPV, valorile predictive pozitive. Valorile sunt (95% CI) * P< 0.05 vs. propofol.
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Fig.4 Valorile mediane ale ANI la sosirea in PACU si la sfarsitul sederii in PACU la pacientii cu NRS < cu 3 si NRS > de 3
(ANOVA pentru masurile repetate). Punctele pline reprezinta pacientii cu NRS< cu 3. Punctele goale reprezinta pacienti cu NRS
> de 3. Liniile de eroare reprezintd 95% din CI pentru medie. Punctele intermitente reprezinta pragul pentru durere moderata

pana la severa (ANI < cu 57 si NRS> de 3).

Actualul kit ASA recomanda anestezistilor si altor furnizori de ingrijire medicald folosirea
instrumentelor standardizate si validate, pentru a facilita evaluarea regulamentara si
documentarea intensitatii durerii, efectele terapiei durerii si efectele secundare cauzate de terapie.
Nota 5.

Exista, de asemenea, dovezi cd, desi motivele pentru doze analgezice perioperatorii mai scazute
in cazul pacientilor batrani sunt neclare, deficientele de tratament ale durerii la persoanele in
varsta sunt larg raspandite. Nota 5. Este recomandat, asadar, ca evaluarea si terapia durerii sa fie
integrate In ingrijirea perioperatorie a pacientilor geriatrici si ca instrumentele de evaluare a
durerii sa fie adaptate abilitatilor cognitive ale pacientilor. Ajustarea dozei opioide trebuie facuta
pentru a optimiza terapia tratamentului durerii evitand in acelasi timp efectele adverse precum
somnolenta la acest grup vulnerabil si evaluarea extensiva a analgeziei trebuie realizatd pentru a
depasi barierele care impiedica comunicarea privind durerea nediminuata. Nota 5.

Evaluarea analgeziei postoperatorii imediate utilizind masurarea reflexului pupilar a fost

raportatd recent. Nota 6. Masuratoarea ANI poate oferi avantaje teoretice asupra masurarii
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reflexului pupilar avand in vedere ca metoda este total non-invaziva, fara a fi nevoie de stimulare
nociva sau imobilizarea pacientului si este lipsitd de orice contact direct cu pielea pacientilor.
Mai mult, acest echipament poate oferi o evaluare continua a durerii atat in timpul operatiei cat si
in faza de recuperare non-comunicativd imediatd. Este asadar important sid determiniam
performanta clinicd a ANI cu privire la evaluarea durerii, oferind un instrument obiectiv de
masurare a analgeziei pe cand utilizdnd scale ale durerii se poate ajunge la un plus de
subiectivitate. Nota 17.

Intr-un studiu preliminar efectuat pe pacienti care au trecut prin proceduri chirurgicale
ortopedice, ANI a fost masurat dupa inducerea anesteziei generale, in timpul procedurii
chirurgicale apoi in PACU (cand VAS > de 50 mm definit ca durere) si dupa suprimarea durerii
prin anestezia regionald (VAS < de 10 mm). Nota 14
In acest studiu, ANI a fost semnificativ mai scizut in timpul procedurii chirurgicale decat dupi
inducerea anesteziei. In PACU, masuritorile ficute cu VAS > de 50 mm erau similare acelora
facute dupd operatie, dar ANI a crescut semnificativ cand durerea postoperatorie a fost
ameliorata prin anestezie regionald (VAS < de 10 mm).

Autorii au tras concluzia ANI a inregistrat schimbari semnificative intre perioadele de durere
(incizia chirurgicald si perioada postoperatorie imediatd) si nici o perioadd de durere (inaintea
procedurii chirurgicale si dupa analgezia regionala).

Mai recent, s-a sugerat ca ANI poate fi indicator util al echilibrului antinociceptie/nociceptie in
timpul anesteziei intravenoase totale la pacientii care au suferit chirurgie abdominala
laparoscopica. Nota 8. Pacientii care au primit cisatracurium si infuzii cu tintd controlatd de
Propofol, ajustate pentru a mentine indicele spectral in raza de 40 — 60, si Remifentanil, cu
cresterea tintei in cazul unei cresteri de 20% de referintd 1in ritmul cardiac, si SAP, in timp ce
valorile ANI inalte mediane (88) au fost inregistrate indicand predominanta parasimpatica. Dupa
inceputul operatiei, ANI median a scazut la 60 si ulterior la 50 dupd umflarea
pneumoperitoneumului in timp ce nu se inregistra nici o schimbare semnificativa in ritmul
cardiac sau SAP. Cand a avut loc reactivitatea hemodinamica, ANI median a scazut la 40 si apoi
s-a Intors la 90 dupd incheierea operatiei. Autorii au tras concluzia cd monitorizarea ANI pare
mai sensibild decat ritmul cardiac si SAP in a detecta stimuli nociceptici moderati si la pacienti

anesteziati cu Propofol, si poate fi util in optimizarea administrarii Remifentanilului.
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O relatie linearad negativa intre ANI si NRS a fost observata in timpul nasterii a 45 de femei
inainte de initierea analgeziei epidurale. Nota 18. In acest studiu, scorurile durerii au fost mai
inalte si scorurile mai scazute in timpul contractiilor uterine (P< 0.001). Contractiile uterine au
afectat semnificativ ANI cu crestere medie (SD) de 9.3 (1.8) In comparatie cu valorile in absenta
contractiilor. Utilizdnd VAS> cu 30 mm pentru a defini o senzatie de durere, limita de incredere
scazutd la 95% pentru ANI a fost 49. Autorii au concluzionat ca ANI poate oferi o evaluare
continud non-invaziva a durerii la pacienti, desi influenta anesteziei epidurale asupra indicelui
urmeaza a fi determinata.

Studiul curent aratd pentru prima oard o relatie lineara negativa intre valoarea ANI si nivelul
de durere raportat de pacient pe scara NRS in timpul perioadei postoperatorii imediate. Mai mult,
performanta ANI pare mai bund In cazul celor anesteziati cu Propofol decat la pacientii
anesteziati cu halogenati. Acest lucru poate fi probabil explicat prin efectele diferentiale ale
Propofolului si anesteticelor volatile asupra HRV. Intr-adevar s-a demonstrat dupi inductia
anesteziei ca Propofolul duce tonul parasimpatic cardiac in functie de adancimea hipnozei pe
cand Sevofluranul are putin efect sau deloc. Nota 19. Diferite rezultate au fost observate la
pacientii care au un implant dentar in sedare constienti cu Propofol. Nota 20. In acest studiu
inducerea cu Propofol duce semnificativ la descrestere in LF, HF si LF/HF fara vreo schimbare
in ritmul cardiac, indicand predominanta activitdtii parasimpatice in timpul sedarii, pe cdnd in
perioada de recuperare, inducerea cu Propofol creste semnificativ in HF si scade in LF si LF/HF,
rezultdnd intr-o activare parasimpatica si depresie simpatica. S-a demonstrat de asemenea ca
Tesfloranul reduce total activitatea sistemului neural autonom si afecteaza echilibrul dintre
activitatile simpatice si parasimpatice in timpul mentinerii anesteziei. Nota 21.

Comparatii ale studiului curent realizat la pacienti constienti care au componentul simpatic
predominant in timpul starii de constienta, cu studii realizate la pacienti anesteziati, sunt dificile.
In ciuda mecanismului care ramane putin inteles se poate concluziona din rezultatele noastre ci
masurdtoarea ANI la sosirea Tn PACU poate fi o indicatie sigura si de incredere durerii post-
operatorii, n particular dupa anestezia bazata pe Propofol.

Studiul nostru prezinti cateva limitiri. In primul rand, diferentele in curbele ROC AUCS in
agentil anestezici trebuie interpretatd cu grijd intrucat multi pacienti cu NRS > 3 au primit

anestezie bazata pe halogenati, ceea ce poate fi o sursd potential partinitoare.
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Totusi curbele ROC indica relatia dintre sensibilitatea unui test si specificitatea lui si nu
sunt afectate de prevalenta bolii. In al doilea rand, populatia selectatd cu privire la varsta,
comorbiditati (ASA I si II), si tip de operatie inclusd in studiul curent reprezintd numai o mica
proportie de pacienti vazuti in practica clinica cotidiana, astfel incat aceste rezultate nu pot fi
extrapolate la toti pacientii care necesiti anestezie. Intr-adevir, medicamentele cunoscute a
afecta HRV, precum agentii (3-blocheri sau medicamentele antiepileptice, au fost evitate. Mai
mult, HRV este influentat de factori multipli inclusiv varsta, constientd, diferite efecte ale
analgezicelor si hipnoticelor, schimbarea conditiilor hemodinamice sau autonomice sau fractia de
oxigen inspirat si interactiunea dintre aceste variabile este neclara. Notele 23, 25, 26. Mai multe
studii sunt astfel necesare pentru a evalua utilitatea ANI in diverse conditii de anestezie si
operatie, si 1n diferite grupuri de pacienti incluzand pacienti geriatrici sau pediatrici precum si
bolnavi critic sau pacienti afectati cognitiv.

Tn concluzie, evaluarea ANI in perioada post-operatorie imediata este semnificativ corelatd cu
intensitatea durerii. In studiul nostru de populatie o valoare ANI < cu 57 corespunde pragului
subiectiv al durerii moderate (NRS > de 3) cu performantd mai buna la pacientii anesteziati cu
Propofol in comparatie cu pacientii anesteziati cu halogenati, si o valoare ANI < cu 48
corespunde pragului subiectiv de durere severa (NRS > cu 7), indiferent de agentul hipnotic
utilizat. Avand n considerare valorile predictive negative inalte la aceste praguri, masuratoarea
ANI pare a fi o metoda simpla si non-invaziva in evaluarea analgeziei adecvate si, In particular,
absenta durerii severe postoperatorii imediate in PACU, prin urmare poate ajuta clinicienii si alti
furnizori de asistentd medicald sa imbunatateasca managementul durerii 1n special la pacienti cu

probleme de comunicare.
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