Manitol en la Hipertensién Endocraneana*

INTRODUCCION

La hipertension endocraneana (HEC) suele
ser causa de muerte en la injuria cerebral aguda
(ICA).

La osmoterapia con manitol es una medida
habitualmente empleada para controlarla.

El presente trabajo esta destinado a analizar
el efecto de diversas dosis y tiempos de infu-
sion del manitol sobre la presion intracraneana
(PIC) elevada.

MATERIAL Y METODO

Se monitorizé prospectivamente PIC por
medio de sensores extradurales de fibras opti-
cas y registro sobre papel (15) (16) a 2.5 cm.
por minuto a 23 pacientes con ICA e HEC que
ingresaron al Centro de Tratamiento Intensivo
del Hospital Central de las Fuerzas Armadas del
Uruguay entre 1985 y 1987 (Tabla I).

Los pacientes que ingresaron al estudio cum-
plieron los siguientes criterios: (a) PIC mayor
de 25 Torr (11); (b) Menos de 10 puntos de la
escala de Glasgow; (c) Presion arterial sistélica
por esfigmomanémetro mayor a 100 Torr y
(d) Ausencia de signos de insuficiencia cardiaca.

En el momento de aplicarse los criterios ex-
puestos todos los pacientes estaban semisenta-
dos a 30 grados respecto al plano de la cama,
con la cabeza inmovilizada segn un eje longi-
tudinal coincidente con el de la cama y con el
eje cuello-térax, en asistencia respiratoria meca-
nica y con presion parcial de CO2 al final de la
espiracion (CO2 Analyzer Siemens) entre 30-35
Torr.
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TABLA |
Datos de pacientes con HEC tratados
con manitol

* Centro de Cuidado Intensivo H.C.FF.AA.
Jefe: Tte. Cnel. Médico José G. Terra.

** Eq. a Tte. 10. (Médico).

N = EDAD: media: 37.57 ids 12.45 afios
SEXO: Hombres: 19 [83% | Mujeres: 4 [ 7% ]
PESO: media: 74.09 ids 9.02 kg.

DIAGNOSTICOS: [ 1 ] ICAT: 16 [70% ]
[2]AVEH: 4[17%]
[3]TC: 3[13%]

PIC: media: 44.04 ids 13.17 Torr
Escala Glasgow: media: 7 1 ds 2.56 puntos.
MORTALIDAD: 12[52.17% ]

|
ICAT (Injuria Cerebral Aguda Traumatica).
AVEH (Accidente Vascular Encefélico Hemorrégico).
TC (Tumor Cerebral).

El peso fue estimado por balanza (Datex Oy
WM 104 a) con un error de +- 500 gramos.

Teniendo en cuenta la respuesta de PIC al
manitol que se expone en la Figura 1 se tuvie-
ron presentes: (a) Los tiempos: TM (tiempo de
infusién del manitol o velocidad de goteo), t1
(tiempo en que, iniciada la infusién, se produjo
el descenso de PIC), t2 (tiempo en que se alcan-
za la PIC mas baja luego de finalizada la infu-
sién) y t3 (tiempo en que se alcanza la PIC mas
alta luego de la infusién). (b) Presiones: PIC B
o PIC basal media en las dos Gltimas horas an-
tes de dar manitol y en las condiciones sefiala-
das, PIC C o PIC mas baja obtenida luego de Ia
infusion y PIC B’ o PIC mas alta obtenida luego
de la infusién. Se consideré rebote si PIC B’ >
PIC B.

El manitol se infundié: (a) Por via venosa
central subclavia o femoral en solucion al 15%.
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Fig. 1.: Efecto de manitol sobre PIC. Presiones y tiempos.

(b) Dosis variables calculadas en gramos por ki-
lo de peso (dgkp): 0.1,0.2,0.4,0.6 y 1, que co-
rresponden a dosis absolutas de 5.6 a 89 gr (37-
595 cc de ia solucion) segn la distribucién po-
blacional de pesos. (rango: 56-89 Kg). (c) Tiem-
pos de infusién cronometrados variables: 5 a
10 minutos y méas de 30 minutos (35 min +-
12 min.).

En ningln caso se infundieron mas de 150
gr. en 24 horas o mas de 2.1 gr. por kilo de peso
en 24 horas.

Antes de infundir las dosis se determiné os-
molaridad sérica (Osmometer Fiske Associate)
y ninguna dosis fué infundida si aquella era
igual o mayor a 325 mOs/! (8) (11) (14).

Los intervalos entre las dosis se fijaron asi:
si una dosis infundida en mas de 30 min. no
provocaba descenso de PIC mayor al 10%, se
reiteraba la dosis en 5-10 min., si se obtenfa
descenso de PIC mayor al 10% (9) en t3 + 10
min. se infundia la dosis superior siguiente has-
ta alcanzar el |imite de gr. en 24 horas o una de-

terminacion de osmolaridad excluyente. Las
dosis se reiniciaban desde las 24 horas transcu-
rridas desde la primera dosis o desde que se ha-
bian interrumpido (2).

La significacion de los descensos de PIC se
establecié por el Paired t Test (PIC B - PIC C)
y la magnitud del descenso en términos relati-
vos como porcentaje de descenso de PIC para
cada dosis en cada tiempo de infusion y en cada
paciente.

Se analizé por regresién lineal la relacion
dgkp y porcentaje de descenso de PIC.

Se determinaron los tiempos t1, 12 y t3 en
cada paciente y dosis tiempo.

En todos los test al fa =0.05.

RESULTADOS

No hubo descenso significativo de PIC con
0.1 dgkp a cualquier velocidad de infusion (Gra-
fico 1) (Tabla Il1).
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TABLA I TABLA il

Dosis de Manitol en 5-10 minutos Dosis de Manitol en >30 minutos
(gr/kg peso) (gr/kg peso)
0.10 020 040 0.6 1 0.10 020 040 06 1
X d 2 8 755 r18 19 X d 2! 4 3 4 3
X PIC B Torr 45 45 34 53 41 X PIC B Torr 42 44 47 47 30
X PIC C Torr 42 37 7 40 22 X PIC C Torr 39 41 41 43 28
% DescuentoPIC 6 18 27 2% 36 % Descuento PIC 7 8 6 7 6
t 006 374 331 386 401 t 005 105 1.16 1.15 102
Se muestran las medias de PIC Basal (PIC B) antes de Se muestran como en la Tabla |I, los valores medios

administrar manitol y PIC post-manitol (PIC C)en 23
pacientes, con diferentes rangos de dosis/kg peso, con
tiempos de infusién entre 5-10 minutos.

pre y post-manitol en diferentes rangos de dosis/kg
peso con tiempos de infusion mayores a 30 minutos.

INFUSION EN MAS DE 30 MINUTOS
1 ds
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Grafico 1.: Ausencia de efecto significativo sobre PIC de manitol en dosis crecientes en
gr/kg de peso infundidas en mas de 30 minutos a 23 pacientes con HEC.
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Grafico 2.: Efecto significativo sobre PIC de manitol en dosis crecientes en gr/kg de peso
infundidas entre 5-10 minutos a 23 pacientes con HEC.
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Se produjo descenso significativo de PIC en
el 83% de los pacientes que recibieron 0.2 dgkp
en 5-10 minutos y en el 96-100% de los pacien-
tes que recibieron dgkp y porcentaje de descen-
so de PIC fue significativa (Gréafico 3).

Los t1y t2 decrecieron con el incremento de
dosis (Grafico 4) (Tabla 1V), mientras t3 au-
mentd6 (Grafico 5) (Tabla 1V).

DISCUSION

Los rangos dgkp de otras series son amplios:
0.18-2.5 (5) (6) (7) (9) (12) (13) (17) (18) en bolo

DOSIS MINUTO

TABLA IV
Dosis de Manitol en 5-10 minutos
(gr/kg peso)
0.20 0.40 06 1
X t1 42+03 41%07 31109 13%075
%t2 42+35 945%*12 82%*25 51%*21
%xt3 117 £10.5 160+12.75 175+14.5 185%1525

Se muestran los valores medios de t1, t2 y t3 (que se
ejemplifican en la Figura 1) para 23 pacientes someti-
dos para 23 pacientes sometidos a diferentes rangos de
dosis/kg de peso en infusiones de manitol entre 5-10
minutos.

DESCENSO DE PIC

N=5r"2=082p(0.05 y=854+22*x
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Grafico 3.: Correlacion significativa entre dosis de manitol crecientes en gr/minuto y porcentaje de descenso de

PIC en 23 pacientes con HEC.

y 0.08-7.2 gr por kilo en 24 horas (8) (9) (11)
(17).

Los TM mas frecuentemente usados son del
rango 5-60 minutos ) (10) (12) (13) (18).

El manitol descendid significativamente PIC

en 83-100% de nuestros pacientes, similar (5)
(9) o superior a cuando se usaron TM mayores
(12).

Los tiempos en alcanzar PIC C (t1 + t2)
(1-135 minutos) son de rango similar a los de
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Gréfico 4.: Descenso progresivo de t1 y t2 con el in-
cremento de dosis de manitol en gr/kg de peso.
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Gréfico 5.: Incremento progresivo de t3 al aumentar
progresivamente la dosis de manitol en gr/kg de peso.

(9) (18-120 minutos). Los t3 (117 - 185 minu-
tos) fueron similares a los obtenidos en (6)
(118-145 minutos) y menos amplios que (12)
(60-240 minutos). Los t3 de (5) guardaron co-
rrelacion con la dosis, como en nuestro caso,
pero fueron més prolongados.

La ausencia de rebotes es citada (18), otros
(5) mencionan pocos y hasta un 31.8% (8).

El porcentaje de descenso de PIC de nuestros
pacientes dependi6 de la dosis: 6% (0.1 dgkp)
a 36% (1dgkp). En (6) se citan descensos de
PIC entre 27-53%, en (10) de 20-25% y en (5)
50%.

La infusion de manitol tan rapida como sea
posible (14) desciende significativamente PIC en
la casi totalidad de los pacientes al infundir mas
de 0.1 dgkp en bolo (17). Pero el efecto es tran-
sitorio, se agota con el tiempo (10) si la admi-
nistracion es crénica. Otro factor limitante es

la hiperosmolaridad y sus efectos: dafo renal,
acidosis y desequilibrios hidroelectroliticos
(2) (3).

Si se dispone de monitorizacion de PIC pa-
rece razonable administrarlo en forma aperio-
dica o la mas baja efectiva (14) y cuando sea
necesario: ascensos bruscos de PIC (16) (17) y
en la inducciobn anestésica junto con hiperventi-
lacién (2). La hiperventilacion disminuye la
necesidad de dosis de manitol (3) (5), pero éste
no restaura la reactividad al CO2 (1).

La administracion sin monitorizacion de PIC
segln un esquema cada 3-6 horas no parece ren-
dir beneficios a largo plazo y si bien la efectivi-
dad del manitol puede variar de enfermo en en-
fermo y en el mismo enfermo de tiempo en
tiempo se desprende de este estudio que el
tiempo de infusion debe ser el menor posible de
dgkp iguales o mayores a 0.2.

REVISTA DEL SERVICIO DE SANIDAD DE LAS FF.AA. 9



RESUMEN

El manitol en la hipertensién endocraneana
(HEC) provoca descenso de presion intracra-
neana (PIC) durante su infusién en tiempo t1 o
al finalizar en tiempo t2, que persiste un perio-
do variable t3. En 23 pacientes con HEC se mo-
nitorizé PIC extradural prospectivamente al in-
fundir manitol en dosis gramo kilo de peso
(dgkp) crecientes (0.1, 0.2, 0.4, 0.6, 1) y tiem-
pos variables (5 a 10 y mas de 30 minutos).
Ninguna infusidn a cualquier dgkp en mas de 30
minutos (35 +- 12) y 0.1 dgkp provocé descen-
so significativo de PIC. Las dgkp mayores o
iguales a 0.2 en 5-10 minutos provocaron des-
censos significativos de PIC en 83-100% de los
pacientes. El incremento de dgkp se correla-
ciond significativamente con el porcentaje de
descenso de PIC, disminuy6 t1 y t2 y aumentoé
t3. Se concluye que la capacidad del manitol
en descender significativamente PIC, actuar mas
rapido y durante mas tiempo depende de.dgkp
y del tiempo de infusion.

SUMMARY

Manitol causes a decrease in intracranial pres-
sure (ICP) in endocrinal Hypertension (ECH)
during infusion t1 time or when finishing in
t2 time; such decrease remains for a variable
t3 period. Extradural ICP was monitored
prospectively in 29 patients with ECH during
infusion of mannitol at increasing kg/weight/gr
dose (kwad) (0.1, 0.2, 0.4, 0.6, 1) at variable
times (5 to 10 minutes and over 30 minutes).
None of the infusions at any kwgd over_ 30
minutes (35 + — 12) and 0.1 kwgd caused a
significant decrease in ICP. kwgd of 0.2 or
higher in 5-10 minutes caused a significant
decrease in ICP in 83-100% of the patients.
Increase in kwgd was significantly correlated
with percentage of decrease in ICP, decreased
t1 and t2 and increased t3. We conclude that
the ability of mannitol to significantly decrease
ICP, to act faster and during a longer time
depends on both kwgd an infusion time.

10

RESUME

Le Mannitol dans |’hypertension endocra-
nienne (HEC) provoque la descente de la
pression intracranienne pendant son infusion
dans un temps t1 ou 3 la fin en temps t2 qui
persiste dans une période variable t3. Dans 23
malades avec (HEC) on a fait du monitorage
extradural quand on infuse le Mannitol dans des
doses gr.Kilo de poids augmentant (0.1,0.2,0.4,
0.6,1) et du temps variables (5 a 10 et plus de
30 minutes. Aucune infusion & n’‘importe dgkp
en plus de 30 minutes (35+— 12) et 0.1 pro-
voqua la descente significative du PIC. Les dgkp
supérieures ou égaux a 0.2 dans 5 & 10 minutes
font descendre le PIC dans 83-100% des
malades. L’augmentation du dgkp a été en
corrélation avec le pourcentage du descente du
PIC, t1 et t2 ont diminué et t3 augmente.

A remarquer: que la capacité du Mannitol
pour descendre le PIC et jouer un réle plus
rapide et pendant plus du temps depend du
dgkp et du temps d’infusion.
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