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Introduccion: El modelo farmacocinético de pro-
pofol, publicado recientemente por White y cola-
boradores' (como optimizacion del modelo deriva-
do de Marsh “Diprifusor”), permitiria una mejor
dosificacion en pacientes ancianos. Sin embargo,
este modelo no incluye un modelo de nexo al sitio
efector. Es decir, la constante de eliminacion del si-
tio efector (ke0) no ha sido determinada para este
modelo.

Objetivo: El objetivo de este estudio fue estimar
la keO para el modelo de White y evaluar si la edad
influye en este parametro.

Material y Método: 27 adultos sanos (18-94 afios)
programados para cirugia electiva con monitoreo
estandar y BIS XP (Aspect), recibieron una infu-
sion en TCI de propofol modelo White a diana 12
pg/ml (plasma) a ser alcanzada en 4 minutos. Des-
pués de alcanzar la diana, se suspendio la infusion
y se espero el despertar del paciente para obtener
una curva completa del comportamiento del efecto.
El control del TCI y el registro de los datos de BIS
(c/10 seg) se realizaron con el programa AnestFu-
sor® (U. de Chile). La keO fue derivada analizan-
do la relacion entre concentraciones plasmaticas
(Cp) predichas de propofol y su efecto medido con
BIS, mediante un método paramétrico poblacional?
utilizando el programa NONMEM. La influencia
de la edad en la keO fue evaluada con el valor del
-2*likelihood test de NONMEM considerando
una p < 0,05 como significativa. La capacidad de
prediccion del efecto (BIS) mediante las concen-
traciones en sitio de efecto predichas por el modelo
final, se evaluaron con el estadistico PK descrito
por Smith. (PK = 0,5, no predice mas que el azar;
PK =1, prediccion perfecta). Los datos son prome-
dio + DS.

Resultados: Se analizaron un total de 1.005 valo-
res de BIS y sus correspondientes Cp calculadas
para cada caso (Figura). El BIS basal fue de 95 +
3. La prediccion PK del modelo final fue de 0,9 +
0,03. El valor de la keO fue 0,349 x [1-0,0084 x
(Edad - 44)], mostrandose una influencia de la edad
en este parametro. El tiempo de efecto maximo de
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propofol predicho por esta keO es de 3,3 minutos
en un paciente de 44 afios y varia entre 3,0 min y
4,4 minutos en un paciente de 18 y 94 afios respec-
tivamente.
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Conclusiones: Se obtiene un modelo sitio efector
para la cinética de propofol de White. La ke0 es
influenciada por la edad siendo mas rapido el equi-
librio entre plasma y sitio efector en jovenes que
ancianos. Las keO estimadas sugieren tiempos de
equilibrio plasma-efecto mas lentos que los descri-
tos por Schnider’.
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