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RESUMEN

Sedar a los pacientes se ha asociado con una baja en la morbilidad perioperatoria al
disminuir la repuesta metabdlica al trauma, el consumo de oxigeno y mejorar la capacidad
ventilatoria. Entre los farmacos que por sus cualidades se pueden utilizar como
adyuvantes en anestesia, los agonistas alfa 2 adrenérgicos, proporcionan sedacion,
ansiolisis e hipnosis, ademas de analgesia y simpaticolisis; entre ellos, la
dexmedetomidina, cuya accién logra, dependiendo de la via de suministro, cantidad de
receptores y dosis de administracion, diferentes grados de efectividad antinociceptiva, asi
como efectos sobre la tension arterial y frecuencia cardiaca. La administracién intranasal
es facil y conveniente, evita el metabolismo de primer paso y ha sido usada para la
administracion de otros farmacos de manera exitosa. OBJETIVO: Evaluar la eficacia de la
dexmedetomidina intranasal como premedicacion en la sedacion y analgesia de pacientes
sometidos a anestesia general balanceada comparada con pacientes que no la reciben
como premedicacion. METODOLOGIA. Se realiz6 un estudio clinico controlado de 30
pacientes en dos grupos aleatorios sometidos a anestesia general. El grupo 1
premedicado con dexmedetomidina intranasal a dosis de 1 a 1.5 mcg/kg peso 30 min
previos a su ingreso a sala, y el grupo 2 sin premedicacién; captados desde admision
hospitalaria hasta su egreso de UCPA; mediante una hoja de registro se evalu6 el grado
de sedacion con escala de Ramsay y Miller, pre y postquirdrgica, signos vitales
transanestésicos, analgesia mediante escala de EVA y uso complementario de
analgésicos postquirdrgicos. RESULTADOS: tras la administracion de dexmedetomidina
intranasal se logré un grado de sedacion consciente (Ramsay 2 —Miller 3), con estabilidad
hemodinamica durante el transoperatorio y reduccién de farmacos anestésicos siendo
significativo p<0.05. La sedacion se mantuvo durante su estancia en recuperacion, con
EVA < 5y menor requerimiento de analgésicos postoperatorios. CONCLUSIONES: el uso
de dexmedetomidina intranasal en pacientes bajo anestesia general balanceada, es una
via eficiente, segura y bien tolerada, que brinda sedacion, ansiolisis, estabilidad
hemodinamica y analgesia con disminucion de requerimiento de analgésicos
postoperatorios.

Palabras clave: dexmedetomidina intranasal, sedacién, analgesia, anestesia general
balanceada
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ANTECEDENTES CIENTIFICOS

El dolor y la ansiedad son experiencias frecuentes que coexisten en la clinica y cuyos
mecanismos fisiopatolégicos se traslapan. La ansiedad no es una situacién patolégica en
principio, si no que forma parte de una sefial que prepara para responder mejor frente a
algo que se considera un problema o un riesgo para el individuo; los niveles de ansiedad
han demostrado predecir la severidad del dolor y la respuesta al mismo en pacientes con

dolor agudo o crénico. *

Desde el punto de vista del paciente quirirgico, su miedo y ansiedad se relacionan con
varias causas entre ellas estan el tiempo de espera, el tipo de procedimiento quirdrgico,
las punciones venosas y/o el monitoreo invasivo, el dolor en el postoperatorio y las

posibles complicaciones entre ellas la muerte. *

Las técnicas de reduccion de la ansiedad y ansioliticos han reportado resultados exitosos

en la disminucién y control del dolor asociado a procedimientos quirtrgicos *

La sedacion y la analgesia son reconocidas como estrategias importantes tanto en la
anestesia como en las unidades de cuidados intensivos. Los pacientes que van a ser
sometidos a procedimientos de corta o larga estancia, asi como los pacientes criticos
requieren de una o ambas alternativas. Reducir la ansiedad, la agitacién y el dolor ayudan
a disminuir el consumo de oxigeno y mejoran ademas, el intercambio gaseosos sobre
todo en pacientes de alto riesgo. Sedar es el acto de reducir la ansiedad, el estrés, la

excitacion e irritabilidad por medio de la administracion de farmacos; con lo que se logra



ansiolisis, disminucion de la atencién, amnesia, mantenimiento de la comunicacién verbal,
cooperacion del paciente y fisiolégicamente, una reduccion de la actividad simpatica y
posiblemente del tono muscular.? Es por eso que la sedacion se ha asociado con una baja

en la morbilidad perioperatoria por que disminuye la respuesta metabdlica al trauma.>
La American Academy of Pediatrics, defines 3 niveles de profundidad de la sedacién.

e Sedacion consciente: depresion minima de la conciencia con mantenimiento
continuo de la permeabilidad de la via aérea, respuesta adecuada a la
estimulacion fisica y otras 6rdenes verbales.

e Sedacion inconsciente o profunda: estado controlado de depresién de la
conciencia en la cual el paciente no es facilmente despertable, con pérdida parcial
o total de los reflejos protectores, de la capacidad para mantener la via aérea o
responder adecuadamente al estimulo fisico o a la orden verbal.

e Anestesia general: estado controlado de inconsciencia acompafado de una
pérdida total de los reflejos protectores, incluida la capacidad para mantener la via
aérea y la respuesta al estimulo fisico y ordenes verbales.”

Los objetivos principales de la sedacién consciente son:

1. Aliviar la ansiedad y producir cierto grado de amnesia.

2. Proporcionar alivio del dolor y de otros estimulos desagradables; ya que bloquean
las sensaciones dolorosas o de tacto precedentes de sitios alejados de la zona
quirdrgica.

3. Conseguir una sedacion adecuada con un riesgo minimo.

Para ello, lograr un equilibrio 6ptimo entre el bienestar y seguridad del paciente exige una
cuidadosa dosificacién de los farmacos utilizados, una monitorizacién adecuada de los

sistemas cardiovascular, respiratorio y nervioso central.



De acuerdo con la sociedad Americana de Medicina Critica el sedante ideal debe tener
las siguientes caracteristicas: rapido inicio, vida media corta, minima depresion
respiratoria, ningun efecto sobre la funcion cardiovascular, metabolitos inactivos o carente
de ellos, metabolismo y eliminacion no dependiente de las funciones hepatica y renal,
ninguna interaccion con otras drogas, no producir dolor a la inyeccién, no producir
tolerancia o sindrome de abstinencia, producir amnesia y ser econémico.® Como puede
verse, ningun farmaco actual tiene todas estas caracteristicas, pero hay algunos que se

acercan a ello.

Las técnicas mas difundidas para la sedaciébn consciente implican el uso de
combinaciones de benzodiacepinas y analgésicos opiaceos. Aunque la técnica mas
ampliamente utilizada emplea una combinacién de midazolam y fentanilo, las técnicas que
tienen menos riesgos de depresion respiratoria como midazolam-ketamina o midazolam-

nalbufina se estan haciendo mas habituales.®

Ademas, con la disponibilidad de farmacos sedantes como el propofol de accién breve y
rapida, es posible dosificar estos farmacos con mas precision para conseguir el punto final

critico deseado con efectos colaterales minimos y un tiempo de recuperacién mas corto.®

Independientemente de la via de administracion, se ha comunicado que la satisfaccion del
paciente es mayor en presencia de una sedacion profunda. Sin embargo el riesgo siempre
presente de depresion respiratoria obliga al uso de monitores respiratorios eficaces y

oxigeno suplementario.’

Los farmacos sedantes son comunmente administrados durante el preoperatorio para
disminuir la ansiedad; sin embargo la administracion via parenteral sugiere mayor
ansiedad y dolor para el paciente. Ante esto la necesidad de una via de administracion

gue evite estos efectos y la busqueda de un farmaco mas completo que otorgue mayores
9



beneficios que efectos adversos, que fomenten mayor inquietud y ansiedad en el

preoperatorio.

Dentro de los farmacos que por sus cualidades se pueden utilizar como adyuvantes en
anestesia estan los agonistas alfa 2 adrenérgicos, que proporcionan sedacion, ansiolisis e
hipnosis, ademas de analgesia y simpaticolisis. Sin embargo no son utilizados de rutina

por lo anestesibélogos, a pesar de tener muchos efectos deseables.

Los receptores alfa 2 se distribuyen en el SNC a nivel presinptico, estan presentes en
nervios simpéticos y neuronas noradrenérgicas inhibiendo la liberacién de noradrenalina;
12 también en diferentes tejidos: higado, pancreas, plaquetas, rifiones, tejido adiposo y el
ojo. En el asta dorsal de la médula espinal se encuentran receptores alfa 2a mientras que

en las neuronas sensitivas primarias existen receptores alfa 2a y alfa 2c. °

Nuevos farmacos van consiguiendo mayor selectividad por un tipo de receptor, la
dexmedetomidina es altamente alfa 2 selectiva.? Los agonistas adrenérgicos alfa 2 son
capaces de producir sedacion y analgesia sin comprometer la funcion respiratoria. El
grado de sedacién logrado es dosis dependiente, ademas las distintas vias de suministro,
cantidad de receptores y dosis de administracién, logran diferentes grados de efectividad
antinocioceptiva, asi como efectos sobre la tension arterial y frecuencia cardiaca; estos
efectos hemodinamicos podrian minimizarse e incluso ser aprovechados; es por eso que

varios autores han recomendado su uso como premedicacion.?

La dexmedetomidina es un compuesto imidazélico cuya accién es mediada por los
adrenoreceptores postsingpticos alfa 2 que activan la toxina pertussis sensible a la
proteina G, incrementando la conductancia de los canales iénicos de potasio y cerrando

los canales de calcio, lo que se traduce en hiperpolarizacion neuronal y caida de la
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liberacion de norepinefrina en las neuronas noradrenérgicas del sistema nervioso central

en el locus ceruleus. 12

Sus propiedades antihipertensivas se atribuyen a su efecto alfa 2 a nivel central, con lo
cual disminuye en tono simpético y se intensifica el tono vagal. Es un excelente
vasodilatador selectivo, con un inicio de accidén rapida de 5 min via intravenosa y vida
media corta, todo lo cual hace que aminore la resistencia vascular periférica disminuyendo

la tensién arterial, la frecuencia cardiaca y los niveles plasmaticos de catecolaminas.™

La biodisponibilidad de la dexmedetomidina via oral es del 82% sin embargo requiere de
la cooperacién del paciente para mantener el farmaco en la boca. La administracion
intranasal se ha mostrado facil, conveniente, eficaz y bien tolerada; evita el metabolismo
de primer paso y ha sido usada para la administracién de otros farmacos como fentanil,

ketamina y midazolam de manera exitosa principalmente en nifios y en adultos jévenes. *?

La administracion intranasal de dexmedetomidina no ha mostrado alteraciones locales de
la mucosa nasal, sea inflamacion, sangrado o mal sabor. Valores de Cmax 0.34 ng/ml
tras administracion intranasal, tmax de 38 min, con una biodisponibilidad de 65%
pudiendo variar entre 35-93%. ElI efecto maximo tras la administracion de
dexmedetomidina intranasal se ha visto a los 30-45 min, (25-30 min en nifios) ** por lo que

debe administrarse de 45 a 60 min previos al procedimiento.*®

11



JUSTIFICACION.

Para el paciente el simple hecho de encontrarse programado para un procedimiento
quirdrgico por muy sencillo que éste sea, genera estrés, ansiedad y angustia, expresando

una respuesta metabdlica que altera toda su evolucion durante el trans y postquirdrgico.

Cualquiera que sea la técnica anestésica, el grado de sedacion y analgesia para el
mantenimiento de la hemodinamia del paciente es de suma importancia, viéndose
reflejado en la cantidad y dosis de farmacos requeridos durante el trans y post anestésico

para el confort y estabilidad del paciente.

Con el uso de dexmedetomidina intranasal, una via de administracion no invasiva se
busca disminuir el grado de ansiedad del paciente frente a su procedimiento, buscando
brindar una adecuada sedacién y analgesia con una mayor estabilidad hemodinamica, asi
como mejorar la calidad y disminuir el consumo de anestésicos y analgésicos en el

postoperatorio.

Por lo que se busca demostrar que la dexmedetomidina administrada via intranasal como
premedicacion, nos brinda mayores beneficios con menos efectos secundarios,
proporcionando confort y seguridad a nuestros pacientes durante la cirugia y en periodo

postoperatorio.

12



HIPOTESIS

La dexmedetomidina por sus propiedades farmacoldgicas, administrada por via intranasal
como premedicacion en pacientes sometidos a técnica de anestesia general balanceada,
aporta sedacién y analgesia durante el pre, trasn y postanestésico a diferencia de

aguellos pacientes en quienes no se utiliza.

OBJETIVO PRINCIPAL: Evaluar la eficacia de la dexmedetomidina intranasal como
premedicacion en la sedacion y analgesia de pacientes sometidos a anestesia general

balanceada comparada con pacientes que no la reciben como premedicacion.

13



METODOLOGIA

Se disefié un ensayo clinico controlado, contando con la autorizacion del Comité Local de
Investigacién del Hospital General de Zona 1A “Venados”, y el consentimiento informado
por escrito de los pacientes atendidos en el departamento de Anestesiologia y quiréfanos,
mediante una seleccién aleatorizada en el tiempo comprendido de enero a diciembre del
2011; utilizando los siguientes criterios: a) Criterios de inclusion: pacientes de cualquier
sexo, sometidos a cirugia electiva bajo anestesia general balanceada, ASA 1y 2, de 20 a
75 afios de edad, sin patologia o alteracion psiquiatrica, sin manifestaciones neuroldgicas,
peso corporal de hasta 90 Kg o IMC <30, que acepten y autoricen el procedimiento. b)
Criterios de exclusion: Pacientes con bloqueo completo de rama, bradicardia o uso de
beta bloqueadores; alergias conocidas a algunos de los medicamentos usados, uso
cronico de ansioliticos, sedantes o antidepresivos, que no acepten ingresar al estudio, con
coagulopatias o sometidos a cirugia de urgencia. c) Criterios de eliminacién: pacientes
gue presenten reacciones alérgicas (rash) o en los que se presenten complicaciones
quirdrgicas: sangrado, arritmias y/o paro cardiorrespiratorio. Se estudio un total de 30
pacientes seleccionados de manera aleatoria formando dos grupos de la siguiente
manera: grupo 1: pacientes a los cuales se le administr6 dexmedetomidina intranasal
como premedicacion; y grupo 2: pacientes a los que no se les administr6. Previa
valoracion y cumpliendo con los criterios de inclusion a través de una tabla aleatoria se
seleccionaron los pacientes, los cuales estando programados de forma electiva para
procedimiento quirdrgico en admision hospitalaria, se registraron signos vitales basales

tension arterial (TA), frecuencia cardiaca (FC), frecuencia respiratoria (FR), asi como

14



peso, talla y grado de sedacion o ansiedad por escala de Miller y Ramsay (anexo 1),
tomandose como basal para ambos grupos, en las dos escalas el grado méas bajo , ya que
se consideraron como pacientes sin sedacion (Ramsay 1, Miller 1). Previa aceptacién del
paciente, de acuerdo a peso ideal, se administraron 1-1.5 mcg/kg de dexmedetomidina
intranasal (precedex 200mcgr/2ml) aforados en una jeringa de insulina, con un minimo de
30 min previos a su ingreso a sala para el grupo 1. El grupo 2 (control) siguié el mismo
procedimiento menos la administracion de dexmedetomidina intranasal. A su ingreso a
sala para ambos grupos se valoré grado de sedacion segun escala de Miller y Ramsay en
dos momentos: ingreso a sala e inicio de anestesia. Se llevé a cabo monitorizacion con
presion arterial no invasiva, oximetria de pulso y cardioscopia continua, registrandose
signos vitales al ingreso a sala, inicio de la anestesia, inicio de cirugia, a los 30 min y final
del procedimiento. Se inicié procedimiento anestésico con la induccién a base de fentanil
(opioide), propofol y cisatracurio como relajante neuromuscular. Previa oxigenacion del
paciente con O2 3 Ipm con mascarilla, se realiz6 LDA e intubacion con SOT Murphy con
didmetro correspondiente a cada paciente, apoyo mecdanico ventilatorio a parametros
establecidos por anestesi6logo tratante. Mantenimiento a base de gas halogenado
(sevoflurane) y opioide (fentanil) a requerimiento, junto con medicacién complementaria
analgésica: metamizol o ketorolaco y protector de mucosa gastrica segun el caso. Una
vez terminada la cirugia y cumpliendo con criterios, se extubaron pacientes en sala sin
complicaciones. Se registré la dosis total de opioide, halogenado, farmacos adyuvantes,
incidentes quirdrgicos, asi como tiempo quirdrgico y anestésico.

Al ingreso a recuperacion (momento “0”) se evaluoé la intensidad de dolor segun la escala
visual anéloga para dolor,(0= sin dolor a 10= maximo dolor)(anexo2) asi mismo a la hora
postquirtrgica y a las 3 hrs de acuerdo a lo cual, con EVA 3-4 y a consideracion del

anestesidlogo a cargo del area, se administr6 dosis analgésica en cada caso segun

15



requerimiento. De igual forma el grado de sedacion en ambas escalas en los mismos
tiempos hasta el egreso de recuperacion. Todos los datos registrados y capturados en las
hojas de recoleccion de datos para cada paciente.

Los datos fueron expresados con medias y desviacion estdndar, comparados mediante
analisis de varianza (IBM SPSS Statistics 20) cuando se tratd de mudltiples grupos, y
prueba t de student de dos colas para comparaciones entre dos grupos, tomando p

significativa <0.05

16



RESULTADOS

Se incluyeron un total de 30 pacientes; de los cuales de forma aleatoria, 17 pacientes
para el grupo 1 y 13 para el grupo 2. Con un total de 10 mujeres para ambos grupos
(58.8% y 76.9%) y de 7 y 3 hombres (41.2% y 23.1%) respectivamente. La edad media en
afos fue de 44 £ 13 para grupo 1 y 44 + 14 para grupo 2, en cuanto el peso con una
media de 67 kg con una desviacién estandar de +12 en el grupo con dexmedetomidina y
de £ 8 en el grupo control. Con respecto a la talla, el grupo 1 de 159 £+ 8 cm. y grupo 2 157
+ 7 cm. En lo que se refiere al ASA el 26% en ambos grupos correspondié a ASA 2, el
resto 30% y 16% a ASA | respectivamente sin diferencias estadisticamente significativas.

(Cuadro 1)

Se llevé a cabo una comparacion entre el grado de sedacién en tres momentos previos al
procedimiento quirdrgico con las escalas: Miller y Ramsay, basal en admisién hospitalaria
partiendo de un total de 100% de ambos grupos en valores de 1 por ambas escalas que
se traducen a un estado sin sedacién. Al ingreso a sala por Miller en el grupo 1, el 82%
permanecio en estadio 1, mientras que en la escala de Ramsay el 76% logré un estadio 2
a diferencia del grupo control que continuaron el 100% en estadio 1 por ambas escalas. Al
inicio de la anestesia, el 65% del grupo 1 por Miller se encontraba en estadio 2-3 y con
Ramsay el 100% lo que se traduce en una sedacion consciente en el grupo tratado con

dexmedetomidina, p= 0.00 (Fig. 1,2)

En cuanto al comportamiento hemodindmico, en el analisis entre los signos vitales, se

obtuvieron diferencias significativas en los diferentes momentos de registro,
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encontrandose en relacion a la tension arterial sistélica al inicio de la anestesia en el
grupo 1, una TAS de 105-129 mmHg con una media de 117 mmHg, contra TAS de 118-
140 mmHg con media de 133 mmHg en el grupo control, con una p 0.005; asi mismo al
inicio de la cirugia para el grupo 1 valores de 98-126 mmHg con media de 112 mmHg y

de 113-149mmHg con una media de 131 del grupo 2 con p 0.004.

A los 30 minutos una media 98 + 11 mmHg y 111+ 15 mmHg respectivamente con p
0.011; no siendo significativo para las medias obtenidas al inicio, puesto que ambos
grupos se encontraba sin medicamento, y final de la cirugia en que las medias para

ambos grupos fueron similares. (Fig. 3.)

Para la tensién arterial diastolica también fue significativo al inicio de la anestesia con
p=0.013 con TAD de 60-76 mmHg y media de 68 mmHg para el grupo con
dexmedetomidina y de 69-78 mmHg con media de 75 mmHg para el grupo control. Para
el inicio de la cirugia el grupo 1 con TAD 58-76 mmHg y media de 67 mmHg y TAD de 70-
82 mmHg con media de 76 para el grupo 2. En los signos vitales finales, a diferencia de la
sistolica, sin hubo significancia para la diastélica con TAD de 56-74 mmHg con una media
de 65 mmHg y de TAD 65-83 mmHg con media de 74 mmHg respectivamente. Sin

diferencia en las cifras a los 30 min. (Fig. 4.)

En el grupo 1 la frecuencia cardiaca al inicio de la anestesia mostré una media de 66 lpm
contra 79 Ipm del grupo 2; al inicio de la cirugia con media de 64 Ipm en el grupo con
dexmedetomidina y de 79 Ipm en el grupo control; y a los 30 min con FC de 62 Ipm y de

73 Ipm respectivamente, siendo significativas como se muestra en la figura 5.

Durante el transanestésico, una comparacion realizada al consumo de fentanil entre
ambos grupos mostré un rango en microgramos de 212-288 con media de 250 mcg para

el grupo 1, siendo menor que el rango del grupo 2 de 219-373 mcg con una media de 296
18



mcg, que se traduce en un menor consumo de anestésicos en el grupo con
dexmedetomidina. (Fig. 6) Para el halogenado (sevoflurane) en nuestro estudio la

diferencia no fue significativa, como en estudios previos.

En el periodo postanestésico la evaluacion del grado de sedacién arrojé lo siguiente: en el
momento 0, el 82% de los paciente del grupo 1 se encontraba en un estadio 3 por Miller y
Ramsay, mientras que en el grupo dos un 50% con Miller y Ramsay 3 y otro 50% Miller y
Ramsay 2. A la hora postquirtrgica por ambas escalas en el grupo uno mas de 50%
permanecia con un estado de sedacién ligera comprendida entre los estadios 2 y 3,
mientras que en el grupo 2 la mitad de los pacientes se encontraban entre estadios 1-2 de
Miller y Ramsay. A las tres horas para el grupo con dexmedetomidina el 50% por Miller y
el 100% por Ramsay mantuvieron un grado de sedacién de 2, a diferencia del grupo dos

en el que el 90% se encontré con Ramsay 1, Miller 1. (Fig. 7,8)

La evaluacién del dolor postoperatorio se llevo a cabo mediante la Escala Visual Analoga
(EVA), tomando en cuenta que todos los pacientes recibieron dosis de analgésico durante
el procedimiento; en el momento “0” con 100% de los pacientes en rango de 0-2 para el
grupo 1, para el grupo 2 el 93% en rango de 3-4. (Fig. 9) A la hora postquirargica para el
grupo con dexmedetomidina, el 47% se mantuvo en rango de 0-2, 47% en rango de 3-4 y
solo el 6% (1 paciente) reportd EVA de 5, mientras que para el grupo control 54% estuvo
en rango de 3-4 y 46% de 5-6. (Fig. 10). A las tres horas el 18% en rango de 0-2, el 75%
entre 3-4 y 6% en EVA de 5 para el grupo 1, a diferencia del grupo 2 con 70% en rango

de 3-4, 15% entre 5-6 y 15% reportd EVA de 8. (Fig. 11)

En recuperacion, de acuerdo a la intensidad del dolor, tomando como referencia EVA >4 ,
y de acuerdo a cada caso y a consideracion del médico anestesiélogo encargado del

aérea, se administré dosis de analgésico para control de dolor, de los cuales en el grupo
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1, solo el 6%, que representa a 1 paciente requirié dosis de analgésico complementario
(nalbufina), contra el 100% de los pacientes del grupo 2 que recibieron analgesia de la
siguiente manera: 38.5% buprenorfina, 38.5% metamizol, 15% ketorolaco y 8% nalbufina.

(Fig. 12)

Durante el estudio, no se presentaron complicaciones que impidieran el desarrollo de la
investigacion, solo se reportan 2 pacientes con bradicardia (45 Ipm) en el grupo 1 que
resolvié con la administracion de atropina, lo que representa el 12% de los pacientes

tratados con dexmedetomidina y el 4% del total de pacientes estudiados.
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DISCUSION

En el caso de los pacientes quirdrgicos, si la ansiedad y el dolor pre y postoperatorios no
son controlados, esto traerd como consecuencia, mayor dificultad en el control del dolor,
necesidades mayores de analgésicos, complicaciones postquirdrgicas frecuentes,
recuperacion prolongada, mayor permanencia en el hospital y tardia recuperacion en su

vida normal.

Durante mucho tiempo se han utilizado farmacos adyuvantes que buscan reducir la
ansiedad y control del dolor, con el menor nimero de efectos adversos, son muy
conocidas las combinaciones entre benzodiacepinas y opioides tanto en nifios como en
adultos. La administracion intravenosa es la que asegura un rapido efecto de accién sin
embargo los efectos adversos también son visibles. La introduccion de farmacos como los
alfa dos agonistas que empiezan a ser mas conocidos y usados en anestesia e incluso en
las unidades de cuidados intensivos por sus beneficios sedantes, analgésicos y
hemodinamicos ha atraido la atencion de su manejo en diferentes procedimientos vy
situaciones e incluso vias de administracion, que permitan hacer de sus beneficios
farmacologicos una ventaja para el anestesidlogo y para el paciente brindando mayor

confort y estabilidad.

Se cuenta con pocos estudios a cerca de la administracion intranasal de
dexmedetomidina, una via no invasiva que al momento parece mostrar ventajas por la
comodidad en el paciente; conociendo ya los efectos de este alfa 2 agonista en el 2007,
Yuen et cols. publicaron el primer estudio de dexmedetomidina por via nasal en 18
jovenes voluntarios, con el objetivo de evaluar los efectos sedantes, ansioliticos,

analgésicos y hemodindmicos en estos pacientes, encontrando, ademéas de una buena
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tolerancia al farmaco, disminucion de las cifras de tension arterial diastolica, frecuencia
cardiaca, asi como un estado de sedacion entre 2-3 por la escala de alerta y sedacion
modificada por observador (OAA/S) con un efecto maximo a los 45 min y un pico a los 90-

150 min, sin complicaciones.

Nuestro estudio tuvo como objetivo evaluar estos efectos en pacientes programados a
procedimiento quirdrgico que requirieran ser sometidos a anestesia general balanceada y
corroborar como alternativa esta via de administracion para este medicamento para

sedacién y analgesia pre y postoperatoria.

En cuanto a los efectos sedantes encontramos a partir de los 30 min posteriores a la
administracién de dexmedetomidina intranasal estados de sedacién consciente (Ramsay
2-3, Miller 1-3) en casi la totalidad de los pacientes, disminuyendo la ansiedad y
permitiendo mayor colaboracion previo al inicio de la cirugia, pudiendo esto reflejarse en

comodidad y favoreciendo a la induccion anestésica.

Hemodinamicamente, a diferencia de lo que se ha observado tras infusiones
intravenososa de este alfa 2 agonista, y quiza por lo muchas veces se limita su uso, es
por las alteraciones repentinas en las cifras tensionales y en la frecuencia cardiaca,
siendo caracteristica la presentacién de bradicardia. En nuestro estudio se encontrd
reduccién gradual en cifras de tension arterial sistélica, diastélica y frecuencia cardiaca en
comparacion de las basales, que se mantuvieron del inicio del procedimiento anestésico y
en el transoperatorio. Dos casos de bradicardia con minima de 45 Ipm que resolvieron con
la administracién de farmaco anticolinérgico, sin que se requiriera mayor intervencion para
el mantenimiento de la hemodinamia de cada paciente. Como lo fue con el consumo de
fentanil que fue menor que en el grupo control, mostrando el efecto de la

dexmedetomidina no solo en su intervenciéon en las variables hemodindmicas, sino
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también en la reduccion de consumos de farmacos anestésicos, no siendo significativo

para nuestro estudio con el halogenado

En el postquirdrgico la sedacion consciente ( Ramsay-2, Miller 1) se mantuvo hasta las 3
hrs, no presentandose en ningln caso un estado ansioso basal. Esto aunado a la
intensidad de dolor se vio favorecido, ya que se mostraron con mayor tolerancia y control
del dolor por més tiempo, refiriendo grados por escala visual analoga < 5, que solo en un
caso requiri6 dosis complementaria de analgésico durante su estancia en el aérea de
cuidados postanestésicos. Lo que nos demuestra asi mismo la reduccion de las
necesidades de analgésicos postoperatorios y mayor colaboracién del paciente en su

recuperacion emocional y fisica.
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CONCLUSIONES

El uso de farmacos para reduccion de ansiedad y lograr una adecuada sedacién en
diferentes contextos, sigue siendo un tema de interés y busqueda. Actualmente con el
advenimiento de farmacos como los alfa 2 agonistas podemos otorgar ademas otros
beneficios como son la analgesia y la estabilidad hemodinamica. Aunque la via intranasal
ha sido estudiada ampliamente con otros farmacos con estos mismos obijetivos, la
administracion de dexmedetomidina requiere aun de mayor conocimiento de su
comportamiento en diversas situaciones clinicas y procedimientos. El uso de
dexmedetomidina intranasal ha mostrado ser un via de administracién, eficiente, segura,
con adecuada tolerancia, que en el contexto del paciente quirargico parece ser una via no
invasiva con excelentes resultados, pues evita las punciones innecesarias previas al
procedimiento, no constituye un farmaco irritante ni molesto para el paciente, otorga
sedacién consciente que favorece la cooperacién, favorece la analgesia disminuyendo el
consumo de analgésico posoperatorios en el periodo de recuperacion y evita nuevamente

un estado de ansiedad que complique el estado postquirdrgico del paciente.
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ANEXO 1

ESCALA DE SEDACION DE RAMSAY ESCALA DE SEDACION DE MILLER
PACIENTE GRADO PACIENTE GRADO
Despierto, excitado o 1 Cooperador y 1
agitado despierto
Despierto,  tranquilo, 2 Dormido, abre los 2
responde ojos con ruidos
Obnubilado, tranquilo, 3 _
responde D_ormldo, abre los 3
ojos a la llamada
Dormido, responde 4
enérgicamente a Dormido, abre los 4
estimulacion  tactil o 0jos con estimulos
verbal fisicos
Dormido,  responde 5 Dormido, se mueve 5
perezosamente ~  a con estimulos fisicos
estimulacion tactil o
verbal . .
Dormido no responde a 6 Inconsciente y sin 6
: . respuesta
estimulacion
ANEXO 2
Evaluacion del dolor:
Sin dolo El peor dolo




Cuadro 1. CARACTERISTICAS GENERALES

GRUPO 1 GRUPO 2 p

NO. PACIENTES 17 13
EDAD 44 +13 44 14 0.99
PESO 67 +12 6718 0.99
TALLA 159+ 8 157 £ 7 0.38
SEXO F:M 10 :7 10:3 0.25
ASA 0.33

| 9 5

| 8 8

25



GRADO DE SEDACION PREOPERATORIA

2,5
L2 ®  -0.001
E 1,5
% 1 e A ® A A
3 05
Ll
O | | | [ | |
BASAL ING IN
SALA ANEST

Fig. 1 Representacion del grado de sedacion por escala de Miller.
Circulos grupo 1 con dexmedetomidina, tridngulos grupo 2
control
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GRADO DE SEDACION PREOPERATORIA

ESCALA RAMSAY

2,5

, . o P =0.00
1,5

1 & A A A
0,5

0 I I ! I I .

BASAL ING SALA IN ANEST

Fig 2. Representacion del grado de sedacidon por escala de ramsay .
Circulos grupo 1 con dexmedetomidina, tridangulos grupo 2 control
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mmHg

PRESION ARTERIAL SISTOLICA

160
150
140
130 ® 7 o at

120 ;
110 | ° A
100 +
90
80
70 I I I I I |

BASAL INICIO INICIO 30 FIN
ANEST CX MIN

L-

Fig 3. Valor en media + desviacién estandar de la presidon arterial sistdlica en
mmHg, en el transanestésico. Circulos negros representan al grupo 1 con
dexmedetomidina y los tridngulos blancos al grupo control.
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mmHg

90
85
80
75
70
65
60
55
50
45
40

PRESION ARTERIAL DIASTOLICA

I |
A | A
[ J I Lr T
e A ®
®
BASAL INICIO INICIO 30 MIN FINAL
ANEST CX

Fig 4. Valor en media * desviacion estandar de la presion arterial diastdlica en
mmHg, en el transanestésico. Circulos negros representan al grupo 1 con
dexmedetomidinay los tridngulos blancos al grupo control.
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Latidos por minuto

FRECUENCIA CARDIACA

100

90
80 ' +

1 Lo 4

70 | ' |

60

50

40 T L] T L] 1 T ] 1 1 1

BASAL INICIO INICIO 30 MIN FINAL
ANEST CX

Fig 5.Valor en media * desviaciéon estandar de la frecuencia cardiaca en latidos
por minuto, en el transanestésico. Circulos negros representan al grupo 1 tratado
con dexmedetomidinay los tridngulos blancos al grupo control.
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CONSUMO DE FENTANIL

400

350

300 AN

250 +|

200

microgramos

150

100 T ]

Fig 6.Representacion de la media + desviacidon estandar del consumo
total de fentanil en mcgr. Circulo negro representa al grupo 1 con
dexmedetomidina intranasal el triangulo blanco al grupo control
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GRADO DE SEDACION POSTOPERATORIA

3,5
3 ® o
25
2 AN o
1,5
1 /N
0,5
0

ESCALA MILLER

O HRS 1HR 3HRS

Fig 7. Representacion del grado de sedacion por escala de Miller. Circulos
grupo 1 con dexmedetomidina, tridngulos grupo 2 control



GRADO DE SEDACION POSTOPERATORIA

EA
3 @ A
2,5
2 o A ®
1,5
1 A
0,5
0

Ramsay

O HRS 1HR 3 HRS

Fig. 8.Representacion del grado de sedacion por escala de Ramsay.
Circulos grupo 1 con dexmedetomidina, triangulos grupo 2 control

33



INTENSIDAD DE DOLOR AL SALIR DE LA SALA

Porcentaje %

120

100

80

60

40

20

0

p= 0.00

M GRUPO 1
i GRUPO 2

EVA 5-6 EVA 7-8

Fig 9. Porcentaje de casos por intensidad de dolor segin EVA al
momento de salir a recuperacién (momento “0’”). Grupo 1 con

dexmedetomidina, grupo 2 control.

34



Porcentaje %

INTENSIDAD DE DOLOR A 1HR
POSTOPERATORIA

p = 0.005

M GRUPO 1
il GRUPO 2

EVA 0-2 EVA 3-4 EVA 5-6 EVA 7-8

Fig 10. porcentaje de casos por intensidad de dolor segin escala visual
andloga . Grupo 1 con dexmedetomidina, grupo 2 control.
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o,
o

Porcentaje

80
70
60
50
40
30
20
10

INTENSIDAD DE DOLOR A LAS 3HRS
POSTOPERATORIAS

M GRUPO 1
il GRUPO 2

I

EVA 0-2 EVA 3-4 EVA 5-6 EVA 7-8

Fig 11. porcentaje de casos por intensidad de dolor segin escala visual

analoga . Grupo 1 con dexmedetomidina, grupo 2 control.
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ANALGESIA POSOPERATORIA

v

p =0.00
N NO

GRUPO 2

Fig 12. Representacion en porcentaje de requerimiento de analgesia
postoperatoria por grupo

37



REFERENCIA BIBLIOGRAFICA

1.- Duefas Tentori, Guillen Jiménez “Dolor y ansiedad”, Dolor: cuidados paliativos,
diagnostico y tratamiento, Sara Bistre Cohen, México; Ed Trillas, 2010 parte 5, cap 2:
291-297

2.- Oriol-Lépez, Maldonado-Sanchez, Dexmedetomidina peridural en anestesia
regional para disminuir la ansiedad, Revista Mexicana de Anestesiologia vol. 31 no.4
octubre- diciembre 2008: 271-277

3.- Hernandez —-De la Vega, Sedacién consciente e inconsciente, Revista mexicana
de anestesiologia, Vol. 27. Supl 1. 2004: s97-s99

4.- Opalin —Guzman , Anestesia y sedacion fuera de quir6fano, Revista Mexicana de
Anestesiologia, vol. 27, supl 1 2004:108-s 109

5. Errando C, Gill F, Valia C. Efectos de la sedacion intravenosa con midazolam o
midazolam-ketamina durante la anestesia subaracnoidea en ancianos. Rev Soc Esp
Dolor 2001; 8: 311-316.

6. Kennedy P, Kelly I, Loan W, Boyd C. Conscious sedation and analgesia for routine
aortofemoral arteriography: a prospective evaluation. Radiology 2000; 216: 660-664.

7. Wilson E, David A, Mackenzie N, Grant IS. Sedation during spinal anaesthesia:
comparison of propofol and midazolam. Br J Anaesth 1990; 64: 48-52

8. Eisenach J, De Dock M, Klimscha W. Alpha 2-Adrenergic agonists for regional
anesthesia: a clinical review of clonidine (1984-1995).Anesthesiology 1996; 85: 655-74.
9. Olivero Y, Mufoz J, Sanchez J, Gonzalez P. Utilidad de la clonidina por via
peridural en anestesiologia. Rev Med Hosp Gen Mex 2000; 63(4): 261-266.

10.- Bhana, Goa, McClellan, Dexmedetomidine, Drugs, 2000 New Zealand, Feb:59
(2):263-268

11. Maze MB, Tranquilli W. Alpha 2 adrenoceptor agonists.Defining the role in clinical

anesthesia. Anesthesiology 1991; 74: 581-605.



12.- Yuen V.M, . Hui T.W, Yuen M.K, Libby H. Y. Lee, A Double-Blind, Crossover
Assessment of the Sedative and Analgesic Effects of Intranasal Dexmedetomidine, A &
A, August 2007, 105; 2: 374-380.

13.- lirola T., Vilo S. , Manner T., Aantaa R., et cols, Bioavailability of
dexmedetomidine after intranasal administration, European Journal of Clinical
Pharmacology 67, 8 , 2011, 825-831.

14.- Yuen V.M., Hui T.W., Irwin M.G., Yao T.J., Wong G.L., Yuen M.K. Optimal
timing for the administration of intranasal dexmedetomidine for premedication in
children, Journal of the Association of Anaesthetists of Great Britain and Ireland, 2010,

65, 922-929.


http://www.anesthesia-analgesia.org/search?author1=Vivian+M.+Yuen&sortspec=date&submit=Submit
http://www.anesthesia-analgesia.org/search?author1=Theresa+W.+Hui&sortspec=date&submit=Submit
http://www.anesthesia-analgesia.org/search?author1=Man+K.+Yuen&sortspec=date&submit=Submit
http://www.anesthesia-analgesia.org/search?author1=Libby+H.+Y.+Lee&sortspec=date&submit=Submit

Carta Dictamen

1

Pagina
|

B i L"er

@l

!L&S‘I’!TU TO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL

DIRECCION DE PRESTACIONES MEDICAS
Unidad de Educacion, Investigacion y Politicas de Salud
Coordinacién de Investigacion en Salud

Dictamen de Autorizado

COMITE LOCAL DE INVESTIGACION EN SALUD 3701
" H GRAL ZONA NUM 1-A, D.F. SUR

FECHA 29/06/2011

DR. LUIS ANTONIO BUERNDIA LUGO | i

PRESENTE : = H

i
Tengo el agrado de notificarle, que el protocolo de,investigacién con titulo:

USO DE DEXMEDETOMIDINA INTRANASAL COMO PREMEDICACION PARA SEDACION Y
ANALGESIA EN PACIENTES BAJO ANESTESIA GENERAL BALANCEADA

gue usted sometié a consideracion de este Comité Local de Investigacion en Salud, de acuerdo
con las recomendaciones de sus integrantes 'y de los revisores, cumple con la calidad
metodolégica y los requerimientos de ética y de investigacion, por lo que el dictamen es
A UTORTIZAD O,conelnimerode registro institucional:

Nim. de Registro
R-2011-3701-2

=
g

g,

. %

a '

14

C Ea, ;
rg’fﬁENTE }f
3

i

Pt # .

k- |
DRA). RUBEN ROSALES CLAVELLINA ' - H
Pre merate del €Comité Local de Investigacién en Salud nim 3701 . i

//

IMSS

SECATREDALD YO DARIEENED B0

http://sireleis.cis.gob.mx/pi dictamen clis.php?idProyecto=2011-518&idCli=3701&moni... 29/06/2011



	Portada
	Índice
	Resumen
	Antecedentes Científicos
	Justificación
	Hipótesis   Objetivo Principal
	Metodología
	Resultados
	Discusión
	Conclusiones
	Anexos
	Cuadros y Gráficas
	Referencia Bibliográfica
	Apéndice

