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RESUMEll 
Introducción: El tratamiento completo del paciente que requiere apoyo en la 

ventilaciOn mecánica Incluye un grado Optimo de sedación. 

Objetivo: Demostrar que el propofol tiene mejor efecto de sedación que el 

mldazolam. en el paciente que requiere apoyo con ventilación mecánica. 

Material y método•: Estudiamos 23 pacientes que requerían sedación como 

apoyo para optimizar Ja mecánica ventuatorla. Se formaron 2 grupos en forma 

alealorla: Grupo J pacientes manejados con propofol (10 pacientes). Grupo 11 

pacientes manejados con midazolam (13 pacientes). Se evalüo el grado de 

sedación con la escala de Ramsay para establecer la dosis sedattva óptima de 

cada rarmaco. Se estableció la severidad de la lesión por la escala APACHE 11. 

otros paraimetros evaluados fueron la PAM. FC, PVC. Todos los parámetros se 

midieron en la etapa basal y durante el manejo medico. 

ResuNadoa: El nivel de sedación en ambos grupos no demostró diferencias 

significativas. pero se observo una diferencia de la dosis de suministro al inicio de la 

sedación (P= < 0.05) y durante el mantenimiento de sedación (P= < 0.05)_ Los 

demás parámetros evaluados no demostraron ser estadfstJcamente diferentes_ 

ConcluslOn: El propofol no demostró ser superior al midazolam en la sedación del 

pacjenle en estado crnlco que requiere adecuar la mecánica venlilatoria. 

Palabras clave: Propofol, midazolam. sedación. escala de Ramsay. 



-..oductlon: lhe complele rrealment or lhe ICU pallenls lo requlre suppor1 

venUlatory mechanical to include a level sedaUon best. 

ObJecrlve: Propotol best sedallon lhat mldazolam. in the patlent to require suppor1 

wtth mechanical ventilaUon. 

Materlals and methoda: We studied 23 palients to requiring support With sedafion 

a best ventilatory mechanical. Randomized in tow groups: Group 1 propofol handled 

paUents (10 patients), Group 11 Midazolam handfed paUents (13 patients). We 

vafuating levef sedation wtth Ramsay scale to determining best rarmacologic dose. 

To stablish injury severtty with APACHE 11 scale, others vaJuating parameters was 

PAM, FC, PVC. Every parameters measured in basal stage and during medical 

management. 

Resulta: Remained unchanged in bolh groups lhe level sedation, but a difrerence of 

proVide to start (P= < 0.05) and suslenance sedafion (P= < 0.05). Remained 

unchanged in others parameters valuated. 

Concluslon: ProporoJ nol make evident superiority that midazofam in lhe crifjcalty ill 

with mechanical ventifatlon. 

Key words: Propofol, midazolam, sedation, Ramsay sc:ale . 

., 
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TITULO PARA COR•ISAS 

Proporor Vs mldazolam sedaclon pac. edo. crn. 
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INTRODUCCION 

La mayorfa de los pacientes que Ingresan a las Unidades de Cuidados Intensivos 

(UCI) requieren de sedación durante su estancia. Con frecuencia los pacientes 

crlttcamente enfermos cursan con ansiedad y agdación, por lo que el uso de 

sedantes proporciona beneficios bien conocidos. Una de las indicaciones más 

aceptadas para la sedación es en el paciente que requiere apoyo con ventilación 

mecánica, en el que es necesario evttar •1ucha• con el ventilador, además de 

proporcionar confort y facilidad para realizar procedimientos Invasivos (1,2,3). 

La UCI resuna un medio hostil para los pacientes que con frecuencia son sujetos a 

procedimientos Invasivos para el monitoreo de sus funciones fisiológicas (3 04). De 

esta forma. los pacientes en la UCI son e•puestos a mún.iples ractores que 

favorecen el stress psicológico y flslco, que son dos elementos clavo en la calidad 

de vida del paciente. Bion y Leding han recopilaron las Impresiones subjetivas de 

pacientes en la UCI, revelando que la ansiedad y el dolor son dos de las 

experiencias que frecuentemente recuerdan los pacientes (5), lo que justifica 

plenamente Jas indicaciones para la sedación, entre las que destacan: 1) Mayor 

confort para el paciente, 2) reducir el nivel de stress y 3 ) facilitar la realrzac1ón de 

procedimientos especificas (4,5,6). 

Existe una gran dtversldad de fármacos que pueden utUtzarse comúnmente en la 

sedación y anslollsls, la elecclOn en general se bdsa en ta experleiicta c::n:ca del 

intensivista y en función de la enfermedad subyacente. En el pacienle critico la 

farmacodinamia de las drogas con frecuencia esta anerada y puede cambiar 



duranle el curso de I• enfermedad. conociendo estos cambios se permite una mejor 

dosificacJOn de los agentes especificas. Dtversas reVtsiones sugieren un incremento 

paulatino de las drogas para obtener un resunado Optimo de sedación. esto evitar-' 

efectos tOJdcos de la droga y posibUidad de sobre dosis. 

Por otra parte • la evaluación del paciente critico bajo efectos de sedación es drflcil. 

por lo que se ha sugerido Ja necesidad de escalas de sedación que permitan una 

evaluación y control por el cllnico. Desde el punto de vista practico las runciones 

neuronales han sido valoradas por el estado de conciencia (8). La observación 

cllnica del estado de conciencia depende de gulas VJsuales y del examen rlsico 

completo. La escala de Ramsay ofrece una mediciOn ObJelfva de Jos erectos 

farmacologfcos de sedación; este sistema de evaluación ha sido utilizado por 

anesteslOlogos en la evaluación cllnlca de pacientes en el postoperatorio inmediato 

y también como medición aproximada de sedación en la UCI (8,9. 1 O). La escala de 

Ramsay incluye Jos siguientes criterios: 

Niveles de despierto 

• Paciente ansioso. agttado e Inquieto 

• Pacienle cooperador. orientado y tranqUJlo 

• Paciente que responde solo a ordenes 

Niveles de sedacjón. 

• Tranqullo con respuesta acttva a estfmulos 

audtttvos o luminosos intensos 

• Respuesla lenta a esUmulos auditivos o luminosos 

6 

1 punto 

2 puntos 

3 punlos 

4 puntos 

5 puntos 



• Sin respuesta 6 puntos 

Los fármacos utlltzados con mayor frecuencia desde la década de 1970 fueron: 

Hidrato de cloral para Inducir sedación. el paraldehldo para las crisis recalcttrantes 

y la lnruston de alcohol para el tratamiento del dellrlum tremens. Drogas de dtffcil 

administración y dostncaclón 

Slmutténeamente, algunos otros agentes han sido utlltzados para Inducir sedación, 

como son los barbitúricos, agentes anestésicos y oploldes, frecuentemente 

administrados por vla Intravenosa con un répldo Inicio de acción, pero con 

dtferenclas en su efecto. 

En ta actualidad las benzodtaceplnas se han convertido en los agentes que 

comúnmente se ut1liz:an para Inducir sedación: por su potente actMdad y fécil 

administración por vla intravenosa ofrecen un répldo Inicio de acción y erecto, 

lo que las hace Ideales para el manejo del paciente critico. El diazepam es la 

benzodlaceplna prototipo utlltzada en la sedación. es un agente llpoflllco de acción 

prolongada. que penetra répidamente en el sistema nervioso central (SNC), seguido 

de un efecto sedante que es visto a los 2 a 3 minutos, con efecto méxlmo de 3 a 5 

minutos. Este agente, como todas las benzodlaceplnas condiciona amnesia 

anterograda y no posee actMdad analgésica. El dlazepam no se recomienda como 

férmaco de uso rutinario en la UCI, ya que condiciona dolor y tromboOebltis cuando 

se administra por vla periférica, la sedación Intermitente condiciona un efecto 

prolongado a menos que se tenga un monitoreo objetivo de los niveles de sedación 



despu6s del suministro de cada dosis. la dilución necesaria para Infusión continua 

requjere de gl'"andes volúmenes para su admlnJstraclOn (11). 

Uno de los agentes comúnmente recomendados en la UCI para Inducir sedación es 

el mldazolam, una benzodiacepJna con grado lipofllico mayor que el diazepam y el 

lorazepam; cuando se administra por vla intravenosa mantiene una vida media de 1 

a 2 minutos. El mldazolam al igual que el dlazepam sUfre oxidorreducciOn en el 

hfgado. metabolismo que se ve aherado en los pacientes ancianos y en aqueUos 

con daf'lo hepático. El mldazolam se biotransforma a hidroximldazolam, metabolrto 

de poca importancia. Malacrida y cols. en un estudio erecluado en una UCI 

demostraron Ja prolongación de ta vida media plasmatica del midazolam hasta 5.4 

horas, condicionado por un incremento del volumen de distribución en estos 

pacientes. Los melabolitos del mldazolam se transforman en componentes 

lipofllicos en la sangre y penetran rápidamente en el SNC produciendo sedaciOn en 

2 a 2.5 minutos. Los efectos del midazolam en general son similares a los del 

diazepam en todos sus aspectos, excepto por su breve duración de efectos clfnicos 

y su rápida redistribución lo cual favorece una infusión continua salisractona para el 

mantenimiento de la sedactOn en el paciente crt11co. Los resuttados de 

administración por largo plazo mueslran prolongación de los efectos cllnicos de Ja 

droga. La dosis de mantenimiento recomendada es de 0.03 mg/kg./hr (12). En 

dosis bajas el efecto ansiolltico se acampana de disminución del porcentaje de 

actividad arra en el electroencefalograma (EEG), con Incremento instantaneo de las 

ondas beta en más de 18 Hertz. creando un efecto de euforia y aumento paradOjico 



del rhmo beta que condiciona tncremento de la excitación de la región prefrontal del 

cerebro(13.14.15). Los efectos hemodinftmicos con el uso del mldazolam son 

mlnimos e tncluyen : Estasls venosa, disminución de las resbtenclas venosas 

slst6mlcas, disminución de la precarga y postcarga, lo que condiciona depresión 

mlocardica que en presencia de hipovolemia es mayor. Los efectos sobre la función 

respiratoria sólo determinan dismínuc10n del volumen mmuto, que es compensado 

por el aumento de la frecuencia respiratoria (16,17). 

El propofol (2-6-diisopropilfenol) es otra droga de utilidad para inducir sedación en 

el pacien1e critico. Es un agente anestésico general intravenoso. con peso 

molecular de 178.27, altamente soluble en agua que se mantiene en una emulsión 

blanca isotónica con pH de 7.0 a 8.5. Posee propiedades sedantes, hipnóticas y 

ansiolllicas, con efecto de amnesia anterograda cuando se utili:za a dosis 

subanestesicas. El inicio de su acción es rápido (1 a 2 minutos) con efecto activo 

sumamente corto (10 a 15 minutos). El propofol se metabohza en el hlgado a 

metabolitos inactivos. La depuración del exceso de melabolrtos en el nujo 

sanguln Jo hepático sugiere la posibilidad de degradaciOn extrahepáticP. efecto no 

bien establecido. La depuración del propofol no disminuye aun cuando exista 

compromiso hepático, en el anciano se ha observado disminuciOn significativa de la 

elimlnaciOn de sus metabolitos, del mismo modo, existe una redistribución del 

fármaco en el paciente obeso, puesto que su gran actMdad lipofllica condiciona la 

prolongación de la vida media plasmatica y por lo tanto prolongación de su 

eliminación. El propotol se administra en infusión continua de 0.5 mg/kg./hr y se 



increment• de 0.5 mg/lcg.nir de acuerdo a la respuesta cllntca (12). Los efecto• del 

proporoa sobre el SNC vistos en el EEG son inicialmente incremento de la amplttud 

del rnmo atta. sugestivo de ansiollsls, seguido por un rttpido incremento de la 

actMdad detta y teta, en rorma paradOjlca ocurre un incremento del ritmo beta en 

la región prerrontal que aparece y desaparece répidamente aún cuando existe 

erectos acumulattvos de la droga (17, 18,19). Los erectos hemodinémicos 

demuestran disminuciOn de la presiOn arterial media. de las resistencia venosas 

sist6mlcas y de la postcarga del ventriculo izquierdo con la subsecuente dismtnuciOn 

del trabajo ventricular como erecto lnotropico negatrvo de ta droga (20,21,22). 

Cuando se comparan los efectos cardlovasculares y hemodinémtcos del proporol y 

midazolam con otras drogas las primeras demuestran ser menos cardlodepresoras. 

aún cuando el costo de las otras se vea balanceado en forma considerable. 

En este estudio, comparamos los efectos cllnicos de sedaciOn que ofrece el 

propofol y el midazotam en el paciente en estado critico que requiere apoyo durante 

la ventilación mecánica. 
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-TERIAL Y METODOS 

Realizamos un estudio prospecttvo. experimental. longitudinal. comparativo que 

abarco de novtembre de 1996 a febrero de 1997. Se incluyen a todos los pacientes 

con compllcaclón medica o postquirlJrglca que tngresaron a nuestra UCI y que 

requirieron de sedación para el ap~yo de la mecanica venlilatoria. que no tenlan 

compromiso neurológico orgánico o funcional. se e•cluyeron aquellos con 

sobrepeso. hipertrigliceridemia y embarazo. Los criterios de no inclusión fueron 

inestabilidad hemodinamica y muerte durante el manejo m6dico. Se formaron dos 

grupos en forma aleatoria: Grupo 1 manejados con propofol (10 pacientes), el 

Grupo 11 manejados con midazolam (13 pacientes). Para el Grupo 1 la dosis inicial 

fue de 1 :J 2 mg/kg., seguida por una dosis de mantenimiento en infusión continua 

de 1a 5 mg/kg./hr. En el Grupo 11 la dosis Inicial fue de 0.15 mg/kg, seguida por una 

dosis de mantenimiento en infusión conttnua de 0.03 a 0.15 mg/kg./hr. Las dosis de 

infusión continua para mantener un estado de sedación óptimo se pudierón 

incrementar progresivamente hasta lograr un efeclo adecuado. Se utilizo la escala 

de Ramsay para delerminar el grado de sedación en la etapa basal (O) a los 15. 

30. 60 minutos. a las 4, 8, 12, 24 horas, y a los 2, 3, 4, 5 dlas. A todos los 

pacientes se pudo evaluar el grado de severidad de la lesión por la escala de 

APACHE 11. Otros parametros medidos desde la elapa basal fueron: PAM. FC, 

PVC. Se utilizo la prueba de Wilcoxon para el análisis de las diferencias 

estadlsticas entre los grupos. 
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RESULTADOS 

Se Incluyen 23 pacientes de ambos sexos (17 hombres y 6 mujeres) con edad 

promedio de 50 :t: 20.83 ar.os. rango de 19 a 88 anos todos requerian sedación 

para el apoyo de la ventUaclOn inecénlca. Se formaron dos grupos de pacientes en 

forma alealorla: Grupo 1 que fueron manejados con proporol (10 pacientes; 9 

hombres y una mujer) y el Grupo 11 que fueron manejados con midazolam (13 

pacientes; 8 hombres y 5 mujeres). La edad promedio por grupo fue de 45 ± 18.40 

ª"ºs y de 54.38 :1: 27 al1os respecUvamente, no se observo diferencia estadlsllca 

en ambos grupos (P= 0.285). La escala de severidad de la lesión por APACHE 11 

ruede 22.7 :1: 6.40 para el grupo 1, y 24.07 ± 6.65 para el grupo 11, no se presento 

diferencia estadfstica (P= 0.624). Los nrveles de sedaciOn de acuerdo a la escala 

de Ramsay rueron similares para ambos grupos y no se observo diferencia 

esladlstica (P= >0.06). sin embrago, se requirió de una dosis superior de propofol 

al Inicio y como dosis de manlenimlenlo para alcanzar un nivel Optimo de sedación 

en comparación a la dosis requerida por midazolam (1.5 ± 0.5 mg/kg./hr Vs 0.14 ::f: 

0.024 mg/kg./hr, y 2.B * 0.33 mg/kg./hr Vs 0.23 * 0.64 mg/kg./hr respecltvamente) 

lo que demostró ser significativamente estadislico. P= < 0.05. El lotal de dlas para 

el manejo sedativo no demostró ser diferente significativamente en ambos grupos 

(P=0.831). Los olros parámelros avaluados (PAM, FC, PVC) tampoco demostraron 

ser diferentes estadlsticamente (tabla 1 - U). No observamos complicaciones o 

efectos secundarios con el uso de ambas drogas. los efectos colaterales 

hemodinámicos fueron mfnimos principalmente con el uso de proporol. 
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DISCUSIOll 

Los res ... ados del presente trabalo muestran dos opciones de sedactOn de las que 

se pueden hacer uso en pacientes crlticamente enfermos para el apoyo a la 

ventUactOn mecilnica con el sOlo fin de mantener un estado de confort y mejorar la 

asistencia ventilatoria mecanica (2,3,4,5). Es cierto que en casos especificas es 

preferible algún otro tipo de sedación, sin embrago, existen filrmacos no bien 

estudiados y por ende de poca practica cotidiana lo que limita uso (16,17). 

Dos de los rarmacos comúnmente utiltZ.ados en las UCI son: El propofol y el 

mldazolam, que por sus caracterlsticas de un rapido inicio de acción y eliminac16n 

con mtnimos efectos colaterales se les confiere ser Idóneos en el manejo del 

paciente crRicamente enfermo. 

Evaluamos las diferencias del grado de sedación obtenidos para cada grupo. en 

cada caso se intento llevar a un estado de sedación optimo sin estimar la dosis de 

requerida para tal efecto ya que el objetrvo de nuestro estudio fue evaluar la dosis 

de efectMdad para cada féirmaco para obtener en cada paciente un grado de 

sedación deseado ( Ramsay 4-5). 

En nuestro estudio no se observaron diferencias signlf'icatrvas de los niveles de 

sedación los que se alcanzaron sin mayor complicación. no obstante. se requirió de 

un suministro mayor de la dosis de propofol para obtener un ntvel sedativo similar a 

los efectos cllnicos con mtdazolam. por otra parte. no se observaron efectos 

colaterales en ambos grupos de estudio. y el grado de hipotensión reportado con el 

uso de sedante principalmente los mencionados en el caso de propofol, no 

13 



d•mostraron aer slgnificattvos. Un punto 1Wce•arlo de senel•r • •• que las 

Infusiones y dosis de lmpregnaclOn da los medicamentos se realizo lentamente 

cuidando que •I volumen lntravascular del paciente y su estado hemodin•mlco no se 

encont.--e comprometido previamente y aun durante el manejo médico. 

14 



COllCLU9IOllES 

El uso de sedación en el paclenle crftlcamente enrermo como apoyo a ta ventilación 

mecánica otrece confO<t y facilita et manejo en la aalslenci. ~ venlll81oria. 

El uso de propofol en dosis de mantenimiento por Wusión no orrece ventaja• sobre 

las dosis requerjdas de midazolam. Y• que se requiere de dosis superiores de 

propofol para alcanzar un grado de sedación Optimo ( Ramsmy4-5). 

No se observaron efectos colaterales o complfc•ctones hemodin•micas con el uao 

de propofol en comparaciOn con otras pUblicaciones. 
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CO•SIDE-CIO•ES ETICAS 

Esta lnYesligación se apega a las normas l&tlcas formuladas en la Ley General de 

S•tud de los Eslado• Unidos M••k:•no• en MaterMI de SalUd de Investigación para 

I• Salud y en la declaración de Helalnkl y su modificación en Tokio. Por tratase de 

..., estudio experimental •• ha requerido del concentimiento informado por escrito. 
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TABLA 1 
CARACTERISTICAS CLINICAS 

GRUPO 1 GRUPO 11 

No. PACIENTES 10 13 

EDAD IAAOSJ 46± 18.4 54.38 ± 21.67 

HOMBRES 9 8 

MUJERES 1 5 

APACHE 11 22.7 ± 6.4 24.07± 6.65 

DOSIS INICIAL (mgs/Kg) 1.5± 0.5 0.14± 0.024 

DOSIS MANTENIMIENTO lmgs/Kg/hora) 2.8± 0.33 0.23± 0.084 

DIAS DE TRATAMIENTO 3.8± 1.07 3.7 ± 1.12 



TABLA 11 
DIAGNOSTICO DE INGRESO 

DIAGNOSTICO NUMERO 

POLITRAUMATISMO 6 

HPPAF 4 

~ PANCREATITIS 4 

NEOPLASIAS 3 

NEUMONIA 3 

COLON TOXICO 

HEPATITIS TOXICA 

TEP 
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PUNTOS 
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GRAFICA 111 
FRECUENCIA CARDIACA 
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GRAFICA IV 
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