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1.- RESUMEN

SEDACION Y CAMBIOS HEMODINAMICOS CON EL USO DE DEXMEDETOMIDINA EN
COMPARACION CON MIDAZOLAM PARA PROCEDIMIETOS DE RADIOLOGIA
INTERVENCIONISTA

INTRODUCCION. La sedacion se refiere a los medios farmacolégicos y no farmacoldgicos para
deprimir el sistema nervioso central y reducir la ansiedad e irritabilidad. Los procedimientos de
diagnésticos y terapéuticos realizados en la sala de hemodinamia de rayos X a menudo provocan
dolor y ansiedad los cuales deben ser controlados conservando la ventilacion espontanea la
capacidad de responder a 6rdenes comandadas.

OBJETIVOS. Demostrar que la Dexmedetomidina es mas eficaz que el midazolam para sedacién
conciente en pacientes sometidos a procedimientos de radiologia

intervencionista.

MATERIAL, Y METODOS. Se realizé un ensayo clinico controlado que incluyé pacientes del
servicio del hemodinamia programados de manera electiva para procedimientos de radiologia
intervencionista bajo sedacion. El grupo | recibié dexmedetomidina a dosis de 0.5ugr/kg como disis
de carga y 0.2ugr/kg como mantenimiento, y el grupo 2 recibié midazolam a dosis de 0.03 mg/kg y
0.2 mg/kg/hr. Se evalué el grado de sedacién con la escala de Ramsay, la presencia de dolor con
la EVA Yy variables hemodinamicas.

RESULTADOS. De los 42 pacientes, 21 se incluyeron en el grupo dexmedetomidina y 21 en el
grupo Midazolam. No existieron diferencias significativas en cuanto a la edad y género. Al evaluar
las variables hemodindmicas se encontré diferencia estadisticamente significativa al comparar los
grupos, sin embargo, clinicamente sélo hubo significancia en cuanto a la frecuencia cardiaca. El
midazolam fue mas eficaz que la dexmedetomidina para sedacion. El grado de analgesia con la
escala visual analoga fue mayor en los pacientes que recibieron dexmedetomidina que en los que
recibieron midazolam. El tiempo de recuperaciéon con dexmedetomidina fue claramente menor que
con el uso de midazolam

CONCLUSIONES Las ventajas del uso de dexmedetomidina sobre el midazolam a las dosis
utilizadas en este estudio son mejor grado de analgesia, menor tiempo de recuperacion y egreso
en menor tiempo de la ucpa. A pesar de que se observan mayores cambios hemodinamicos con el
uso de dexmedetomidina, estos no son severos a las dosis y velocidad de infusion utilizadas en
este estudio.

Palabras Clave: sedicidn, analgesia, dolor, radiologia, intervencionita, hemodinamia.



SEDACION Y CAMBIOS HEMODINAMICOS CON
EL USO DE DEXMEDETOMIDINA EN
COMPARACION CON MIDAZOLAM PARA PROCEDIMIENTOS
DE RADIOLOGIA INTERVENCIONISTA MARCO TEORICO

2.-MARCO TEORICO

Se dice que el filésofo griego Dioscérides us6 por primera vez el término
“anestesia” en el siglo | d.C. El término fue definido después como “un defecto de
sensacién”, y de nuevo en la Enciclopedia Britanica en 1771 como “privacién de
los sentidos”. Actualmente la palabra anestesia denota un estado similar al suefio
que hace posible la practica de la cirugia. Aunque en la actualidad la
anestesiologia se basa en un fundamento cientifico, la anestesia es aun en alto
grado una mezcla de ciencia y arte. Los cinco componentes principales de la
anestesia son: 1.- anestesia y analgesia 2.- relajacién neuromuscular 3.- amnesia
4.- hipnosis 5.- proteccion neurovegetativa. Existen también técnicas en sedacion
para procedimientos menores entre las cuales se encuentra la sedacién conciente

y la sedacion profunda.

La sedacion se refiere a los medios farmacoldgicos y no farmacoldégicos para
deprimir el sistema nervioso central y reducir la ansiedad e irritabilidad. Kraus y
Green dan la siguiente definicion de sedacién moderada: Medicacion controlada
de un estado de alerta deprimido conciente que |I) Mantiene los reflejos concientes,
II) El paciente mantiene ventilacion continua e independiente, Ill) permite la propia
respuesta verbal del paciente a estimulos verbales o fisicos. (1)

Los procedimientos de diagnésticos y terapéuticos realizados en la sala de
hemodinamia de rayos X a menudo provocan dolor y ansiedad los cuales deben
ser controlados conservando la ventilacién espontanea la capacidad de responder
a oOrdenes comandadas. Las metas que deben ser alcanzadas para estos

procedimientos son: 1) Proveer sedacién, analgesia, ansiolisis durante la



realizacion del procedimiento terapéutico o diagnostico, 2) control sobre
movimientos o0 comportamiento indeseable que no permita la realizacién del
procedimiento radioldgico intervencionista, 3) rapido retorno de la conciencia del
paciente 4) minimizar eventos adversos relacionados con la sedacion y analgesia.
(2)

Se han utilizado diferentes tipos de farmacos para proporcionar sedacién vy
analgesia en la salas de rayos X entre los que se encuentran los a) hipnéticos y
sedantes como las benzodiacepinas, propofol, ketamina, b) analgésicos: no
esteroideos y opioides c) anestésicos volatiles d) anestésicos locales e) farmacos

alfa 2 agonistas . (3)

Dentro de éstos medicamentos los mas utilizados por sus caracteristicas que les
permiten acercarse a las metas de la sedacion en radiologia intervencionista son

el propofol, ketamina, midazolam. (4)

El midazolam es una benzodiazepina de corta accion hidrosoluble disponible en
formula acida pH 3.5 que produce irritacion local minima de inyeccién intravenosa
o intramuscular. Al inyectarse en un pH fisiol6gico se convierte en liposoluble por
reordenacién intramolecular. Tiene propiedades ansioliticas, amnésicas,
sedantes, hipnéticas, anticonvulsivas y relajantes musculares dadas por

mediadores raquideos.

Su férmula es: 8-cloro-6-(2- fluorofenil)-1 metil- 4H- imidizol [1,5- a] [1,4]

hidrocloridrato benzodiazepina.

El mecanismo de accién de las benzodiazepinas es potenciar el efecto inhibitorio
del acido gamma-aminobutirico (GABA) en las neuronas del sistema nervioso
central en los receptores benzodiazepinicos. Estos receptores estan localizados
cerca de los receptores del GABA dentro de la membrana neuronal.



La combinacién del GABA ligando/receptor mantiene un canal del cloro abierto
ocasionando hiperpolarizacién de la membrana haciendo a la neurona resistente

a la excitacion.

La fijacion a proteinas va de 80 al 90%. Su metabolismo es hepatico por la enzima
P450-A por hidroxilacion del grupo metilo del anillo imidazol fusionado,
produciendo un compuesto alfa-hidroxilado con actividad biolégica, que se elimina
una hora después de su conjugacion con acido glucurénico. La vida media es de
dos horas + 0.6. Se piensa que midazolam tiene efectos de disminuir el dolor
postquirurgico.(5-6)

La Dexmedetomidina es un alfa 2 adrenorreceptor agonista con efectos de
sedacién, analgesia, ansiolisis y estabilizador hemodinamico perioperatorio.

Tiene un volumen de distribuciéon de 200 aproximadamente y un aclaramiento de
0.5 Lts/min después de la infusion intravenosa. La eliminacion de

dexmedetomidina 150ugr es aproximadamente 30 minutos.

Los efectos cardiovasculares son de disminucion de la frecuencia cardiaca,
metabolismo, y contractilidad; y un aumento transitorio de presion arterial pero
disminuye el gasto cardiaco por la estimulacion de los receptores postuniéon
vasculares alfa-2. Tiene minimos efectos sobre la ventilacién, sin efectos de
hipercapnia ni hipoxia. A nivel renal promueve la diuresis y natriuresis; disminuye
la produccién de vasopresina; disminuye la concentracibn de catecolaminas

séricas, y estimula la agregacion plaquetaria.(7)

Debido a que la dexmedetomidina y el midazolam son usados para sedacion
conciente con buenos resultados se plantea la pregunta de cual de los dos sera el
optimo para dicha sedacién en pacientes de procedimientos invasivos de
hemodimamia del servicio de rayos X de radiologia intervencionista, dando la
analgesia necesaria ademas de la ansiolisis y sedacién con control autbnomo de

la via aérea y respuesta a 6rdenes del realizador del procedimiento, ademas de



una temprana recuperacién para un alta del servicio de anestesiologia los mas

pronto posible sin efectos de anestésicos.

En un estudio preliminar (8) realizado en nifios se encontré un mejor control de
sedacién en 60 % con dexmedetomidina que con midazolam y recuperacién para
alta de servicio de unidad de cuidados postanestésicos siete minutos antes con
dexmedetomidina en sedacién conciente contra midazolam, por lo que en éste
estudio se intetntara probar la ventajas que da la dexmedetomidina sobre

midazolam en pacientes adultos.



3.-PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

¢, Sera la dexmedetomidina mas eficaz que el midazolam para sedacién conciente

en pacientes sometidos a procedimientos de radiologia intervencionista?

¢La analgesia sera mayor en los pacientes que reciben dexmedetomidina que

con midazolam para procedimientos de radiologia intervencionista?

¢El tiempo de recuperacion serd mas corto en los pacientes que reciben
dexmedetomidina que en los que reciben midazolam para procedimientos de

radiologia intervencionista?

¢, Se observaran mayores cambios hemodinamicos en los pacientes que reciben
dexmedetomidina que en los que reciben midazolam para procedimientos de

radiologia intervencionista?



4.-HIPOTESIS

La dexmedetomidina es mas eficaz que el midazolam para sedacion conciente en

pacientes sometidos a procedimientos de radiologia intervencionista.

La analgesia es mayor en los pacientes que reciben dexmedetomidina que en los
que reciben midazolam para procedimientos de radiologia intervencionista.

El tiempo de recuperacibn es mas corto en los pacientes que reciben
dexmedetomidina que en los que reciben midazolam para procedimientos de

radiologia intervencionista.

Se presentan mayores cambios hemodinamicos en los pacientes que reciben
dexmedetomidina que en los que reciben midazolam para procedimientos de

radiologia intervencionista.

5.-OBJETIVOS

Demostrar que la Dexmedetomidina es mas eficaz que el midazolam para
sedacion conciente en pacientes sometidos a procedimientos de radiologia

intervencionista.

Demostrar que la sedacion conciente con dexmedetomidina da ademas

analgesia comparada con la sedacion conciente con midazolam.

Demostrar que la recuperacion de la sedacién conciente con dexmedetomidina

es mas rapida que la sedacién conciente con midazolam.

Demostrar que se presentan mayores cambios hemodinamicos en los pacientes
que reciben dexmedetomidina que en los que reciben midazolam para

procedimientos de radiologia intervencionista.



6.-MATERIAL Y METODOS

1.- DISENO Ensayo clinico controlado.

2.- UNIVERSO DE TRABAJO

Quedara constituido por los pacientes que acuden al Servicio de Radiologia e
Imagen del Hospital de Especialidades del CMN Siglo XXI, y que son
programados para estudios de  radiologia intervencionista en sala de

hemodinamia.

3.- DESCRIPCION DE LAS VARIABLES

INDEPENDIENTE Dexmedetomidina

Midazolam

DEPENDIENTE  Sedacion Conciente: estado médico controlado de depresion
de la conciencia que permite mantener todos los reflejos de defensa de la via
aérea, el paciente conserva su habilidad de mantener su via aérea libre en forma
independiente y continua; permite una adecuada respuesta al estimulo fisico o
verbal; hay respuesta a 6rdenes verbales. Es decir, el paciente esta tranquilo, no
dormido. No necesariamente cursa con analgesia, o si se ha combinado un

analgésico con el sedante, permite procedimientos de un nivel de dolor muy leve.

El nivel de sedacion es evaluado mediante la Escala de Ramsay:
Nivel 1 - paciente despierto, ansioso o agitado.

Nivel 2 - paciente despierto, tranquilo, orientado y colaborador.
Nivel 3 - despierto, pero sélo responde a érdenes.

Nivel 4 - dormido con respuesta rapida a érdenes.

Nivel 5 - dormido con respuesta tardia.

Nivel 6 - sin respuesta.



Analgesia: Es todo procedimiento médico que calma o elimina el dolor.
Etimol6gicamente procede del prefijo griego a-/an- (carencia, negacion), y algos,
dolor. Esta puede evaluarse mediante la escala visual analoga del dolor (EVA)
que consiste en una linea recta, habitualmente de 10 centimetros de longitud,
con las leyendas "sin dolor " y "dolor maximo " en cada extremo en la cual el
paciente anota en la linea el grado de dolor que siente de acuerdo a su percepcién

individual, midiendo el dolor en centimetros desde el punto cero (sin dolor).

Tiempo recuperacion: Es el periodo de tiempo que tarda el paciente en recobrar
un nivel 16 2 en la escala de Ramsay.

4.- SELECCION DE LA MUESTRA
A) TAMANO se tomaran 24 pacientes calculados a partir de otro estudio
similar preliminar a este estudio valor Delta de 0.60 Pi1 0.80, Pi2 0.20.

(Za+ZB)? o
N=2

B) CRITERIOS DE INCLUSION

Pacientes ASA I, Il 'Y Il sometidos a procedimiento radiolégico
intervencionista.

C) CRITERIOS DE NO INCLUSION

Pacientes con hepatopatia, déficit neurolégico o inestabilidad
hemodinamica.

D) CRITERIOS DE EXCLUSION
Pacientes que presenten crisis convulsivas.



7.- PROCEDIMIENTOS
1.- Se capturardn pacientes de UCPA de hemodinamia programados para

procedimiento intervencionista radiolégico.

2.- Se revisara expediente clinico especialmente criterios de inclusién y exclusién.

3.- Se monitorizara paciente con PANI , cardioscopio, oximetro de pulso.

Se medira Ramsay y EVA antes de administrar medicamento; al término del bolo
de impregnacion, a los 20 y 30 minutos de la infusion, al término de la infusién, y
cada 10 minutos hasta su alta de UCPA.

4.-Se registrara la Tension arterial y Frecuencia cardiaca durante cada
procedimiento.
5.-Se egresara de UCPA cuando el paciente presente un Ramsay de 2 y escala
de Aldrete 9.

El cegamiento se llevara a cabo por médico anestesidlogo preparando
medicamentos que a continuacion se describen para ser aplicado por médico

residente de anestesiologia.

A su llegada a la sala del procedimiento se elegiran a los pacientes mediante una
tabla de numeros aleatoria para asignarlos a uno de dos grupos: bajo seleccién al
azar del paciente se administrara midazolam 0.03 mg/kg en solucion NaCl al
0.9% 250cc para pasar en 10 minutos, seguido de una infusion de midazolam 0.2
mg/kg/hr en NaCl al 0.9 %; o dexmedetomidina 0.5ugr/kg en solucion NaCl al
0.9% 250cc para pasar en 10 minutos, seguido de una infusion de solucion NaCl
al 0.9% con dexmedetomidina 0.2 pgr/kg /hr.



Se administrara fentanilo 50ugr IV en caso de dolor como rescate; atropina 0.1
mg/kg en caso de bradicardia y efedrina 0.1 mg/kg dosis respuesta en caso de
PAM menor de 50mmHg o TA diastélica menor de 50mmHg.

Terminado el acto invasivo pasara a Unidad de Cuidados Postanestésicos donde

se evaluarda su alta con criterios arriba descritos.

Se pasara visita postanestésica a las 24 horas para revisar evolucién en caso de
paciente hospitalizado.



8.- RESULTADOS

Se tomaron un total de 42 pacientes distribuidos en dos grupos. Grupo No.1
dexmedetomidina (21 pacientes) y grupo No.2 midazolam (21 pacientes). El grupo
dexmedetomidina contd con 11 mujeres (52.4%) y 10 hombres (47.6%). El grupo
midazolam contd con 10 mujeres (47.6%) y 11 hombres (52.4%).

En cuanto a edad el grupo dexmedetomidina tuvo una media de 48.83 afos con
una varianza de 133.6. El grupo midazolam tuvo una media de 49.86 afnos y una
varianza de 49.0, con p 0.629 estadisticamente no significativa.

En cuanto al ASA se obtuvieron en el grupo dexmedetomidina 13 pacientes ASA
2 (61.9%) y 8 pacientes ASA 3 (38.1%). En el grupo midazolam se obtuvieron 12
pacientes ASA 2 (57.1%) y 9 pacientes ASA 3 (42.9%).

Se realizé la comparacion del grado se sedacién con la escala de Ramsay
encontrando una mediana de 3.5 para el grupo de dexmedetomidina y de 4.4 para
el grupo de midazolam con una p de 0.001 estadisticamente significativa.

Se observo que el tiempo de recuperacion con dexmedetomidina fue de 42.24
+4.65 minutos y con el uso de midazolam fue de 52.67 £7.17, con una p de 0.000
estadisticamente significativa.

Se comparé el grado de analgesia con la escala visual analoga encontrando
mediana de 1.1 para el grupo de dexmedetomidina y 2.8 para el grupo de
midazolam con una p de 0.002 estadisticamente significativa.

Se comparé tensién arterial sistélica encontrando mediana de 112.14+9.4 para el
grupo de dexmedetomidina y para el grupo de midazolam 119.62+7.61 con una
p de 0.007 estadisticamente significativa.



Se comparo6 tension arterial diastélica encontrando mediana de 69.76+6.16 para el
grupo de dexmedetomidina y 73.76+6.03 para el grupo de midazolam con una p
de 0.04 estadisticamente significativa.

Se compard frecuencia cardiaca encontrando mediana de 64.62+4.99 para el
grupo de dexmedetomidina y para el grupo de midazolam 78.48+9.08 con una

p de 0.007 estadisticamente significativa.

Se administré dosis de rescate de fentanil en 2 (9.5%) pacientes en el grupo de
dexmedetomidina y en el grupo de midazolam en 3 pacientes (14.3%).

No fue necesaria la administracién de atropina ni efedrina.



9.-DISCUSION

Los datos obtenidos reflejan parcialmente lo esperado, dando por acepada
parcialmente las hipétesis.

En los datos demograficos se encontraron grupos homogéneos en cuanto el
namero de hombres y mujeres. Las edades fueron similares entre ambos grupos
sin diferencia significativa.

La comparacién del grado se sedacién con la escala de Ramsay mostr6 que el
midazolam es mas eficaz que la dexmedetomidina alcanzando con midazolam
mayor valor de Ramsay, contrario a lo esperado con el planteamiento de las
hipotesis. Koroglu (7) describe mejor sedacion con dexmedetomidina que con
midazolam. No se cumple la hipotesis propuesta. Lo anterior podria explicarse por
las dosis utilizadas y el método de administracion.

Al comparar el grado de analgesia con la escala visual andloga se encontré que
esta es mayor en los pacientes que recibieron dexmedetomidina que en los que
recibieron midazolam como se describe en la literatura. Sin embargo, fue
necesario aplicar dosis de fentanil descrita en dos pacientes.

El tiempo de recuperacién con dexmedetomidina fue claramente menor que con el
uso de midazolam con una p de 0.000 estadisticamente significativa cumpliendo
con la hipotesis propuesta.

Al comparar cambios hemodinamicos, se encontraron mayores cambios en cuanto
a tension arterial sistélica, diastélica y frecuencia cardiaca con valores de p
estadisticamente significativos. Sin embargo los resultados obtenidos con tensién
arterial sistélica y sistolica diastélica tienen poca trascendencia clinica aunque
sean estadisticamente significativos. Los resultados en la frecuencia cardiaca
reflejaron importancia clinica y fueron estadisticamente significativos, presentando
mayores cambios con el uso de dexmedetomidina mostrando disminucién en la

frecuencia cardiaca, cumpliendo con la hipotesis.



10.-CONCLUSIONES

Las ventajas del uso de dexmedetomidina sobre el midazolam para sedacién
conciente en pacientes sometidos a procedimientos de radiologia intervencionista,
a las dosis utilizadas en este estudio son mejor grado de analgesia, el menor
tiempo de recuperacion y por consiguiente egreso en menor tiempo de la ucpa. A
pesar de que se observan mayores cambios hemodinamicos con el uso de
dexmedetomidina, estos no son severos a las dosis y velocidad de infusién
utilizadas en este estudio. Sin embargo, sabemos que lo anterior es dosis y
velocidad de infusién dependiente, llegando a en su caso ser necesaria la
utilizacién de medicamentos como atropina y/o efedrina. Seria util realizar estudios
similares mas amplios, ya que la mayor parte de estudios similares descritos en la

literatura estan realizados en pacientes pediatricos.



CUADRO I. CARACTERISTICAS GENERALES

DEXMEDETOMIDINA| MIDAZOLAM

No. SUJETOS 21 21
EDAD (ANOS) 48.83 49.86
SEXO (F/M) % 52.4/47.6 47.6/52.4
ESTADO FiSICO ASA 2 (%) 61.9 57.1

ESTADO FiSICO ASA 3 (%) 38.1 42.9




RAMSAY
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Gréfica 1 .Representa el valor expresado en promedio + desviacion estandar deL RAMSAY.
Los circulos negros representan al grupo tratado con dexmedetomidina y los blancos con
midazolam.



EVA

20 min 30 min 50 min 60 min 70 min

0 i I @

Gréfica 2 .Representa el valor expresado en promedio + desviacion estandar de la escala visual
analoga EVA. Los circulos negros representan al grupo tratado con dexmedetomidina y los
blancos con midazolam.
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Gréfica 3. Representa el valor expresado en promedio + desviacion estandar de la tension
arterial sistdlica. Los circulos negros representan al grupo tratado con dexmedetomidina y el
punto blanco representan al grupo tratado con midazolam.
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Gréfica 4. Representa el valor expresado en promedio + desviacion estandar de la presion
arterial diastélica. Los circulos negros representan al grupo tratado con dexmedetomidina y los
blancos representan al grupo tratado con midazolam.
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Gréfica 5. Representa el valor expresado en promedio + desviacion estandar de la frecuencia
cardiaca. Los circulos negros representan al grupo tratado con dexmedetomidina y los blancos
representan al grupo tratado con midazolam.
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