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. RESUMEN:

INTRODUCCION. En la actualidad se define a la premedicacion como la
administracion de medicamentos sedantes o tranquilizantes destinados a calmar
la angustia de los pacientes antes de la anestesia. Aunque en la actualidad se
ocupa muy poco la premedicacion en pacientes pediatricos ambulatorios por el
riesgo de sedacidn excesiva asi como alteraciones hemodinamicas, algunos de
los farmacos con los cuales podemos lograr este efecto son las benzodiacepinas,
opioides, barbituricos, inductores,ketamina y dexmedetomidina, tomando en
cuenta las ventajas de este ultimo farmaco encontramos que no presenta mal
sabor, dolor o ardor en el sitio de aplicacion (propofol y midazolam), sialorrea,
hipertension intra-gastrica o efectos psicomiméticos (ketamina) o depresion
respiratoria (opioides). Con la informacion anterior y sabiendo que la poblacién
pediatrica es una de las mas vulnerables es por eso que se toma en consideracion
a la Dexmedetomidina como medicamento para sedacidon. En la actualidad se
cuenta con poca informacion que nos hable de las grandes ventajas de este
farmaco como premedicacién y de la aplicacion por estas dos vias de

administracion en los pacientes pediatricos.

OBJETIVO. Describir la efectividad y seguridad de la dexmedetomidinaintra-nasal
y oral como premedicacidn en pacientes pediatricos programados para cirugia

ambulatoria en el INPy sus efectos sobre la agitacion postoperatoria.

MATERIAL Y METODOS. Se realiza un estudio descriptivo, experimental,

prospectivo y longitudinal, donde se valora la seguridad y eficacia de la



premedicacion con dexmedetomidina y el grado de agitacién postoperatoria en
nifos entre los 2 y 10 afilos sometidos a cirugia ambulatoria en el Instituto Nacional
de Pediatria; registrando los efectos hemodinamicos (tension arterial y frecuencia
cardiaca), y por medio de la escala de agitacion post-operatoria (PAED) evaluarla
en el area de recuperacion. Previa firma de consentimiento informado por el
representante legal del paciente. Se incluyen a pacientes de ambos géneros, con

asa | y Il. Los resultados seran resumidos mediantes estadistica descriptiva.

Il. PREGUNTA DE INVESTIGACION
¢Es la dexmedetomidina segura y efectiva como pre-medicacion anestésica en

nifos sometidos a cirugia ambulatoria?

ll. INTRODUCCCION

En la practica de la anestesiologia pediatrica, el periodo preoperatorio es de
crucial importancia ya que es aqui, donde ocurre un periodo de mayor estrés, en
especial en la poblacion pediatrica; es por eso que el uso de ansiolitico como las
benzodiacepinas, barbituricos, opioides, ketamina y dexmedetomidina, nos ayudan
a disminuir este periodo, asi como facilita la separacion de los padres, y ayuda a

una mejor aceptacion en la induccion con mascarilla facial.

ANTECEDENTES

El primer alfa-2 adrenoceptor agonista fue sintetizado al comienzo de la

década de 1960 para ser usado como descongestionante nasal, evolucionando



hasta lo que hoy conocemos como la dexmedetomidina la cual es un d-
enantiomerodexmedetomidina, farmaco alfa-2 adrenérgico derivado imidazolico de
caracter lipofilico, altamente especifico’. (El inserto del medicamento se encuentra

en el anexo 2).

La dexmedetomidina fue aprobada en los Estados Unidos por la Food and
drugsAdministration(FDA) a finales de 1999 para su uso en seres humanos como
medicacion de corta duracion (menos 24 horas) para sedacién/analgésia en la
unidad de cuidados intensivos (UCI). Sus propiedades unicas lo convierten en un
modelo adecuado para la sedacion y la analgesia durante todo el periodo
perioperatorio por sus propiedades es similar a las benzodiacepinas pero con

efectos colaterales menos deletereos.’

El efecto hipnético es mediado por la hiperporalizacion de las neuronas
noradrenérgicas en el locus ceruleo del tronco cerebral (region de modulacién de
la vigilia). A dosis sedante, disminuye de forma dosis dependiente las
concentraciones de GMPc. Al unirse, suprime a los receptores a-2A, disminuyendo
la liberacion de noradrenalina, produciendo reduccion noradrenergica en la via

ascendente hacia la corteza.'

En los ultimos anos, la dexmedetomidina ha tomado una gran importancia
en la anestesiologia pediatrica en estudios de resonancia magnética, endoscopias
y sedacién en pacientes con ventilacion mecanica.*°Ard y cols. Reportan su uso

para craniectomias descompresivas en nifios con buenos resultados.®



INCIDENCIA

Al menos el 60% de los pacientes pediatricos experimentan ansiedad. Los
nifos pueden volverse no cooperadores al tiempo de separacion de los padres, la
venopuncion o aplicacién de la mascarilla facial. La ansiedad no tratada puede
inducir aumento del dolor postoperatorio, mayor requerimiento de analgesia,
agitacion a la emersion e incluso efectos psicolégicos y problemas de
comportamiento en el postoperatorio. A pesar de los muchos avances en
intervenciones no farmacolégicas, en la practica todavia se basan en la pre-

medicacion con sedantes.’
USOS CLINICOS

Kain y Col. demostraron que el 54% de sus sujetos tenian patrones de
comportamiento a las 2 semanas y el 20% continuaron con patrones hasta 6
meses. Encontrando que los nifilos con ansiedad preoperatoria tenian mayor
puntuacion de excitacién en la unidad de cuidados post-anestésicos (PACU) y
comportamientos negativos en el hogar como: malos suefios, despertar llorando,

ansiedad de separacion y berrinches.’

La medicaciéon mas utilizada para reducir la ansiedad en la poblacién pediatrica
preoperatoria es el Midazolam. Se ha demostrado ser mas eficaz que el control
parental o un placebo. La dexmedetomidina, proporciona sedacion, asi como
analgesia, se ha demostrado que reduce la agitacion postoperatoria cuando se da

por via intravenosa durante el periodo intraoperatorio.®

Berkenbosch JW y Col. reportaron su experiencia con dexmedetomidina
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oral en 61 nifios con alteraciones neuronales para facilitar la colocacion de
accesos venosos periféricos y como agente pre-anestésico en cuatro nifios,
administrando dosis entre 1.0 - 4.2 ug/kg, 45 a 60 minutos antes del

procedimiento.®

Anttila M y Col. reportan que la biodisponibilidad de la dexmedetomidina
por via sublingual es de 82%, con una concentracion plasmatica maxima
alcanzada a los 90 minutos, con un tiempo de latencia de 10-15 minutos. La
biodisponibilidad por via oral de 16% con una concentracion plasmatica maxima

alcanzada a las dos horas con un tiempo de latencia entre 30 y 50 minutos.®™

Otra de las aplicaciones de la dexmedetomidina se basa en la disminucién
de la agitacion post-anestésica también denominada delirio post-anestésico o
excitacion post-anestésica (EA/ED)'!, es una condicién clinica que aparece en el
postoperatorio inmediato, en el cual el nifio al despertar de la anestesia,
experimenta alteraciones en la orientacion y estado mental que van desde estados
de confusion, letargia y alteraciones de la percepcion, hasta comportamiento

violento y nocivo, hipersensibilidad a estimulos e hiperreactividad motora.

Varios agentes farmacolégicos pre, intra y postoperatorios inmediatos como
analgésicos se utilizaron con el fin de reducir la aparicion de agitacion
postoperatoria después de la anestesia a base de sevoflurane, con resultados

variables. Los Alfa-2 agonistas tienen propiedades sedantes y analgésicos sin
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depresion respiratoria significativa en dosis clinicas. Kulka y Col '“, y Bock y Co

en su estudio con 2 mg/kg y 3 mg/kg con clonidina, respectivamente; reportaron



una disminucion en agitacién postoperatoria y ningun retraso en el alta del
paciente. Ibacache y Coll. Informaron de que otro agonista de los receptores
adrenérgicos a2, la Dexmedetomidina redujo efectivamente la agitacion
postoperatoria después de la anestesia con sevoflurane en cirugia pediatrica y
procedimientos no quirdrgicos en pacientes hospitalizados y pacientes

ambulatorios.™

Las propiedades de un anestésico ideal para la cirugia ambulatoria incluyen
poseer un inicio de accion suave y rapida, producir hipnosis, amnesia, analgesia,
estar desprovisto de efectos colaterales indeseados y proporcionar una rapida
recuperacion post-anestésica, como también analgesia residual en el

postoperatorio y ser una buena opcidn con relacion al costo/beneficio’.

La dexmedetomidina presenta ventajas en comparacion con otros
medicamentos por su facil almacenamiento, diversidad y seguridad en la

administracion con la ventaja de utilizar un volumen pequefio e insipido.

Comparada con otros ansioliticos, la dexmedetomidina via oral presenta
menores puntajes de dolor, agitacion, vémitos, temblores, menor trastorno
psicomotriz en el periodo postoperatorio inmediato y un menor grado de amnesia
anterograda. La tension arterial media y la frecuencia cardiaca se mantienen
estables durante los periodos intra y postoperatorio sin presencia de hipotension

severa o0 depresion respiratoria.



ESCALAS DE VALORACION PARA SEDACION Y AGITACION EN PACIENTES

PEDIATRICOS.

Uno de los objetivos mas importantes en la anestesiologia pediatrica es
garantizar un adecuado confort y tranquilidad al paciente y sus familiares, es por
eso que la premedicacidon anestésica juega uno de los papeles mas importantes,
permitiendo tener una aceptacion del paciente a la separacion de los padres, y

una aceptacion adecuada del procedimiento anestésico.

Para poder cuantificar el grado de sedacion se utilizan escalas basadas en

valoraciones clinicas y/o monitorizacion no invasiva

Existen gran variedad de escalas para sedacion (Ramsay, Yate, Rosen,
Cambridge, Bruselas, SAS, MOOA/SS), pero las mas utilizadas son Ramsay,
MOOA/SS (ModifiedObserver'sAssessment of Alertness/SedationScale), SAS y
Glasgow-cook, estas dos ultimas en pacientes intubados. La primera escala para
valoracion la sedacion que surgié fue creada por Ramsay en 1974, se emplea
rutinariamente en UCI (Unidad de Cuidados Intensivos) pero no valora
adecuadamente los estados de agitacion y sedacion.

La escala (ModifiedObserver'sAssessment of Alertness/SedationScale)
(MOAA/S) tiene una especificidad de 100% y sensibilidad de 59% para evaluar el

grado de sedacién."’

En la escala de MOAA/S se valoran cinco puntos los cuales van desde despierto
(como el numero 5) hasta totalmente dormido sin respuesta a estimulos (como

numero 1).
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Deepak compar6 la escala de MOOA/SS, una de las mas utilizadas en
investigacion, con la administracion de midazolam y dexmedetomidina en donde
se observd una adecuada sedacion en pacientes premedicados con

dexmedetomidina®’.

La Escala Pediatrica de Delirium del Despertar de la Anestesia
(PediatricAnesthesiaEmergence Delirium) es una herramienta validada para el
diagndstico de la agitacion con una sensibilidad de 64% y especificidad de 86%

con un puntaje por encima de 10 puntos.

Se desarrollé con el objetivo de minimizar los errores en la evaluacion clinica de

la agitacion en nifios. Esta escala se compone de cinco items:

1) el nifio hace contacto visual con el cuidador;

2) las acciones del nifo tienen un proposito;

3) el nino es consciente de su entorno;

4) el nino esta inquieto;

5) el nifo esta inconsolable.

Los puntos 1, 2 y 3 se califican de 4 a 0, donde 4 = no todas; 3 = s6lo un poco; 2 =
bastante; 1 = mucho; 0 = Extremadamente, mientras que los puntos 4 y 5, se
puntuan de 0 a 4, donde 0 = no en absoluto; 1 = sélo un poco; 2 = bastante; 3 =

mucho; y 4 = extremadamente.

Una vez que las respuestas a cada item se han convertido en puntajes, se suman,
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con el grado de agitacion correspondiente a la puntuacion total; cuanto mayor es
la puntuacion, mas agitacion del nifo, se catalogan los puntajes menores de 10
como No agitacion, Puntajes entre 10 y 15 como Agitacién y Puntajes mayores a

15 como Agitacidn severa.

Aunque la escala PAED ha demostrado ser util y confiable, se han identificado
ciertas limitaciones, principalmente la dificultad para diferenciar la agitacién
postanestésica de los sintomas del dolor postoperatorio. Sin embargo, se esta de
acuerdo en que el uso de la escala PAED es util para la metodologia de las
investigaciones en esta area. Especialmente cuando el dolor postoperatorio ha

sido descartado como la causa de la agitacion postoperatoria.

Persisten los retos, relacionadas con las definiciones basicas y la necesidad de

instrumentos para diagnosticar y evaluar la agitacién postoperatoria. '®'°

IV. Planteamiento del problema

La Dexmedetomidina, en la actualidad se utiliza como farmaco coadyuvante
en la anestesia, como analgésico en paciente con dolor de dificil control, hay
articulos que lo describen como farmaco protector: renal, cerebral, cardiaco. Pero
muy poco se sabe acerca del uso como sedante en pacientes pediatricos es por
eso que se estudid la seguridad y eficacia como premedicacion registrando
cambios hemodinamicos y agitacién postoperatoria con la administracion de estas
dos vias de aplicacién en los pacientes programados para cirugia ambulatoria en

nuestro hospital.
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V. Justificacion

Tanto en la literatura universal como en nuestro hospital no se cuenta con la
informacion necesaria del comportamiento de la Dexmedetomidina como
premedicacion en la poblacion pediatrica con las vias de administracionintra-nasal
y oral. Describir los efectos producidos por este medicamento, nos ayuda a

normar conductas terapéuticas mejores en nifios sometidos a cirugia ambulatoria.

VI. OBJETIVOS

VI.1.0OBJETIVO GENERAL

Describir la efectividad y seguridad de dos vias de administracion de
Dexmedetomidina (oral e intra-nasal) como pre-medicacion anestésica en
pacientes pediatricos sometidos a cirugia ambulatoria y su efecto en la agitacion

postoperatoria.

VI.2. OBJETIVO ESPECIFICOS

En nifos sometidos a cirugia ambulatoria.

e Describir la efectividad de la administracion de Dexmedetomidina oral e

intra-nasal como pre-medicacidn anestésica.

e Describir la seguridad de la administracion de Dexmedetomidina oral e

intra-nasal como pre-medicacidn anestésica.
e Describir el grado de agitacion en los pacientes premedicados con

dexmedetomidina oral e intra-nasal.
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VII. HIPOTESIS.

e Después de la aplicacion de la Dexmedetomedina se espera tener un
maximo de bradicardia de2% de los casos y de hipotension arterial en
menos del 5%.

e Después de la aplicacion de la dexmedetomidina se espera tener un grado
de agitacion menor de 10, a los 30 min del postoperatorio inmediato.(Escala

de PAED). Anexo 1.

VIil. DISENO DEL ESTUDIO

Se realizé un estudio experimental, descriptivo, prospectivo y longitudinal

IX. Poblacion

IX.1 Poblaciéon Obijetivo

Pacientes pediatricos sometidos a cirugia ambulatoria

IX.2 Poblacion Elegible

Nifios atendidos en el Instituto Nacional de Pediatria del 1 de junio de

2017 al 15 de jullio de 2017.
X. CRITERIOS DE SELECCION
X.1. Criterios de inclusion
e Pacientes pediatricos de entre 2 y 10 anos.

e Cualquier Sexo.

14



Estado fisico ASA | y Il sometidos a cirugia ambulatoria. (Anexo 1,tabla
11))

Pacientes que acepten participar en el estudio y firmen carta de

consentimiento informado.

X.2. Criterios de exclusion

Pacientes con antecedentes de hipersensibilidad al farmaco de estudio.
Pacientes en tratamiento con agentes sedantes y anticonvulsivantes.
Pacientes con infecciones respiratorias recientes en las ultimas 2
semanas.

Pacientes con alteraciones cognoscitivas y retraso psicomotor.
Pacientes con antecedentes de patologia cardiaca.

Pacientes con hemoglobina inferior a 10 g/dL.

Pacientes que se encuentres participando en otro estudio
simultaneamente.

Pacientes con insuficiencia renal.

Pacientes con enfermedad hepatica.

Pacientes con malformaciones congénitas mayores.

X.3. Criterios de eliminacion

Pacientes que retiren el Consentimiento informado.

Pacientes con bradicardia o hipotension severa refractaria a tratamiento

NOTA. Los pacientes eliminados seran consideradas para el analisis durante el

tiempo que permanecieron en el estudio.
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Xl. MATERIAL Y METODOS

Se realizé un estudio prospectivo, descriptivo, que se baso en la
observaciéon de los cambios hemodinamicos en la pre medicacion vy agitacion
postoperatoria, en 20 pacientes sometidos a cirugia ambulatoria en el Instituto
Nacional de Pediatria a través de la escala de agitacion post-operatoria (PAED).

(Ver anexo1).

Previa seleccion de los pacientes con los criterios ya establecidos, se
dividio a los pacientes en dos grupos: Grupo A: Pacientes premedicados via intra-
nasal con dexmedetomidina a 2 p/kg 40 min antes de la induccién, Grupo B:
pacientes con medicacion preoperatoria con dexmedetomidina via oral a 2 u/kg 40
min antes de la induccion aplicados por anestesidlogo a cargo. La asignacion a

cualquiera de los 2 grupos se realizo de manera no probabilistica en forma alterna.

Se miden y registran, presion arterial media (PAM), frecuencia cardiaca y
saturacion de oxigeno, en tiempo basal, 30, 45 y 60 min posteriores a la
administracion del medicamento, asi mismo se valoro el estado de agitacion
postoperatorio en la unidad de cuidados post anestésicos, a los 5, 10 y 30
minutos de su estancia, la medicion y registro de variables fueron aplicados por el

investigador participante.

Se administrara atropina 0.1 mg/kg en caso de bradicardia severa; en caso de
hipotensién arterial, se aplicara efedrina 0,5 mg/kg cada 3-4 minutos en funcién

de la respuesta.

16



XIl. Variables de estudio.

Variable Definicion conceptual Tipo de variable Unidad de medicion
Edad Tiempo que ha vivido una persona u otro Numeérica continua Afos
ser vivo contando desde su nacimiento.
Sexo Conjunto de las peculiaridades que Cualitativa 1= Hombre
caracterizan los individuos de una especie
dividiéndolos en masculinos y femeninos, y 2= Mujer

hacen posible una reproduccion que se
caracteriza por una diversificacion genética

Frecuencia Cardiaca (FC)

Numero de contracciones del corazén o
pulsaciones por unidad de tiempo

Numeérica continua

Numero por minuto

Tensién Arterial Media
(TAM)

Es la fuerza o presién que lleva la sangre a
todas las partes del cuerpo.

Numeérica continua

Milimetros de mercurio

Escala de Agitacion post-
operatoria en Anestesia
Pediatrica

(PAED)

Se valorara el grado de agitacion post-
operatoria segun apartados de la escala

Cualitativa ordinal

Con:1,2,3 se evalla:
4.- No del todo

3.- un poco

2.- Mas o menos

1.- Muchisimo

0.- Extremadamente
Con: 4, 5 se evalua:
0.- No del todo

1.- Un poco

2.- Mas o menos
3.-Muchisimo

4.- Extremadamente

Servicio Tratante

Servicio responsable de la atencién del
paciente.

Cualitativa nominal

1 = Cirugia General
2 = Cirugia Plastica

3 = Ortopedia

3 = Oftalmologia
4 = Urologia

5 = Otros

Saturacién de Oxigeno

Es la cantidad oxigeno disponible en
sangre

Numeérica continua

Porcentaje (%)

Hipotensién Caida de la presion arterial Cualitativa 0=no
1=Si
Bradicardia Disminucion de la frecuencia cardiaca Cualntitativa 0=no
1=Si
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XIlll. Definiciones operacionales:

1.- Post-operatorio Inmediato: Periodo de tiempo y atencion meédica posterior a
una intervencion quirurgica. Comienza cuando el paciente sale de la anestesia, y
continla hasta que desaparecen los efectos de ésta y hay una recuperacion
suficiente de la operacidn quirurgica realizada.

2.-Infeccidn de vias respiratorias recientes: Presencia de cualquiera de estos
sintomas, rinorrea, congestién nasal, tos productiva o seca, estornudos, dolor de
garganta y/o fiebre, dentro de las 4 semanas previas a la cirugia.

3.-Insuficiencia renal:Historia clinica registrada en el expediente del paciente, o
presencia de creatinina sérica al doble de los valores normales para la edad.

4.- Insuficiencia hepatica:Historia clinica registrada en el expediente del paciente,
0 presencia de transaminasas séricas al doble de los valores normales para la
edad.

5.- Malformaciones congénitas mayores: Se considera en este rubro aquéllas que
comprometan el funcionamiento de un 6rgano y que de no ser corregidas
repercutiran en las expectativas de vida.

6.- Bradicardia: Disminuciénde la frecuencia cardiaca por debajo de 45 latidos por
minuto.

7.- Hipotension arterial:Disminucidén de la presion arterial sistdlica 20 mmHg por
debajo de la presion arterial basal

XIV. VARIABLES DE EFECTIVIDAD.

Grado de agitacion post-operatoria medida por la escala de PAED.

XV. VARIABLES DE SEGURIDAD.

Bradicardia e Hipotensién

XVI. CALCULO DEL TAMANO DE LA MUESTRA

Se desarrolla un estudio piloto en que se incluiran 20 pacientes en total.
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XVII. ANALISIS ESTADISTICO

Se utiliz6 estadistica descriptiva para resumir las variables registradas, las
numéricas mediante mediana minimo y maximo y las categoricas mediante
frecuencias y porcentajes. Se efectud grafico de lineas para mostrar la evolucion

de las variables que se midieron varias veces.
XVIIl. CONSIDERACIONES ETICAS

Para realizar este estudio se siguieron las Guias de Etica Internacional
como declaracion de Helsinski, el Codigo de Nuremberg y el Informe de Belmont y
las regulaciones nacionales en materia de Investigacidon en seres humanos. Se
solicita consentimiento bajo informacion de los representantes legales de cada
paciente. La informacion sera mantenida en forma confidencial y resguardada por

los investigadores del estudio.

XIX. CRONOGRAMA

Actividad Periodicidad
Recepcion de pacientes Mayo—Julio
Captura de datos Mayo - Julio
Analisis de datos Julio
Redaccidén de resultados Julio
Redaccion de discusion y conclusiones Julio
Presentacion del documento final Julio
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XX. FACTIBILIDAD

Recursos humanos:

El grupo de investigacion esta formado por 4 anestesiélogos que participan en las
actividades que se marcan en el protocolo y un metoddlogo que participa en la

elaboracion del protocolo y el analisis de los resultados.

Con relacion a los pacientes, se reclutan 20 pacientes que cumplen con los

criterios de seleccion.

XXI. PRESUPUESTO

El medicamento utilizado es proporcionado por los investigadores participantes del
estudio, los gastos de la cirugia asi como los derivados de la posible
hospitalizacion son absorbidos por los familiares, recursos ya destinados por la

propia intervencidn quirurgica.

XXIl. RESULTADOS

Se registraron un total de 20 pacientes 10 en cada grupo. En cuanto al sexo, 12
fueron masculinos y 8 fueron femeninos. La mediana de edad fue de 5 afos con
un minimo de 2 y un maximo de 9 en el grupo de dexmedetomidina oral y en el
grupo de dexmedetomidina nasal la mediana de 4 con minimo de 2 y maximo de
10; en el tiempo quirdrgico de la dexmedetomidina oral la mediana fue de 75 min
con un minimo de 35 y un maximo de 125 min y en la nasal mediana de 60
minimo 33 y maximo 155, mientras que en el tiempo anestésico en el grupo de

dexmedetomidina oral la mediana fue de 110 min, con minimo de 110 y maximo
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de 180 min con dexmedetomidina nasal mediana de 85 min, minimo de 45 min y

maximo de 205 min, la clasificacion de ASA con mediana de 1, minimo1 y maximo

2 para ambos grupos (Tabla 1).

Tabla 1. VARIABLES NUMERICAS

Dexmedetomidina Oral

Dexmedetomidina Nasal

Variables Mediana Minimo Maximo Mediana Minimo Maximo
Edad 5.1 2 9 4 2 10
Tiempo Quirurgico

(min) 75 35 125 60 33 155
Tiempo Anestesico

(min) 110 70 180 85 45 205
ASA 1 1 2 1 1 2

Se realizaron un total de 20 procedimientos, 5 en el servicio de Cirugia general y

Otorrinolaringologia (25%) cada uno, Cirugia Plastica 4 (20%); de Urologia,

Oftalmologia y Resonancia se realiz6 1 procedimiento (5%), por parte de

Ortopedia de realizaron 3 procedimientos (15%).(Gréfico 1)

Grafico 1. SERVICIOS QUIRURGICOS

Servicio Tratante

d Cirugia general

d Cirugia plastica

2 ORL

d Urologia

< Resonancia
Ortopedia

Oftalmologia
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Con respecto a las variables de seguridad, en relacién a la presion, arterial, hubo 2
pacientes que presentaron hipotension arterial en forma transitoria y que revertié
rapidamente. En la grafica No. 2 se observa la caida de la presion arterial media
en forma significativa (p< de 0.001), sin diferencias en cuanto a la via de

administracion de dexmedetomidina.

Grafico 2.
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Con relacion a la frecuencia cardiaca, ningun paciente presenté bradicardia
importantes, sin embargo hubo caida del pulso (p< de 0.001) sin diferencias
relacionadas a la via de administracion.

Gréafico 3.

Con relacion a la saturacion de oxigeno, hubo un ligero aumento de la misma, sin

embargo éste no fue significativo ni tampoco hubo diferencias relacionadas a la
via de administracion.
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Gréafico 4.

La agitacion basal no es valorable ya que el paciente aun se encuentra bajo
efectos anestésicos por lo que la escala no es aplicable, sin embargo después de
5 minutos de permanecer en la recuperacion se puede ya aplicar la escala ya que
el paciente tiene una emersién completa de la anestesia, en la grafica se puede
observar que la agitacion disminuye paulatinamente en forma significativa
(p<0.001). La disminucién en la agitacion es mayor con la administracion

intra.nasal (p = 0.032)
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Gréafico 5.

XXIIl. DISCUSION

La dexmedetomidina se ha utilizado como herramienta en el manejo de la
agitacion postoperatoria, en nuestro estudio tratamos de ampliar nuestro
conocimiento comprobando su seguridad y efectividad, para utilizarlo como pre
medicacion, con grandes beneficios sobre la disminucion de la ansiedad

preoperatoria y en la agitacion postoperatoria.

Se pudo observar que después de la administracion de dexmedetomidina 2 p/kg
via nasal u oral, registrando las variables hemodinamicas no se obtuvieron

cambios importantes que afectaran la estabilidad del paciente dandonos seguridad
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en su aplicacién, logramos obtener un adecuado grado de disminucién de la
agitacion postoperatoria registrandolo en el area de recuperaciéon, demostrando
su efectividad, observamos que en la viaintranasal es aun mas marcado esta

disminucién de la agitacion, sin embargo es efectivo en las dos vias.

Los pacientes no mostraron signos de desagrado, ni dificultad en la administracion

del medicamento, por lo cual es también muy aceptado por el paciente.

XXIV. CONCLUSIONES

La dexmedetomidina tanto via oral como nasal demostré ser segura y eficaz en el
manejo de la agitacion postoperatoria en pacientes sometidos a cirugia

ambulatoria.

Es importante conocer los efectos de este medicamento para este uso ya que nos
permite ayudar a los pacientes que no pueden ser premedicados o sufren de una

separacion muy brusca de sus padres a disminuir su agitacion al despertar.

Se recomienda utilizarlapre medicacion, con cautela y conocimiento pues nos ha

demostrado ofrecer una gran ayuda.
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ANEXO 1:

Tabla 1

Escala de Agitacion post-operatoria en Anestesia Pediatrica
Comportamiento Nada Solounpoco Unpoco Mucho Extremadamente
Hace contacto visual 4 3 2 1 0

con el cuidador

Las acciones tienen 4 3 2 1 0
un proposito

Consiente con su 4 3 2 1 0
alrededor

Inquieto 0 1 2 3 4
Inconsolable 0 1 2 3 4

1,2, 3 se evaluan: 4.- No del todo, 3.- un poco, 2.- Mas 0 menos. 1.- Muchisimo, 0.-
Extremadamente

4, 5 se evaluan: 0.- No del todo 1.- Un poco 2.- Mas o menos, 3.-Muchisimo 4.-
Extremadamente

El grado de agitaciéon postoperatoria incrementa directamente con el total de los puntajes.

Tabla Il
CLASIFICACION DE LA ASA

I Sano, sin afectacion organica, fisioldgica, bioquimica o psiquiatrica

I Enfermedad Sistémica leve o moderada

1 Enfermedad sistémica grave que amenaza de la vida

vV Paciente con enfermedad sistémica grave, que amenaza continuamente
su vida

V Paciente moribundo, cuyo fallecimiento es previsible, con o sin
intervencidn quirurgica, en las primeras 24 horas.

VI Paciente para procuracion de 6rganos.
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ANEXO 2:

Formato de recoleccidon de datos

Expediente:

Edad:

Genero

Servicio Tratante:

ASA:

Tiempo Quirurgico

Tiempo Anestésico

Signos vitales

Basal 30° 45’ 60’
Saturacion
Fc
PAM

45’ 60’
Sedacion

Basal 5 10° 30°
Agitacion

Eventos adversos
Si No

Bradicardia
Hipotensién arterial
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ANEXO 3:
DEXMEDETOMIDINA:

GENERALIDADES:

Agonista selectivo de los receptores alfa-2 adrenérgicos. sus efectos sedadntes
esta mediado por la inhibicién del locus coeruleus, (nucleonoradrenérgico
predominante), situado en el tronco cerebral. Consigue una sedacion efectiva con

facilidad para despertar, similar al suefiofisiolégico (fase no REM).

Ha demostrado ademas algunos efectos analgésicos y ahorradores de
anestésicos/analgésicos al estimular los receptores alfa2 adrenérgicos del asta
dorsal de la médula espinal. Relativamente libre de efectos depresores

respiratorios.

Efecto simpaticolitico al disminuir la liberacion de noradrenalina en las

terminaciones nerviosas simpaticas.

A dosis elevadas o de carga actua sobre los receptores alfa-1, produciendo
vasoconstriccionperiférica, hipertension y bradicardia. Con ritmos de perfusionmas
bajas, dominan los efectos centrales produciendo una disminucion de la frecuencia

cardiaca y la presidonsanguinea.

FARMACOCINETICA:

Secunda la cinética lineal o de orden cero, la cual significa que una cantidad
constante es eliminada a cada hora en vez de una fraccidn constante, teniendo un

inicio de accion después de la aplicacion IV de aproximadamente 15 minutos, los
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picos de concentracion se obtienen dentro de 1 hora después de la infusién IV

continua.

Es también absorbida por via trans-dérmica, bucal o intramuscular con una
biodisponibilidadde 104% y 84% respectivamente, la unién a proteinas (albumina y
glicoproteina alfa-1) es de aproximadamente 94% y permanece constante a pesar

de la concentracion del farmaco.

Tiene una fase de distribucién rapida (118L) y su vida media de distribuciéon es de

6 minutos (a .2-.7 mcg/kg/Hr) y una vida media de eliminacién entre 2 a 2.5 horas.

La depuracion total del farmaco no depende de la edad es por eso que en una
infusidn similar tanto en adultos como en nifos se usa para provocar una fase

estable del farmaco.

Es metabolizada por el higado por medio de la conjugacion de glicuronico y la
biotransformacién de la enzima citocromo P450. No existen metabolitos téxicos o

activos.

USO CLIiNICO

Pacientes adultos:

o Sedacion en pacientes adultos en UCI ya intubados y sedados, con
capacidad para mantener la sedacion a un nivel que permite despertar en
respuesta a la estimulacion verbal.

o Sedacion pre e intraoperatoria en procedimientos quirdrgicos en pacientes

no intubados.
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e Premedicacion previo a induccidn anestésica con tiopental.

« Analgésico adyuvante en cirugia.

« Tratamiento de la tiritona.

e Premedicacion para disminuir el delirio y respuesta cardioestimulante de la

Ketamina.

Pacientes pediatricos:

El tratamiento en nifios de 1 mes- 17 afnos, predominantemente post-operatorios y
en la UCI, durante un maximo de 24 h, ha demostrado un perfil de seguridad

similar al de los adultos.

Neonatos:

e Segun un estudio clinicomulticéntrico en fase Il/lll, la dexmedetomidina es
un farmaco seguro y eficaz en la sedacién y analgesia de los recién nacidos
entre 28 y 44 semanas de edad gestacional, sin presentar efectos adversos
hemodinamicas significativos. Se ha relacionado con una menor necesidad
de dosis de fentanilo. Se ha descrito un menor aclaramiento plasmatico y
una mayor vida media en los recién nacidos pretérmino menores de 28

semanas.

DOSIS Y ADMINISTRACION

No se recomienda el uso de bolos, por asociarse con un aumento de reacciones
adversas. Tras cada ajuste de dosis, no se alcanzara un nuevo estado de

equilibrio hasta transcurrido una hora. Se puede administrar otros sedantes
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(propofol o midazolam) si es necesario hasta que se establezcan los efectos

clinicos de Dexmedetomidina.

Adultos: Se puede administrar dosis de carga en 10 minutos (0,5-1 mcg/kg) o
perfusion inicial a 0,7 microgramos/kg/hora y ajustar gradualmente dentro del

rango de 0,2-1 microgramos/kg/hora.

Como adyuvante a la anestesia se han administrado dosis I.M de 0.5-1.5

mcg/kg/dosis, 60 minutos previo a anestesia.

Pediatricos: Perfusion de mantenimiento 0,2-0,7 mcg/kg/hora. Los menores de un
afno suelen requerir dosis mayores (ritmo medio de infusion 0.4 mcg/kg/horavs
0.29 mcg/kg/horaen nifnos>1 afo). Se han descrito dosis de hasta 1

mcg/kg/hora.La dosis de carga es de 0,5-1 mcg/kg en 10 minutos.

Neonatos: En neonatos se han propuesto dosis menores a las utilizadas en nifios

mayores, entre 0.05mcg/kg/h y 0.2mg/kg/h.

No se recomienda su uso durante mas de 24 horas. El uso durante periodos

mas prolongados debera ser reevaluado regularmente.

Insuficiencia renal: No es necesario el ajuste de la dosis en pacientes con

insuficiencia renal.

Insuficiencia hepatica: Se metaboliza en el higado y se debe utilizar con

precaucion en pacientes con insuficiencia hepatica.
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CONTRAINDICACIONES

« Hipersensibilidad al principio activo o a alguno de los excipientes.

« Bloqueo cardiaco avanzado (grado 2 6 3) en ausencia de marcapasos.
« Hipotension no controlada.

« Enfermedad cerebrovascular grave.

e Uso fuera de la Unidad de cuidados intensivos.

PRECAUCIONES

Debe administrarse unicamente como perfusion diluida intravenosa empleando un

dispositivo para perfusién controlada.

No debe ser utilizado como agente de inducciéon para la intubacion o para
proporcionar sedaciéon durante el uso de relajantes musculares. No causa
sedacion profunda y los pacientes pueden ser despertados facilmente. Por tanto,
no es adecuado en pacientes que requieren sedacion profunda continua o con
inestabilidad cardiovascular grave. Se ha observado que algunos pacientes se

pueden despertar y estar alerta cuando son estimulados.

Se han descrito episodios de bradicardia y paro sinusal transitorio en casos de uso
en bolo iv. o en pacientes con tono vagal aumentado (deportistas).
Puederequerirse el wuso de atropina. Asociado a hipertension vy
vasoconstriccionperiférica durante la dosis de carga, que puede precisar disminuir

la dosis.
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Precaucion al administrar a pacientes con bradicardia preexistente. Normalmente
la bradicardia no requiere tratamiento, pero generalmente responde a
medicamentos anticolinérgicos o a la reduccion de la dosis. Los efectos
hipotensores pueden ser de mayor importancia en aquellos pacientes con
hipotensién preexistente (especialmente si no responden a vasopresores),
hipovolemia, hipotensiéncronica o reserva funcional reducida, tales como los
pacientes con disfuncion ventricular severa y los pacientes de edad avanzada, y

se justifica un cuidado especial en estos casos.

No parece suprimir la actividad convulsiva y no se debe utilizar como tratamiento
unico en el status epiléptico. La experiencia en trastornos neuroldégicos graves,
tales como lesiones cerebrales y tras la neurocirugia, es limitada y se debe utilizar
con precauciéon en dichos casos, especialmente si se requiere sedacion profunda.
Puede reducir el flujo sanguineo cerebral y la presion intracraneal y esto se debe

tener en cuenta al seleccionar la terapia.

Se desconoce si la dexmedetomidina es segura para su uso en individuos
sensibles a hipertermia maligna y por lo tanto no se recomienda su uso. Se debe

interrumpir el tratamiento en caso de fiebre sostenida de origen desconocido.

EFECTOS SECUNDARIOS

Hipotension (28%), hipertensiéon (16%) y bradicardia (13%). Fibrilacion auricular,
taquicardia, hipovolemia.
SNC: dolor, fiebre, agitacion, mareo, cefalea, trastornos del habla.

Endocrinoldgicos: hipocalcemia, hiperglucemia, acidosis, hiperpotasemia.
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Gastrointestinales. Nauseas (11%), dolor abdominal, diarrea,
vomitos,hipertransaminasemia.

Hematologicos. Leucocitosis, anemia, hemorragia.

Respiratorios: hipoxia, edema pulmonar, derrame pleural, acidosis respiratoria,
apnea, broncoespasmo, disnea, hipercapnia.

Otros: sed, sudoracion, alteracién de la vision, fotopsia, disminucion de la diuresis.

En recién nacidos se han descrito episodios de bradicardia y e
hipotensiénaunque parecen dependientes de la dosis. Con dosis menores (entre
0.05 mcg/kg/h a 0.2 mcg/kg/h) se puede producir descenso de la tension arterial
entre 12-15%, sin efectos respiratorios significativos. Existe un caso descrito de
crisis epilépticas relacionadas con la administracion de dexmedotomidina,

reversibles tras la retirada del farmaco.

INTERACCIONES FARMACOLOGICAS

Los estudios de interacciones se han realizado s6lo en adultos.

e Farmacos que disminuyen su efecto: antidepresivos (triciclicos,
antagonistas alfa.2 e inhibidores de la recaptacién de la serotonina)

o« Farmacos que aumentan su efecto: beta-bloqueantes, IMAO, inhibidores
del CYP2A6

e La dexmedetomidina puede aumentar el efecto de los agentes
hipotensores, y disminuir el del | 123.

« La administracion concomitante de dexmedetomidina con anestésicos,

sedantes, hipndticos y opioides es probable que conduzca a un aumento de
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los efectos. Estudios especificos han confirmado estos efectos con

isoflurano, propofol,alfentanilo, y midazolam.
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