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EFICACIA DE LA MEDICACION PREANESTESICA CON CLONIDINA O

MIDAZOLAM ORAL EN NINOS
RESUMEN

Antecedentes: Se ha demostrado que o clonidinam agomista affa-2 e efectiva en medicacion
preanestésica en aduflos.  Ef siguiente estudio fue realizado para imvestigar lo eficacia de una dosis de
cloniding en comparacitn con midazolant como premedicacion , precedida de atroping oraf en nifios.

Metodd.- En un estudio prospective, loingitudinaf chinico controladop y comparativo, se estudiaron 28
nifios en edades comprendidas en 6 a 12 cofios, progromadas para cimgia oftalmoldgica clectiva y de
wigencia, se dividieron ent 2 gmpos de 14 cada uno, recibicron 4 meg/kg de clonidina 6 0.5 mg/fg de
midazolom via oral Estos agentes fucron mezclados con fugo de maneana y fueron administrados 90
weinutos antes de la induccitm de la anestesia, funto a 0.03 mg/kg de otropina.  Se voforaron en los nitios
sedacitn, calidad de separacitn de fos padres y facifidod para fa aceptaciom de lo mascarifla facial durante
fa inkalacién dc hafotano usado pams fa induccion infalstoria  Ef procedimienio anestésico fue con

" Anestesia Generpl Infalatoria, (a intubacitn fuc facilitada con 80 mgs/kg de veenronio. Se valotaron los
cambios hemodindmicos durante of periodo transanestisico entre ambos grupos. Ef andlisis estadistico fue
con ¢ de student, Chi cuadrada para variables discretas, con nivel dz significancia estadistica p <0.05,

Resultados.- Wo fubo significancia estadistica en cuanto a sedacion y calidad de separacion de fos
padres, en cuanto g {z aceptacion de fo mascarifie 14 niftos (x aceptaron con midazolam, mientras que en
grupo de cloiding 9 nitios (65%)si {2 aceptarom, 3 5 mitios (35%) teniendo 1ma p mo significativa.  Se
observo una estabilidad hemodindmica en el transanestésico con ambos medicamentos y en el periodo de
recuperacin fos que recibieron mridagolam despertaron tempranamente cosporténdase inquietos y florosas,
fos que recibieron clowiding permanecicron sedados, tranguifos y sin dofor.

Conclusiones.- Tawto la cloniding como ef midazolant som agertes adecnados pars fa medicacion
preanestésica  La clonidina prodice sedacitn profongada fo cual podria ser bentfico en cimuglas que
requizran sedacion en ef postoperatorio mediato como es of caso de transplante de comea,

@ulabras clave.- Anestesia Pediatrica Medicacion preanestésica Orall Agomista affa 2- Clomidina,



EFICACY OF ORAL CLONIDINA OR, MIDAZOLAM MEDICATION
PREANESTHETIC IN CHILDREN
SUMARY

@ackground: Clonidine, en affs-2 agonist, fias been shoum to be effective as o preanesthetic
medication in adifts The current study was designed to imvestigate the cfficacy of 4 mc/kg clonidine o
0.5 mg/kg midazolam as a premedicant preceding oral atropine in children

Methods.- In prospective, fongitudinal,controlled tlinica and comparative, in study 28 children, eged
6 - 12 yr, undergoing elective and vigent opthafmologic surgery, dividend in 2 groups of 14 children,
received 0.5 mgs midazolam or 4 mc/kg clomidine orally.  These agents mived whit apple fuice were
admsmistered 90 min before the estimated time of induction of anestResia, and were followed by treatment
with 0.03 mg/kg oral atropine. To evaliuate in the children’s level of sedstion, quality of separationn
Srom parents, and degree of aceptance of wmask, applicationn during anfulation of halotane used for
induction ankalation. Anesthesia was with anesthesia general infalatiry, and trackeal intubation was
facilitated with 50 mg/kg of vecuromium, Hemodynamic changes diring the period transanesthictic were
compared among 6oth grops. Stodistical anafysis of dota was with ¢ - student, Ok ~squared for discrete
varables, Differences werw considereded statistically significant when p<0.05.

Results.- Whre no differences among the both groups in sedatioon and quality of scparation from
parents, while that in the acceptance of mask, 14 children’s the acceptance (65%) and 5 children's (35%)

1ot acceptance, were not differences statistically signsficance.
Not to obiservation hemodymamic changes in the trmsomesthesic with both medicament, and period

recovery the that receive miidazolom (o awwaken earfy, behavior amgons and weepin, the thot received
clonidine fo remain secative, peaceful and withiot paim

Conclution.- The cloniding as midazolent sound ogents adequate for te preomestetic medication
children’s. The clonidine to produce prolong sedation, whick is bencficent in sugerys that is necesary
sedation in tha postoperatory mediatefy. ( Ky words. Anesthesia pediatric. Preanesthetic pedication
Ora, affs-2 agorist: clomidine.)



INTRODUCCION

En [a actuafidod fa medicacion preanestésica es un procedimisnto tan importante como
[o es el acto anestésico propiamente dicho. Los principales objetivos de la medicacion
preanestésica son: disminuir fa  ansiedad producir amnesia, bloguear [os reflejos
autondnicos (vagales ) reducir [as secresiones de {as vias aéreas superiores, proporcionar
profilaxis contra (o aspiracion pulmonar def conterido gastrico y facifitar [a induccion de
{a anestesia.  En pediatria es de suma importancia [a medicacion preanestésica ya que
nos facifita fa induccion, manteniniento y recuperacion de [a anestesia.( 1)

La seguridad en {a induccion anestésica en el paciente pedidtrico con un nanimo de
estrés y riesgo para los pacientes continua siendo un objetivo razonable. Para este fin, sin
embargo, el paciente pedidtrico difiere def adulto en que éste @ltimo no desea recordar los
eventos (ammesia )y dismimnsir g ansiedad (ansiofisis). La ansiedad de los rifios podria
enfocarse sobre objetos mayores como [a separacion de sus padres, niedo a las agujas, al no
despertar af finafizar (o anestesia, afectacion de su imagen corporal b, a objetos menores
como el sabor y tamafio de las tabletas y medicamentos.(2,3)

Tanto para los padres como para los mifios sobretodo los de edad preescolar y escolar, fes
es sumamente estresante y angustiante el momento de separarse af dirigirse al quirifano.
La medicacion preanestésica en estos grupos de edad es mds satisfactoria si produce suefio,
permitiendo induciy {a anestesia sin tener que fuchar con un nifio ansioso o temervso.(4)

En pediatria fay dos objetivos principales en medicacion preanestisica: 1) Hacer {a
separacion de los padres un evento atraumatico y , 2) Aportar una induccivn agradable
hacia la anestésia generall Una adecuada medicacion preanestesica nos produce una
sedacion adecuada, una buena cafidad de separacion de los padves, y una mefor aceptacion

D&Ihmascaﬂﬂ'aﬁcw[en nifios.(5-7 )

En los 1iltimos afios se fia reafizado (3 busqueda de un medicamento é mezcla de

medicamentos que sea ef "ideal* para una buena medicacion preanestésica en fos pacientes



pediatricos, sin efectos colaterales como fa depresion respiratoria en dreas fuera 4z fas salas
de quirifano.  En tal busqueda se encontrd el midazolam, el cual fia ganadd gran
popularidad ya que se dice que el mifio medicado con midazolam es un mifio " fefiz ", pero
tiene el inconveniente de tener corta duracion, y producir depresién respiratonia. (8-10)

Ef midazolam es una benzodiazeping de corta accidn, con una vida media de casi 4
firs.  Frobablemente es [a benzodiazepinag de mayor uso para {a medicacion preanestésica
en los miios. La principal ventaja def midazolam es su ripida captacion y efiminacion.
Es una saf fdrosofuble , con un pH de menos de 4, y ruty Bpofifica a un pi{ fisioligico.
Se puede administrar via intravenosa, intrammsculay, oral , nasal y rectall produce
irvitacion mimima. Las concentraciones plasmdticas mixjmas se alcanzan a los 10 niin.
de [a administracion intranasal, a 16 min. de [a rectal y a 55 min. de (a adnrmistracion
oral (11)

La disponibifidad sistémica def midazolam es incomplets después & la administracion
oral b rectal; [a cual se debe en parte a {a alta extraccion fepitica de primer paso del
medicamento y probablemente a su absorcion incompleta. Debido a la disnimycién en [a
tiodisporibifidad del medicamento, (as dosis rectales y orales deben ser significativamente
mas altas que las intravenosas o [as intranmusculares para que resulten eficaces.  En fa
mayoria de [os nifios se obtiene sedacion adecuada con [as dosis por via intravenosas 6
intramusculares de 0.1 a 0.2 mg/kg. @ara aleanzar el mismo nivel de sedacion por via
oral, nasal ¢ rectal se requieren dosis mayores que en ocasiones producen depresion
respiratoria, (12 )

Otro medicamento de reciente introditccion en Anestesiologia es (a clonidina.  En
estudios realizados en adultos se Ra observado que produce adecusda sedacion
preoperatoria, analgesia postoperatoria, estabifidad hemodinantica transoperatoria y
reduccion en el consumo dz [os requerimientos anestésicos volatiles.  Ademds produce

sedacion en ef periodo postoperatorio, que en algunas cirugias puede resultar benéfico,



tranquilo durante fas primeras fioras del postoperatorio mediato, para un mejor resultado
del evento quirirgico reafizadd sin pefigro de ocasionar depresion respiratoria(13 - 18)

La cloiding se sintetizo en [a dicada de los 60s e inicialmente se empled como
descongestivo tipico nasal, pero se observo que ocasionaba hipotension arterial. sedacion y
bradicarfia.  (Con base en tales observaciones se empezé a utifizar como agente
antifapertensivo de accion central, actuando a través de su efecto agomista sobre los
receptores alfa-2 con [a resultante disnrnucion def efecto simpdtico procedente del sistema
nervioso central. La clomidina es of alfa-2 agomista prototipo de éste tipo de farmacos.
Sus acciones son mediadas por adrenorreceptores alfa-2 presindpticos y postsinapticos, asi
como agonista alfa-1 d26if.  Sus efectos son: dismtitnrir {a presion arterial y frecuencia
cardiaca, sedacion, disndmuir (a salivacion y catecolaminas plasmiticas. La clomidina (2-
(2,6 diclorofenilantina)-2 intidazolanting) presenta una distrifucion de 2 compartintientos,
uno ef sistema vascular y tefidos con gran perfusion, y el segundo un comportamiento de
equilibrio. La vida media alfa es dz 2.2 a 28.7 mhinutos y [a fase beta es dz 6.9 a 11 fs.
Ef volumen de distribucién en estado estable es de 2.09 [t/kg.  Su aclarameinto total def
plasma varia de 1.87 a 4.74 ml/Rg/min. La clomidina se absorfe bien después de una dosis
oraf con biodisponibifidad cercana af 100 %. En promedio el 50% se metabifiza en Figadp
generando compuestos inactives.  Su umitn a proteinas plasmiticas es def 20 %.  La
relacion entre concentracion y efecto evidencian que los cambios en los grados de sedacion
en los sufetos esta directamente relacionado a una concentracion de 1.5 a 2 ng/mf.  Sus
efectos sobre {a_frecuencia cardiaca y presion arterial se correlacionan con concentraciones
séricas menores, Esto puede estar en refacion con estimulacion de receptores adrenérgicos
postsindpticos &po alfa, por fo tanto ateruar su efecto central Ripotensor. (19 - 20 )

El estudio dz [a clonidina en pacientes pedidtricos plantea el uso potencial de sus
efectos sedantes y (a ateruacion de [a respuesta fiemodindmica a {a intubacion traqueal,
extrapolando (os datos o6tenidos en [os pacientes adultos. (21 )



Mishina y cols. han demostrado que la clonidina oral a 4 meg/Rg proporciona exgelente
ansiofisis y cooperacion preoperatoria en pacientes pedidtricos.  Los efectos indeseables
podrian incluir bradicardia severa o alteraciones en [a conduccidn auriculoventricular. Se
fian sugerido diversas expficaciones como infibicion de [a actividad central sompitica,
facifitacion de la actividad vagal reduccion de fa fiberacion de fas catecolamsnas en las
terminaciones simpaticas postganglfionares y un efecto cronotripico negativo sobre el
sistema de conduccion cardiaca. ( 22-27 )

Misfina y cols, sugieren que {a medicacion preanestesica con atropina no es recomendable
en pacientes que reciben cloniding a la dosis de 4 mes/Rg ya que a estas dosis no
observaron diferencias significativas en [a frecuencia cardiaca y tension arterial (25 - 27 )

Mikgwa y cols. demostraron que {a clonidina produce adecuada sedacion y esta
relacionada a {a dosis en pacientes pedidtricos.  Ellos encontraron que [a dosis de
clonidina a 4 mcg/kg no presentaba sigmificancia clmica de Fipotension arterial y
bradicardia. A dosis mayores los efectos clinicos si eran de refevancia.(28)

Nosotros desarvoflamos ef siguiente estudio para invesfigar y demostrar {a eficacia de [a

clomidina oraf en mifios como medicacion preanestésica.
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MATERIAL ¥ METODO

Previa aprobacién del Conrité Local de investigacion y autorizacion de los padres de
fos mifios, se seleccionaron de [a programacion del Hospital General Centro Médico " La
Raza " del Instituto Mexicano del Sequro Social, 28 pacientes que reunieron [os criterios
de inclusién para llevar a cabo ef estudio, se realizo visita preanestésica antes de su ingreso
a quirdfano, con ¢ fin de flevar una foja de identificacion y registro de cada paciente.

Los pacientes fueron elegidos de manera afeatoria y se_formaron 2 grupos, cada uno de
14 nitios de ambos sexps, [a medicacion preanestésica se flevo a cabo 90 mrirutos antes de [a
induccién anestésica, con cloniding oral a 4 meg/kg 6 0.5 mg/kg de midazolam, los
medicamentos fueron adnsimistrados por el investigador (residente del 3er afio de Anestesia)
en (a cama def paciente, difiidas en 30 ml de jugo de manzana, ademds se les administro
0.03 mg/ky de atropina junto con [a clonidina 6 el nridazolam. €l investigador acompafio
a {os nifios desde su medicacion fiasta su ingreso a quirdfano, durante ef transanestésico y
recuperacion. Se registraron frecuencia cardiaca, tensién arterial, previo g la medicacion,
posteriormente a los 30, 45y 60 mimutos posteriores a su administracion. El procedimiento
anestésico fue con Anestesia General Infialatoria, inditccin con mascarifla y halotano a
diferentes concentraciones, la relajacién fie con vecuronio a 80 mg/kg, el mantenimiento
anestésico con falotano a concentraciones variables, y oxigeno a 4 {ts /min., [a ventilacion
Jfue manual controlads. Durante ef transanestésico se tomo frecuencia cardiaca y tension
arterial cada 5 minutos. Una vez finafizado ef procedintiento anestésico, el paciente fue
trasladado a safa de recuperacion donde se tuvo una vigilancia estrecha durante 60
mintutos, valorando fa sedacion.

€l andfisis estadistico se reafizo con t de Student, y Chi cuadrada para varigbles
discretas con p menor de 0.05 de sigmficancia estadistica.



RESULTADOS

No fubo diferencias significativas en cuanto a edad y sexp, la edad comprendida
promedio en el grupo 1 fue de 8.14 +/- 2.38 asios, en ef grupo 2 de 28.00 +/- 1.96 afios.
EL peso para el grupo 1 fie de 26.49 +/- 8.7 kg y para el grupo 2 de 25.03 +/- 5.77 kg con
una p no significativa,

Se valoro [a sedacion, cafidad de separacitn de los padres y la aceptacion de (a
mascarilla, utifizando escaln de evafuacion nominal de si o no se presentaba ef pardmetro
valorado. No hubo diferencias significativas en fa sedacion, mi en [a separacién de los
padies, en ambos grupos se presentaron en los 14 nifios (100%) En {a aceptacion de
mascarilla, de [os rifios que recibieron clomidina, 9 de eflos (64.28%) {a aceptaron con
facifidad, rrientras que 5 nifios (35.7%) no . Teniendo una p sin significancia estadistica.

Durante el transanestésico se pudo observar una estabifidad hemodindmica. En cuanto
ala tension arterial ésta se mantuvo en promedio: grupo 1 en 88/50 (basaf 100/60)y ef
grupo 2 de 99/60 (basal 95/55). La frecuencia cardiaca se mantuvo en promedio: grupo 1
100 [atidos por min.(basal 87) y en el grupo 2 en 104 {atidos por nrin. ( basal 83 )

En e transoperatorio se observo, disminucion en [os requerintientos de fialotano
manteniéndose en el grupo 1 en concentracion de 0.9 vol. %, y en el grupo 2 de 1.1 wol. %.

Qurante la recuperacion [los que recifieron clonidina permanecieron tranquilos,
sedados y sin requerir de analgésicos, en cambio para el grupo 2 fos pacientes se
comportaron intranquilos, florosos requiriendo de analgésico. Al &ia siguriente del evento
quirirgico se interrogo @ los padres de su comportamiento en las primeras frs. del
postoperatorio, [os que recibieron clonidina en un promedio de & - 8 firs posteriores af
evento quirirgico  permanecieron dommidos sin requersr analgésicos, en cambio los que
recibieron midazolam se comportaron intranquilos, florosos, ameritando analgésico.
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DISCUSION

Se fua comprobadp ya en miltiples estudios, que el uso def midazolam es adecuado par
medicacidn preanestésica, ya que proporciona una buena sedacion, generalmente ef
resultado es el de un nifio ® fefiz ", permitiendo una adecuada induccion anestésica.  Sin
embargo ef efecto es de corta duracion y causa depresion respiratoria.  En estudios
recientes se fis observado (a eficacia de {a clomidina para sedar a fos pacientes sin causar
depresion respiratoria.  En muestro estudio comprobamos [a eficacia de estos 2
medicamentos, ya que ambos proporcionan sedacion adecuada en nivios. (8,9,10,13)

La separacion dz fos padres puede producir un trauma psicologico en los mifios, esto se
puede evitar si se da una medicacion anestésics adecuads.  En diferentes estudfios se ha
observado que el uso de las benzodiazepinas tales como ef midazolam proporciona un buen
estado de anmesia y facifita {a separacion de fos padres. En miestro estudio af comparar
los efectos del rridazolan con los que produce [a cloniding, pudimos observar que hay gran
semejanza entre eflos.(12)

En mas de [a mitad de [os nifios que recibieron clonidina aceptaron (a colocacion de [a
mascarilla, mientras que el midazofam esta totalfmente comprobado [a facifidad y
aceptacion de su colocacion.(11,12)

Qurante ef periodo transanestésico, se observo gran semefanza de ambos medicamentos
en cuanto a producir estabifidad hemodindrmica y reduccion de los agentes volitiles, ya
conzprobads en estudios previos.(10,11,12,24,26,28).

En ef periodo de recuperacion observamos un despertar mds rapido con el nidazolam,
que aquellos mifios que fueron manejados con clomiding, fos cuales tuvieron una sedacion
mds prolongada, [o que coincide con [o reportado en estudios previos.(19,22,24)



CONCLUSIONES

Tanto el midazolom como [a clomiding son agentes adecuados para [a medicacion
preanestésica en el paciente pedidtrico,

Ambos medicamentos proporcionan  estabifidad hemodinamica en el periodo
transanestésico y disminuyen [os requerimientos de agentes voliiiles y de narcoticos.

La clonidina produce sedacion prolongada, fo cual podria ser benéfico en aquellas
cirugias que requieren que el paciente permanezca tranquilo en [as primeras fioras del
postoperatorio mediato, para un mefor resultado def evento quirirgico reafizadb, como es ef
caso de {as fieridas coméales, 0 of transplante de cornea.
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CUADRC 1

PARAMETROS DEMOGRAFICOS,

GRUPQO  |E04D /ARCS|PESO/KGS.

1 8.14 +/-2.38| 26.49+/-8.27

2 B.00+/-1.06 |25.03+/-5.77
CUADRO 2

SEDACION ,SEPARACION PADRES, ACEPTACION MASCARILLA

FARAMETROS SEDACION SERPARACION ACEPTACICN
VALORADOS PADRES MASCARILLA
ESCALA ]| NO S| NO Sl NO
GRUPO1 14 0 14 4] =) 5
GRUPQ2 14 0 14 0 14 0
CUADRO 3
TENSION ARTERIAL Y FRECUENCIA CARDIACA
TIEMPOS TENSION ARTERIAL |FRECUENCZIA CARDIACA
CLONIDINA | MIDAZOLAM JCLONIDINA] MIDAZOQLAM

BASAL 100/62 95/55 87 88
30 MIN 95/59 96/62) 80 83
B0 MIN 94/57 96/60 =h] a8
INDUCCION a7/57 100/63 103 124
TRANSANESTESICD 88/50 99/60 100 104
RECUPERACION 93/56 99/57 93 a2
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FRECUENCIA CARDIACA
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CONCENTRACICON DE HALOTANO
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