FACULTAD DE MEDICINA

UNIVERSIDAD NACIONAL AUTONOMA DE MEXICO
DIVISION DE POSTGRADO

Instituto Mexicano del Seguro Social
U.M.A.E. “Dr. Antonio Fraga Mouret”
Centro Médico Nacional La Raza

“Eficacia de la dexmedetomidina iv. versus

midazolam+ketorolaco iv. para tratamiento de ansiedad y
dolor en el periodo preanestésico en cirugia para fracturas
de extremidades en adultos.”

TESIS QUE PARA OBTENER EL GRADO DE
ANESTESIOLOGO

PRESENTA

Dra. Eloisa Yolanda Hernandez Pérez

ASESORES
=

Dr. Marcos Antonio Serrano Herrera
Médico Adscrito al Servicio de Anestesiologia
Hospital de Traumatologia “Dr. Victorio de la Fuente Narvaez”

Dr. Alfredo Ortega Torres

Jefe del Servicio de Anestesiologia
Hospital de Traumatologia “Dr. Victorio de la Fuente Narvaez”
REGIST

MEXICO, DF. 2008




e e

Universidad Nacional - J ~  Biblioteca Central
Auténoma de México -

Direccion General de Bibliotecas de la UNAM
Swmie 1 Bpg L IR

UNAM - Direccion General de Bibliotecas
Tesis Digitales
Restricciones de uso

DERECHOS RESERVADQOS ©
PROHIBIDA SU REPRODUCCION TOTAL O PARCIAL

Todo el material contenido en esta tesis esta protegido por la Ley Federal
del Derecho de Autor (LFDA) de los Estados Unidos Mexicanos (México).

El uso de imagenes, fragmentos de videos, y demas material que sea
objeto de proteccion de los derechos de autor, serd exclusivamente para
fines educativos e informativos y debera citar la fuente donde la obtuvo
mencionando el autor o autores. Cualquier uso distinto como el lucro,
reproduccion, edicion o modificacion, sera perseguido y sancionado por el
respectivo titular de los Derechos de Autor.



REGISTRO DE PROTOCOLO No. R-2007-3401-18

Dr. Jesus Arenas Osuna.
Jefe de la Divisién de Educacion en Salud.
HECMN La Raza.

EJuan José Dosta Herrera.
Titular del Curso de Anestesiologia.
HECMN La Raza.

Dra. Eloisa Yolanda Hernandez Pérez
Residente de Anestesiologia.
HECMN La Raza.



Resumen ...

Summary ...

Introduccién

Materiales y

Resultados

Discusién

Conclusion

Bibliografia

F AN 1= 0 =

INDICE

METOAOS ..ot e e,

12

15

19

20

21

25



RESUMEN

Titulo: “Eficacia de la dexmedetomidina iv. versus midazolam+ketorolaco
iv. para tratamiento de ansiedad y dolor en el periodo preanestésico en
cirugia para fracturas de extremidades en adultos”.

Objetivo: Evaluar la eficacia de la dexmedetomidina intravenoso para tratar la
ansiedad y el dolor Gnicamente en el periodo preanestésico en comparacion
con midazolam/ketorolaco intravenoso en cirugia para fracturas de
extremidades en adultos.

Materiales y métodos: Estudio prospectivo, longitudinal, clinico, observacional, doble ciego. Se
incluyeron 46 pacientes (ASA IlI) 21 a 60 afios, sometidos a cirugia para extremidades bajo
anestesia regional, los pacientes se aleatorizaron en dos grupos, recibieron el grupo
dexmedetomidina (n=23) dosis de 0.20 mcg/kg; grupo midazolam (n=232) dosis de 0.025 mg/kg
+ ketorolaco dosis de 1mg/kg; en sala de preanestesia se registraron signos vitales basales,
15, 30, 45, 60 minutos, 30 minutos de cirugia, término de cirugia y 15 min de recuperaciéon. Se
evallo la escala EVA, la escala Hamilton y la escala Ramsay; el analisis estadistico fue por
medio de prueba chi-cuadrada y t-Student.

Resultados: El uso de dexmedetomidina ( 0.2 mcg/kg) disminuy6 la ansiedad durante mas
tiempo y menor dolor en comparaciéon con midazolam (0.025 mcg/kg)+ketorolaco (1mg/kg) con
significancia estadistica de p<0.05, sin presentarse cambios sobre los parametros
hemodinamicos en ambos grupos. No hubo complicacion con la administracion de los
medicamentos utilizados.

Conclusion: El uso de dexmedetomidina en dosis minima ( 0.2 mcg/kg) como ansiolitico, se
puede utilizar ademas como analgésico sin causar depresion en el centro respiratorio y
proporciona estabilidad hemodindmica.

PALABRAS CLAVE: dexmedetomidina, midazolam, ketorolaco, preanestesia.



SUMMARY
Title: “Efficacy of the dexmedetomidina iv. versus midazolam * ketorolaco iv. for treatment of
anxiety and pain in the surgery pre anesthetic period for fractures of extremity on adults”
Objective: Evaluate the intravenous dexmedetomidina efficacy to handle the anxiety and pain
only in the pre anesthetic period in comparison with intravenous midazolam/ketorolaco in
surgery for fractures of extremity on adults.
Materials and methods: Prospective study, longitudinal, clinical, observable, blind double.
Included 46 patients (ASA II) 21 to 60 years old, submits to surgery for extremities under
regional anesthetic, the patients was aleatory positioning in two groups, was receive the group
dexmedetomidina (n=23) to dose of 0.2 mcg/kg, group midazolam (n=23 ) to dose of 0.025
mg/kg + ketorolac to dose of 1mg/kg, in the preanesthesic room was search basal vital
sings,15, 30, 45, 60 minutes, 30 minutes of surgery m, the end of surgery and 15 minutes
recovery room. Was the scale EVA evaluated, the scale Hamilton and the evaluation scale
Ramsay. The statistical analysis was by proof chi-square, t-Student .
Results: The use of dexmedetomidine ( 0.2 mcg/kg) decreased the anxiety during more time
and minor pain in comparison with midazolam ( 0.025mcg/kg)+ketorolac to 1mg/kg with a
statistical significance p<0.05, without appearing changes on the hemodinamics parameters in
both groups. There was no complication with the administration of used medicines.
Conclusions: The use of dexmedetomidina in minimum ( 0,2 mcg/kg) like anxiolitic, can be
used in addition like analgesic, without causing depression jeopardize the respiratory center
and it provides hemodinamic stability.

Key words: dexmedetomidina, midazolam ketorolaco, preanesthetic.



INTRODUCCION

Es deseable que los pacientes programados a cirugia no muestren
en el periodo de preanestesia mas preocupaciones que las que
originan su propia enfermedad. Sin embargo, son factores
desencadenantes de la ansiedad: el miedo de quedarse
incapacitado, el miedo al procedimiento quirdrgico, temor a la
muerte, y ademas de anticiparse al dolor. La ansiedad es descrita
en el &mbito médico como un estado emocional desagradable. De
tal forma que ansiedad es un término clinico en un contexto amplio
que como investigador lo aplicamos en los pacientes que seran
sometidos a cirugia y es acorde a investigadores como Osbhorn
BST.et.al. ' que describe a la ansiedad caracterizada por
sensaciones subjetivas de tensidén, aprehensién, nerviosismo y
preocupacion.

Weissman CH. et. al. 2

indica que la ansiedad antes de la cirugia
incrementa los requerimientos anestésicos intraoperatorios. Esta
situacién estd presente en algunos de nuestros pacientes en que
se observan modificaciones en la frecuencia cardiaca, en la
presion arterial y hay cambios neuroendocrinos. Esta situacién
estd fundamentada actualmente con datos en relacion a los efectos
de la ansiedad en los pacientes durante el periodo preanestésico
como lo descrito en la revisién de Maranets I. et. al.®

El estudio de Goldman et al. concluye que la ansiedad produce
incremento de la presion arterial en el periodo preoperatorio y
sugiere que el procedimiento quirdrgico electivo debera ser
pospuesto hasta que la presion arterial haya disminuido a un rango
normal. EI incremento de la presion arterial denominada
hipertension arterial que podria ser esencial o secundaria. El
tratamiento podria estar establecido ya sea en forma adecuada o
con un descontrol. Lo cual obliga a diferenciar de la emergencia a
la crisis hipertensiva. De modo que la misma ansiedad puede ser

causa de la hipertensién arterial, que como parte integral de la



valoracion preanestésica podria ser causa de diferimiento de la
cirugia programada.*

Shafer A. et. al. > menciona una firme asociacion de la intensidad
de la ansiedad en algunos pacientes que incluso se niegan a
ciertos tipos de anestesia, ademas de mostrar reacciones
psicolégicas desfavorables en el perioperatorio. La problemética
anterior se ha observado en diversos pacientes programados para
cirugia.

Moerman N. et. al. ® propone a los anestesiélogos la escala “The
Amsterdam Preoperative Anxiety and Information Scale” como un
instrumento con validez, y confiabilidad, y con facilidad de
aplicacion para evaluar el nivel de ansiedad preoperatoria en los
pacientes. Esta escala serd de utilidad en el estudio que
proponemos los investigadores.

Kain ZN. et al. ‘realiz6 5396 cuestionarios a anestesi6logos en los
Estados Unidos de octubre a diciembre del 1995 donde el 46%
(2421) de anestesi6logos utilizan la premedicacién y de éstos el
91% aplican el midazolam por via intravenosa. Esta estrategia para
disminuir la ansiedad en preanestesia también la utilizamos en
nuestra practica profesional.

Hernandez VL. y col. ®en su estudio recomienda el midazolam para
establecer una sedacion adecuada (“consciente e inconsciente”) a
una dosis de 0.07 a 0.1 mcg por kilo de peso por via intravenosa
como premedicacion anestésica. EI midazolam es una
benzodiacepina con accion sedante intermedia, y considerando su
ficha técnica que sugiere en adultos de menos de 60 afios de
edad, variar una dosis total media de entre 3.5 a 7.5 mg (promedio
4 mg) administrada en 30 segundos y tiene una duracién del efecto
sedante de 30 a 60 minutos. La méaxima sedacion se presenta en
un plazo de 2 a 5 minutos. El midazolam es de uso frecuente en la
practica diaria de la anestesia a la dosis de 100 microgramos
(mcg) por kilo de peso, administrado en el tratamiento de la
ansiedad en el preoperatorio inmediato de 5 a 10 minutos antes de

iniciar su cirugia.®



En ocasiones es necesario combinar varios farmacos sedantes
para la conduccion de la anestesia regional o general, provocando
un sinergismo entre los farmacos, que de acuerdo con Paspatis GA

et. al.'®

puede ser benéfico para evitar la sobredosis de uno de
los farmacos, y no obstante, también este sinergismo puede
prolongar el efecto sedante, que es observado hasta el periodo de

recuperacion, asi lo reporta Kain ZN. Et. al. !

gque observd los
resultados en el postoperatorio de los efectos en la atenuacion del
estrés preoperatorio con midazolam.

Estudios como el de Thompson MA. y col.*?

gue demostraron la
eficacia del metamizol asi como del ketorolaco en el control del
dolor postoperatorio, constituye un tépico actual y relevante, sin
embargo, también se tiene gran importancia el considerar la
percepcion del dolor preoperatorio de los pacientes programados
para cirugia para su fractura en alguna extremidad, pero cuando el
dolor es tratado en forma insuficiente en el preoperatorio, esto
puede producir cambios hemodindmicos y psicolégicos que
contribuyen aun mas a los sintomas causados por la ansiedad, lo
que influye en el desarrollo de la anestesia y en los resultados de
la cirugia.

El ketorolaco que es un analgésico no narcético y no esteroideo,
con su mecanismo de accion que consiste en la inhibicion de la
ciclooxigenasa e inhibicion de las prostaglandinas ha
proporcionado excelente analgesia. De acuerdo a su ficha técnica
se recomienda para paciente de menos de 65 afios de edad, la
dosis de 1mg por kilo de peso.

Si la ansiedad y el dolor preoperatorio no son controlados en los
pacientes programados a cirugia, puede presentarse
consecuencias, como mayor dolor en el postoperatorio, incremento
de los anestésicos, mayores necesidades de analgésicos en el
postoperatorio, complicaciones posquirdrgicas frecuentes como
sangrado, recuperacion anestésica y quiruargica prolongada, mayor
permanencia en el hospital, y una tardia incorporaciéon a su vida

normal®®.



Recientemente se ha enfocado mucha atencién en el uso de los
agonistas alfa-2-adrenérgicos como la dexmedetomidina, que se ha
fundamentado en estudios de Il fase en la evaluacién de la
eficacia de la dexmedetomidina para la sedacion en la unidad
médica de cuidados intensivos en pacientes que requieren
ventilacién mecanica.'*

Actualmente la dexmedetomidina es administrada con mas
frecuencia al considerar que es un agonista alfa-2 altamente
selectivo, con propiedades sedantes y analgésicas. Su mecanismo
de accion es mediante el bloqueo de los receptores de glutamato y
aspartato liberados por el tejido lesionado, siendo de utilidad en la
analgesia preventiva. '*>'!®

Camarena AG et al.'” refiere que la dexmedetomidina es utilizada
para sedacién continua intravenosa asociada con ventilacién
mecanica controlada, con lo cual se demuestra su seguridad
clinica como agente sedante.

Esta seguridad se ha ampliado a su uso en anestesia con énfasis
en las bases farmacoldogicas y sus aplicaciones clinicas, al
establecer que este medicamento tiene el potencial de atenuar los
incrementos de TA (Tensién arterial) y FC (frecuencia cardiaca)
en el perioperatorio.*®

Ebert JT et al.'® menciona la importancia de tomar en cuenta los
efectos del incremento de las concentraciones plasmaticas de la
dexmedetomidina en los humanos porque tiene la facultad de
disminuir los requerimientos de opiodes y agentes anestésicos
inhalatorios como coadyudante durante la anestesia general.

Hall et al. refiere que en pacientes sanos voluntarios administro
dexmedetomidina por via intravenosa a dosis pequefias (6 mcg X
Kg. x hr, carga seguida de una infusion) para proporcionar una
sedacién que es féacilmente reversible con estimulo verbal y
psicolégico, ademas de dar analgesia. La dosis mencionada es

utilizada con frecuencia en anestesia.?°



Erkola O. et. al.?* en su estudio en evalta en el preoperatorio los
efectos de sedacion sobre la ansiedad, la respuesta al estrés
hemodinamica y los requerimientos de isoflurano en el
intraoperatorio, con |lo que sugiere monitorizar al paciente vy
prevenir la probable bradicardia causada por la dexmedetomidina.

La dexmedetomidina tiene un tiempo de accién maxima a los 6
minutos con una duracion de 2 horas administrada por via
intravenosa en dosis unica. Estos datos son de utilidad cuando se
desea limitar su efecto de la dexmedetomidina a un tiempo
aproximadamente preestablecido y no continuar con sus efectos en
combinacion con otros farmacos para la conduccion de la

anestesia.



MATERIAL Y METODOS

El estudio se llevd a cabo en el Hospital de Traumatologia UMAE “Dr. Victorio
de la Fuente Narvaez”, Distrito Federal.

DISENO DEL ESTUDIO: Prospectivo, comparativo, cuasiexperimental,
aleatorio y ensayo clinico doble ciego, grupo estudio contra grupo placebo, en
pacientes sometidos a cirugia para fractura de extremidades, bajo anestesia
regional previa autorizacion del Comité de Etica local para la realizacion de
este estudio y previo consentimiento informado de cada paciente, se
seleccionaron a los pacientes con los siguientes criterios de inclusion:
pacientes adultos jévenes de 21- 60 afios de edad, sexo masculino y
femenino, con un estado fisico ASA Il. Valoracion de Medicina Interna con
énfasis cardiovascular con riesgo cardiaco 2 de NYHA. Pacientes con cifras
tensionales de sistolica hasta 140 mmHg y diastdlica hasta 95 mmHg (cifras
aceptables como normales), pacientes con hipertension arterial escencial hasta
5 afios de evolucién con tratamiento antihipertensivo actualizado, pacientes con
diagnostico reciente de hipertension arterial escencial con tratamiento

establecido.

Se realiz6 la visita preanestésica un dia antes al paciente seleccionado para

ser informado y se obtuvo su consentimiento escrito.

Los pacientes fueron aleatorizados en dos grupos de acuerdo a una tabla
numérica. Con la tabla es seleccionado el nimero impar para el grupo control
(A) a los cuales se administr6 midazolam a una dosis de 0.025 mcg por kg

peso mas una dosis de ketorolaco a una dosis de 1mg por kg peso via



intravenosa y con los nuameros pares se eligieron a los pacientes
pertenecientes al grupo de estudio (B), quienes recibieron dexmedetomidina a
una dosis de 0.2 microgramos por kg peso via intravenosa.

Para la cegacion del estudio, el Dr. Ortega, jefe del servicio fue el encargado
de preparar los medicamentos con especial atencion de sin dar a conocer sus
contenidos a los responsables de las mediciones, 5 minutos antes de su
administracion intravenosa.

Dos personas, una fué el investigador y la otra la jefe de enfermeria de
quiréfano del turno matutino, tomaron y registraron los signos vitales basales y
mediciones del estudio en la sala de preanestesia. Se aplico la medicacién por
via intravenosa, con técnica establecida a través de la venoclisis del paciente.
Fueron establecidas las medidas de seguridad clinica del paciente,
como: 1) Si el estado de alerta fuera igual o mayor de un Ramsay
4, se asisti6 con mascarilla facial para suministrar oxigeno
suplementario y estimulacion verbal; 2) Si el dolor se incrementaba
mas del valor basal, se administré otro analgésico de tipo opioide
por via intramuscular o intravenoso segun el caso; 3) Si la presién
arterial se incrementd mas del valor basal, se administré un
antihipertensivo de accion rapida como 20 mg de nifedipina
sublingual.

Las evaluaciones del estudio fueron tomadas y registradas a los
15, 30, 45, 60 minutos, a los 30 min. de inicio de la cirugia, al
término de la cirugia y a los 15 min. de recuperacién. Las variables
fueron evaluadas por observacion directa al paciente. Las

variables evaluadas fueron el grado de ansiedad, el grado de



sedacion Ramsay, la intensidad de presencia de dolor con la
Escala Visual Analoga, asi como la presion arterial sistolica y
diastdlica, la frecuencia cardiaca y la frecuencia respiratoria.

Una vez terminado el periodo preanestésico de 60 min. el paciente
fue trasladado al quiréfano para su indicacion de la anestesia por
el médico anestesiologo de base en turno y que en el caso de
indicar la anestesia regional se propuso la anestesia
subaracnoidea con la administraciéon de 5 a 10 mg de ropivacaina
al 7.5 % isobarica con método establecido entre el espacio lumbar
3 y 4 con aguja calibre 22 y continuar con el registro de las
mediciones del estudio con el monitoreo béasico transanestésico,
asi como hasta su estancia y alta de recuperacion. En el caso en
que se indicé la anestesia general se realiz6 con la metodologia
establecida con la administracion de isoflurano + fentanil +
vecuronio y continuar sélo el registro de la TA y FC, hasta su
estancia y alta de recuperacion.

El andlisis estadistico fue realizado por medio del programa SPSS para
Windows (SPSS Inc., Chicago, IL), version 11. Para el analisis estadistico de
los datos demograficos y homogeneidad entre grupos se aplicé la prueba de
Chi-cuadrada, y el andlisis estadistico con la Prueba t-Student para muestras

independientes.



RESULTADOS

Se integraron dos grupos: dexmedetomidina con n= 23, 12 pacientes del sexo
masculino (52%) y 11 pacientes del sexo femenino (48%); con edad promedio
de 64 + 44 SD afios de edad (minimo 28 y maximo 64 afos); de talla 163 + 10
cm. (153 y 192); peso de 66 + 15 Kg. (54 y 120). El grupo de midazolam +
ketorolaco con n=23, 12 pacientes del sexo masculino (52%) y 11 pacientes del
sexo femenino (48%); con edad promedio de 46 + 12 SD (minimo 24 afios y
maxima 65 afos); talla fue 163 + 7 cm. (150 y 176); peso de 72 + 9 Kg. (54 y
90). Tabla 1.

Considerando la prueba de homogeneidad en ambos grupos, en la variable
edad con la prueba de x*> se reporté con una p> 0.05 sin significancia
estadistica infiriendo no haber diferencia entre ambos grupos, de modo tal que
son el grupo de dexmedetomidina vs midazolam + ketorolaco comparables con
una distribucion normal, justificando las pruebas paramétricas.

El tipo de anestesia utilizada en el grupo Dexmedetomidina fueron 15 bloqueos
subaracnoideos (65%) y 8 bloqueos de plexo braquial (35)%, y en el grupo
midazolam + ketorolaco fueron 18 bloqueos subaracnoideos (78%) y 5
bloqueos de plexo braquial (22%). Grafica 1.

El grupo dexmedetomidina mostré un Estado Fisico ASA 1 fue del 53% y ASA
2 fue de 47%; en el grupo midazolam + ketorolaco con un ASA 1 fue de 53 %y
ASA 2 fue del 47 %. Grafica 2.

En el grupo dexmedetomidina en el momento basal la ansiedad fue de 3 +1 SD
ansiedad de leve a moderada; a los 15 min fue de 2 + 1: ansiedad leve; a los

30, 45, 60 min, 30 min de cirugia, término de cirugia y 15 min de recuperacion



la ansiedad promedio fue de 1: ansiedad nula. En el grupo midazolam+
ketorolaco la ansiedad en el momento basal fue de 3 +1 ansiedad leve a
moderada; a los 15 y 30 min la ansiedad promedio fue de 1 ansiedad leve a
moderada; a los 45 y 60 min la ansiedad promedio fue de 2 + 0.6 ansiedad
leve; a los 30 min, término cirugia y 15 min de recuperacion la ansiedad
promedio fue de 1 ansiedad nula.

Es aplicada la prueba t de Student para muestras independientes con
resultados de P > 0.05 sin significancia estadistica. (Gréafica 3). Solo en el
momento de 15 minutos de haber administrado los medicamentos se observa
una P< 0.05 con diferencia estadistica.

La sedacion en el grupo de dexmedetomidina en el momento basal mostré
promedio de 2 (cooperadores); a los 15 min, 30 min y 45 min de 3 + 0.4
(responden al llamado); a los 60 min, 30 min de cirugia, término de cirugia y 15
min de recuperacion de 2 (cooperadores). Con el grupo midazolam+
ketorolaco, en el momento basal y 15 min fue de 2 + 1 SD (cooperadores); a
los 30 min de 3 (responden al llamado); a los 45 min, 60 min, 30 min de
cirugia, término de cirugia y 15 min de recuperacion un promedio de 2
(cooperadores). Grafica 4.

El dolor evaluado con la Escala EVA, en el grupo de dexmedetomidina en el
momento basal mostré un promedio de 3 + 1 SD (moderado); a los 15 min de
2 (leve); a los 30 min, 45 min, 60 min, 30 min de cirugia, término de cirugia y
15min de recuperacion con promedio de 1 (sin dolor). En el grupo midazolam
+ ketorolaco en el momento basal fue de 3 (moderado); a los 15 min y 30 min
de 2 + 1 (leve); a los 45 min, 60 min, 30 min de cirugia, término de cirugia y 15

min de recuperacion de 1 (sin dolor). Grafica 5.



El registro de la Tension arterial en el grupo de dexmedetomidina en el
momento basal el promedio fue de 130/80 + 7 mmHg, a los 15 min con 120/70
+ 7 mmHg (52%), a los 30 min de 120/60 + 5 mmHg, a los 45 min y 60 min de
110/60 +7 mmHg, a los 30 min de cirugia de 110/60 + 13 mmHg, al término de
cirugia y 15 min de recuperacion con promedio de 120/60 + 10 mmHg. Grafica
6.

En el grupo de midazolam + ketorolaco en el momento basal fue de 130/80 +
16 mmHg, a los 15 min 120/70 + 16 mmHg, a los 30 min 110/70 +16 mmHg), a
los 45 min, 60 min, 30 min de cirugia 110/70 + 17mmHg, al término de cirugia
110/80 + 12 mmHg, a los 15 min de recuperacion 120/80 + 1 mmHg. Grafica 7.
El registro de frecuencia cardiaca con el grupo de dexmedetomidina en el
momento basal fue de 86+6 latidos/min, a los15 min de 80 + 8 latidos/min, a los
30 min 70 + 8 latidos/min, a los 45 min 80+ 7 latidos/min, a los 60 min 70x + 8
latidos/min, a los 30 min de cirugia, término de cirugia y 15 min de
recuperacion de 80x +11 latidos/min. En el grupo midazolam + ketorolaco
mostré un promedio en el momento basal de 82 + 13 latidos/min, a los 15 min
70 + 12 latidos/min, en el momento 30 min y 45 min 80 + 11 latidos/min, a los
60 min, 30min de cirugia, término de cirugia y 15 min de recuperacion 70 + 11
latidos/min. Gréfica 8.

El registro de frecuencia respiratoria con el grupo de dexmedetomidina en el
momento basal con promedio de 20 + 1 respiraciones /min, en el momento 15
min,30 min, 45 min, 60 min 30 min de cirugia, término de cirugia y 15 min de
recuperacion de 18 + 1 respiraciones /min. En el grupo midazolam +
ketorolaco se encontré en el momento basal, 15 min , 30 min, 45 min, 60 min,

término de cirugia y 15 min de recuperacibn un promedio de 18 + 1



respiraciones/min, Unicamente a los 30 min de cirugia se encontré un promedio
de 16 + 1 respiraciones /min.

En el analisis inferencial se utilizo la prueba t Student para muestras
independientes en ambos grupos. El andlisis de la ansiedad comparando los
promedios del grupo dexmedetomidina vs midazolam + ketorolaco, en el
momento basal fue con una p>0.05 no significativo, a los 15 y 30 min se
encontré una p< 0.05 con significancia estadistica, y a los 45 min, 60 min, 30
min de cirugia, término de cirugia y 15 min de recuperacion se encontré una p<
0.05 con significancia estadistica. El analisis de sedacién comparando los
promedios de ambos grupos en el momento basal fue con una p> 0.05 sin
significancia estadistica, a los 15 min con una p< 0.02 con significancia
estadistica, a los 30 min mostré una p> 0.2 sin significancia estadistica, en el
momento 45 min y 30 min de cirugia se encontré una p< 0.05 con significancia
estadistica.

Para el analisis del dolor comparando ambos grupos, en el momento basal, a
los 15min, 30 min, 45 min, se encontr6 una p >0.05 sin significancia estadistica,
a los 30 min de cirugia, al término de cirugia y 15 min de recuperacion se
encontrd una p>0.05 con significancia estadistica.

El analisis de TAS , TAD, FC y FR mostraron al comparar los promedios de
ambos grupos en el momento basal, 15 min, 30 min, 45 min, 30 min de cirugia,
término de cirugia, 15 min de recuperacion una p> 0.05 sin significancia
estadistica.

No se presentaron complicaciones ni eventos de hipotension arterial o
bradicardia relacionadas con la administracion de dexmedetomidina o

midazolam + ketorolaco.






DISCUSION

El presente estudio clinico doble ciego, prospectivo, comparativo,
cuasiexperimental, aleatorio demostro que el uso de dexmedetomidina a dosis
de 0.2 mcg/kg disminuyo la ansiedad durante mas tiempo y menor dolor (EVA
3) en comparacion con el midazolam a dosis de 0.025+ketorolaco a 1mg/kg
con una significancia estadistica de p<0.05.

Goldman el al.*®

Concluy6 que la ansiedad produce incremento de la presion
arterial en el periodo preoperatorio y sugiere que el procedimiento quirdrgico
electivo deberd se pospuesto hasta que la presion arterial haya disminuido a un
rango normal.* Ademas de considerar la percepcién del dolor en el periodo
preoperatorio de los pacientes programados para cirugia, motivo por lo que es
utilizada la dexmedetomidina para sedaciéon con el beneficio de atenuar los
incrementos de TA y FC en el perioperatorio. En un estudio realizado por Ebert
JT etal® mencioné tomar en cuenta los efectos del incremento de las
concentraciones plasmaticas, motivo por lo que en un estudio realizado por

Hall et.al®

demostro el uso de dexmedetomidina a dosis pequefias proporciona
sedacion facilmente reversible con estimulo verbal, ademéas de dar analgesia.
Considerando méas seguro el uso de midazolam para sedacién y ketorolaco
como analgésico. Demostrando en el presente estudio el uso seguro de
dexmedetomidina a dosis de 0.02 mcg/kg sin presentarse cambios sobre los
pardmetros hemodinamicos en ambos grupos.

Aunque se presentd una menor sedacion (Escala 2 de Ramsay-cooperador)

con el uso de midazolam+ ketorolaco después de los 15 min de su

administracion en comparacién con el uso de dexmedetomina, con una



significancia estadistica p<0.05. Sin presentarse alguna complicacion con la

administracion de los medicamentos utilizados.



CONCLUSION

El uso de dexmedetomidina intravenosa en dosis minima y unica de 0.2 mcg/kg
en su utilizacion como ansiolitico, se puede utilizar ademas como analgésico
sin causar depresion a nivel de Sistema Nervioso Central, ya que ademas no
compromete el centro respiratorio y proporciona estabilidad hemodinamica,
siendo seguro su uso.

Ademas de que su uso como medicacion preanestésica ofrece la ventaja de
prolongar su efecto en el trans y postoperatorio, si el médico anestesiélogo asi

lo deseé y con indicacién clinica.
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ANEXOS

TABLA 1
Datos demograficos

Grupo
Dexmedetomidina

Grupo
Mldazolam + Ketorolaco

n=23 n=23
Sexo Masculino 12 (52 %) 12 (52 %)
(Genero) Femenino 11 (48 %) 11 (48 %)
~ 64 +44* 46 + 12*
Edad (afos) (28 — 64) ** (24 — 65) **
Estatura (cms.) 163 + 10 . 1637 o
(153 — 192) (150 — 176)
66 +15* 72+9*
Peso (kgs.) (54 — 120) ** (54 — 90) **

Prueba de Homogeneidad = X? = Sin significancia estadistica = P>0.05

No hay diferencias entre los grupos.

* Promedio = Desviacién estandar.
** Valor minimo y valor maximo.




Grafica 1: Tipo de Cirugia
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Grafica 3: Grado de Ansiedad (t Student)
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Gréfica 4. Grado de Sedacion Ramsay

1= Ansioso
2= Cooperador
3= Responde

4= Dormido pero responde
5= Respuesta Lenta
6= No hay respuesta
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Gréfica 5: Evaluacion del dolor preoperatorio
(t Student)
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Grafica6: Grupo Dexmedetomidina
Presion Arterial

140
>
120 ~—e —— s — *
100
80 —
60 = =
NN




Grafica7: Grupo Midazolam + Ketorolaco
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Grafica 8:

Grupos Dexmedetomidina y Midazolam + Ketorolaco

Frecuencia Cardiaca

100
-
T N ‘> [ E /‘

80 ~ . v/ \\vA -, _ _ I‘- 1 -‘
60
40
20
0

Basal 15 min 30min 45 min 60 min 30 Termino 15

Cirugia de Recup
cirugia

—@— Dexm Frec Cardiaca =—

= Midaz/Ketor Frec Card




CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO

Universidad Nacional Auténoma de México
Instituto Mexicano del Seguro Social

Hospital de Traumatologia Victorio de la Fuente Narvaez, Distrito Federal

CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO PARA PARTICIPACION EN PROTOCOLOS DE
INVESTIGACION CLINICA
Lugar y fecha

Por medio de la presente acepto participar en el protocolo de investigacion titulado: Eficacia

de la dexmedetomidina iv versus midazolam+ketorolaco para el tratamiento de la ansiedad y dolor

en el periodo preanestésico para cirugia para fracturas de extremidades y cadera en adultos.

Registrado ante el Comité Local de Investigacién o la CNIC con el namero: __

El objetivo del estudio es: Lograr estabilidad hemodindmica, proporcionar sedacién aceptable y
analgesia al administrar dexmedetomidina im. en comparacién con midazolam -ketorolaco im.
para el tratamiento de la ansiedad y el dolor durante preanestesia en adultos programados a
cirugia de fractura en extremidades y cadera.

Se me ha explicado que mi participacién consistird en: autorizar que se me administre la
medicacién preanestésica via intramuscular en alguno de los gluteos con técnica previa
asepsia.

Declaro que se me ha informado ampliamente sobre los posibles riesgos, inconvenientes,
molestias y beneficios derivados de mi participacion en el estudio, que son los siguientes: Si
el estado de alerta es igual o mayor de un Ramsay 4, serd asistido con mascarilla facial para
suministrar oxigeno suplementario y estimulacién verbal.

Si el dolor se incrementa méas del valor basal, ser4d administrado otro analgésico de tipo
opioide por via intramuscular o intravenoso segun el caso. Si la presiéon arterial se
incrementa méas del valor basal, serd administrado un antihipertensivo de accién rapida.



El investigador Responsable se ha comprometido a darme informaciéon oportuna sobre
cualquier procedimiento alternativo adecuado que pudiera ser ventajoso para mi tratamiento,
asi como a responder cualquier pregunta y aclarar cualquier dura que le plantee acerca de
los procedimientos que se llevaran a cabo, los riesgos, beneficios o cualquier otro asunto
relacionado con la investigacién o con mi tratamiento.

Entiendo que conservo el derecho de retirarme del estudio en cualquier momento en que lo
considere conveniente, sin que ello afecte la atencion médica que recibo en el Instituto.

El Investigador Responsable me ha dado seguridades de que no se me identificara en las
presentaciones o publicaciones que deriven de este estudio y de que los datos relacionados
con mi privacidad serdn manejados en forma confidencial. También se ha comprometido a
proporcionarme la informaciéon actualizada que se obtenga durante el estudio, aunque esta
pudiera cambiar de parecer respecto a mi permanencia en el mismo.

Nombre y firma del paciente

Nombre, firma y matricula del Investigador Responsable

Numeros telefénicos a los cuales puede comunicarse en caso de emergencia, dudas o
preguntas relacionadas con el estudio: 57-47-35-00 ext. 25559.

Testigos:

Hoja de Recoleccién de datos
UNIVERSIDAD NACIONAL AUTONOMA DE MEXICO W ----- INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO
SOCIAL

HOSPITAL DE TRAUMATOLOGIA UMAE “Dr.VICTORIO DE LA FUENTE NARVAEZ", D.F.

FECHA GRUPO:
NOMBRE DEL PACIENTE: SEXO: NUMERO DE AFILIACION:
EDAD: DOMICILIO TELEFONO PESO TALLA
TIPO DE HIPERTENSION TRATAMIENTO ANTIHIPERTENSIVO:
DIAGNOSTICO: TRATAMIENTO QUIRURGICO:
ASA TIPO DE ANESTESIA INICIO DE ANESTESIA TERMINO DE ANESTESIA
LLEGADA A RECUPERACION : SALIDA DE RECUPERACION:
MEDICAMENTOS DOSIS: .M.

1 min | 10 20 30 40 50 60 30 Término 15 min

min min min min min min Cirugia de Recuperacion
Cirugia
Ta sis
TA
diast
FC
FR
ESCALA DE EVAUACION DE SEDACION RAMSAY
1 10 20 30 40 50 60 30 Término 15 min
min min min min min min min Cirugia de Cirugia | Recuperacién

1 ANSIOSO

2 COOPERADOR

3 RESPONDE




4 DORMIDO PERO

RESPONDE

5 RESPUESTA

LENTA

6 NO
RESPUESTA

ESCALA VISUAL ANALOGA (EVA)

1 10 20 30 40 50 60 30 Término 15 min
min min min min min min min Cirugia de Recuperacion
Cirugia
LEVE (1)
MODERADO (2)
SEVERO (3)
ESCALA DE ANSIEDAD
VALOR 1 10 20 30 40 50 60 30 Término 15 min
min min min min min min min Cirugia de Cirugia Recuperacion
1 Nula
2 Leve
3 Moderada
4 Severa
ANALGESICOS U OTROS FARMACOS ADICIONALES: SI NO

¢.CUALES?

INCIDENTES: SI ____

¢ CUALES
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