ISSSTE

Universidad Nacional Autbnoma de México

Facultad de Medicina

Departamento de Postgrado

Hospital General Tacuba
Departamento de Anestesiologia

“Dexmedetomidina vs midazolam para medicacion

preanestésica en cirugia de catarata bajo anestesia regional”

Para obtener el grado de especialista en anestesiologia

Presenta :

Dra. Adriana Jiménez Valdez

Asesor de la tesis :

Dr. Francisco Gonzalo Butron Lopez

México DF., Agosto del 2009



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.



AUTORIZACIONES

Jefe de Investigacion de la unidad

Dr. Jesus Cruz Santos

Investigador Responsable

Dr. Francisco Gonzalo Butron Lopez

Dra. Adriana Jiménez Valdez

Investigadores Asociados

Dr. Francisco Javier Suarez Serrano

Dr. José Guadalupe Gonzéalez Almazan




DEDICATORIA

A mi esposo por su comprensién y amor en todo momento.

A mis padres y hermanos por su apoyo incondicional.

A mis maestros por su paciencia y dedicacion.

A mis companeros por su calidad



CONTENIDO

VI,

VII.

VIII.

XI.

Indice

Resumen

Marco teodrico

Objetivos

Hipotesis

Material y métodos

Resultados

Discusioén

Conclusion

Anexos

Bibliografia

10

10

12

15

17

20

21

29



RESUMEN

Antecedentes: La cirugia de catarata realizada bajo bloqueo regional del
globo ocular, requiere del apoyo de una sedacion que produzca ansiolisis y
mantenga al paciente en condiciones que pueda responder a nuestras
indicaciones. Para tales fines se han empleado opioides, los cuales suelen
producir depresion respiratoria y desaturacion de la hemoglobina; propofol que
puede acompafarse de apnea, sobre sedacién y depresion cardiovascular; y
benzodiacepinas como el midazolam, que puede llegar a provocar en ancianos
confusién, y sus altos volumenes de distribucion suele aumentar su duracion de
accion. Por otro lado, la dexmedetomidina un agonista a, —adrenérgico produce
efectos sedantes ansioliticos, analgésicos y disminuye la presion intraocular; lo
cual ha conducido a considerarla como potencialmente Util para ser empleada
como coadyuvante de la cirugia de catarata, si se administra por via intramuscular

como medicacion pre anestésica.

Material y métodos : Se estudiaron 20 pacientes de ambos sexos
sometidos a cirugia de catarata bajo bloqueo regional del globo ocular con
anestésicos locales. Los pacientes fueron divididos aleatoriamente en dos grupos
de 10 sujetos cada uno. Un grupo recibi6 como medicacion pre anestésica
midazolam por via IM a dosis de 20ug-kg™, y el otro dexmedetomidina por via IM
a dosis de 1.0 pg-kg'.Se registr6 el grado de sedacién, la SpO, de la

Hemoglobina y los signos vitales.

Resultados: Ambos coadyuvantes del bloqueo regional, mantuvieron una
estabilidad cardiovascular, sin cambios significativos de la presién arterial, la
frecuencia cardiaca y saturacion de la hemoglobina. La sedacion que produjo la
Dexmedetomidina durante el transoperatorio fue estadisticamente mayor que la

alcanzada con el midazolam



Discusion : tanto dexmedetomidina como midazolam ofrecen seguridad y
efectividad como drogas sedantes , siendo mejor dexmedetomidina durante el
transoperatorio e igual que midazolam en el periodo de recuperacion

postanestésica .
ABSTRACT

Background: The cataract surgery under regional blocking of the eyeball
required the support of a sedation that produce anxiolysis and keep the patient in
conditions that can respond to our indications. Opioids, which often produce
respiratory depression and hemoglobin desaturation have been used for such
purposes propofol which may accompany apnea or sedation and cardiovascular
depression , and benzodiazepines as midazolam which could cause confusion in
elderly , and their high volumes of distribution often increases its duration of action.
In the other hand, dexmedetomidine an agonist a2 - adrenergic produces sedation,
anxiolysis, analgesics and decreases intraocular pressure; which led to regard it as
potentially useful to be employed as adjuvant in surgery cataract, if administered

intramuscularly as anaesthetic pre medication.

Methods: studied 20 patients of both gender undergoing surgery cataract
under regional blocking of the eyeball with local anaesthetics. Patients were
divided randomly into two groups of 10 subjects each. A group received as
medication midazolam IM to doses of 20ug-kg™, the other group dexmedetomidine
1.0 pug-kg™

Results: Both interveners regional anesthesia, remained a cardiovascular,
stability without notable changes in blood pressure, heart rate and saturation of
hemoglobin. Sedation that produced the Dexmedetomidine during the surgery was

statistically higher than the achieved with the midazolam .

Discussion : both drugs, dexmedetomidine as midazolam provide security
and effectiveness as a sedative drugs, still best dexmedetomidine during the

surgery and equal to midazolam in the postanestesic recovery unit .



MARCO TEORICO.

La cirugia de catarata frecuentemente se realiza bajo el efecto de analgesia
regional , sin embargo ésta técnica requiere del apoyo de una sedacion y
monitoreo del electrocardiograma ( ECG ), signos vitales y oximetria de pulso;
pues el cirujano necesita tener un paciente inmovil y cooperador , ademas de un
campo operatorio no congestionado , una presion intraocular  ( PIO ) normal o
baja, y una analgesia del globo ocular y la conjuntiva * . Si bien es cierto que el
bloqueo regional del globo ocular nos produce la analgesia y la acinesia
necesarias, una adecuada medicacién preanestésica y/o una ligera sedacion
transoperatoria nos mejoran las condiciones operatorias 2. Aunque el término
sedacion ligera es poco preciso , tanto cirujanos como anestesidlogos esperamos
gue con ella nuestros pacientes no se encuentren ansiosos y que ademas puedan
responder a nuestras indicaciones. Para alcanzar ese estado se han empleado
diferentes drogas como benzodiacepinas ** , opiodes >°, propofol ’, y agonistas
parciales de receptores a,— adrenérgicos como la clonidina °. Los coadyuvantes
de la analgesia regional para sedar a los pacientes son utiles, pero si queremos
ser justos , no podemos considerarlos como drogas ideales para tales fines , lo
anterior por diversas razones por ejemplo : en los pacientes ancianos las
benzodiacepinas pueden llegar a provocar confusion, lo cual constituye un
fenémeno paradéjico *° , los opiodes por su parte , es bien sabido que pueden
generar depresion respiratoria y desaturacion de la hemoglobina ° , el propofol
puede producir apnea, sobre sedacién y depresion cardiovascular * , por tltimo la
clonidina es el prototipo de los agonistas de los receptores a, — adrenérgicos, pero
en la actualidad es considerado como un agonista parcial de estos receptores ,
pues a concentraciones relativamente altas puede activar los receptores a;-
adrenérgicos !, lo cual puede aumentar la PIO *? . Sin embargo , desde hace
tiempo los agonistas de los receptores a,- adrenérgicos han despertado interés

para su utilizacion en oftalmologia debido a que por ejemplo la clonidina , una
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droga antihipertensiva , al ser administrada por via oral, intravenosa y ocular
tépica disminuye la P1O hasta en un 35 % ° . La apraclonidina es otro agonista
parcial de los receptores a,- adrenérgicos que actia mas en la periferia cuando se
le compara con la clonidina , debido a que no penetra la barrera hemato encefalica
, Su administracion tépica oftdlmica disminuye la PIO después de la extraccion de

catarata

, Y por su accién periférica practicamente no produce cambios
cardiovasculares*®. Ademas de estos efectos sobre la PIO , los agonistas a,-
adrenérgicos usados en el perioperatorio por diferentes vias producen sedacion ,
ansiolisis, analgesia y disminuyen las requerimientos de inductores de la

15, 16, 17

anestesia, de anestésicos inhalados y de opiaceos . El agonismo parcial de

la clonidina sobre los receptores a,- adrenérgicos, y la identificacion y mapeo de

1819 astimularon la

varios subtipos de estos receptores como son 10s a4, 02 Y O2c
investigacion para el disefio de agonistas cada vez mas selectivos sobre los ay, y
fue asi como en diciembre de 1999 la Food and Drug Administration ( FDA ) de
los Estados Unidos de Norteamérica , aprobo al Clorhidrato de Dexmedetomidina
(DEX) la cual es un agonista a,- adrenérgico con una afinidad 1600 veces mayor
por los a, que por los a; %, su indicacién inicial fue para ser usada por infusion
intravenosa como un sedante de corta duracion en pacientes de la terapias
intensivas, que se encontraban intubados y siendo ventilados mecanicamente .
Pero debido no solo a sus efectos sedantes y ansioliticos, sino también a sus
potentes efectos analgésicos y la disminucion de la PIO ; en diferentes paises
incluyendo el nuestro , la dexmedetomidina comenzg a utilizarse en anestesiologia
en todo el periodo perioperatorio, ya fuere como medicacion preanestésica ,
durante el transoperatorio para disminuir los requerimientos de inductores de la
anestesia , asi como de los anestésicos inhalados y opiaceos, para potencializar el
efecto analgésico postoperatorios , como coadyuvante de la analgesia regional ** .

La dosis y via de administracion recomendada por los fabricantes para ser
usada en pacientes intubados en las terapias intensivas es por infusion
intravenosa , con una carga inicial de 1.0 pg *+ kg * durante 10 minutos , y
posteriormente continuar con una infusion intravenosa de dosis de 0.2 a 0.7 pg

kg - hr . En la actualidad hay clinicos que prefieren evitar la dosis de carga ,
8



otros prefieren usar las dosis de infusién de 0.4 a 0.5 ug * kg *+ hr* ;ylas vias
de administracion se han diversificado , pues se han utilizado por via oral como

medicacién preanestésica en pediatria > *

, por via intramuscular como
medicacién preanestésica en oftalmologia para cirugia de catarata 2 , y por via
nasal en voluntarios sanos % .

Los antecedentes anteriores nos permiten planear la presente investigacion,
disefiada para evaluar la eficacia y seguridad de la dexmedetomidina por via
intramuscular como medicacion preanestésica para la cirugia de catarata realizada

bajo analgesia regional con anestésico local bupivacaina al 0.5% .



OBJETIVO GENERAL
Evaluar la eficacia y seguridad de la medicacién preanestésica con
dexmedetomidina por via intramuscular comparada con midazolam

intramuscular para la cirugia de catarata bajo analgesia regional .

OBJETIVOS ESPECIFICOS
Valorar la eficacia de dexmedetomidina intramuscular de acuerdo el grado
de sedacion en pacientes sometidos a cirugia de catarata bajo analgesia regional

comparados con el uso de midazolam IM.

HIPOTESIS NULA Ho :
La dexmedetomidina por via IM como medicacion preanestésica y el
midazolam via IM durante el transoperatorio en la cirugia de catarata bajo

analgesia regional producen un grado de sedacion igual .

HIPOTESIS ALTERNA Hj
La dexmedetomidina por via IM como medicacion preanestésica para la
cirugia de catarata bajo analgesia regional produce una mejor sedacion
cuando se compara con el midazolam por via IM durante el transoperatorio

para los mismos fines.
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JUSTIFICACION

A pesar de la disponibilidad de dexmedetomidina desde hace una década,
no se ha empleado de manera cotidiana para proporcionar sedacion y
analgesia a los pacientes sometidos a cirugia de catarata bajo analgesia
regional , se han utilizando para estos fines otros grupos de farmacos , que en
algunos casos pueden presentar efectos colaterales poco deseados en
pacientes ancianos como depresion cardiorespiratoria .

Ademas esta investigacion permitird valorar la via de administracion
intramuscular de dexmedetomidina, la cual ha sido poco explorada, lo que
permitird facilitar su administraciébn en nuestro hospital al no requerir bomba

de infusion.

11



MATERIAL Y METODOS .

Se estudiaron 20 pacientes adultos de ambos sexos que fueron sometidos
a extraccion de catarata bajo analgesia regional con anestésico local. Los
pacientes fueron divididos aleatoriamente en 2 grupos de 10 sujetos cada uno . Se
trata de un estudio doble ciego en el cual la dexmedetomidina y el midazolam se
administraron 45 minutos antes de iniciar el bloqueo periocular , los pacientes
tenian un riesgo anestésico quirdrgico  ( RAQ ) segun la American Society of
Anesthesiologists ( ASA ) de | a lll, se les practicO una valoracion preanestésica ,
registrandose los resultados de los exdmenes de laboratorio preoperatorios , y el
del ECG.

Las presiones arteriales sistolica y diastolica ( PAS , PAD ), y la frecuencia
cardiaca ( FC ) se registraron antes de la medicacion preanestésica , a los 20 y 40
minutos después de la misma, inmediatamente después del bloqueo periocular, y
para fines estadisticos cada 10 minutos durante el transoperatorio, al llegar a la
sala de recuperacion anestésica y al ser dados de alta de la misma. Durante el
transoperatorio se hizo un monitoreo continuo de la saturacién de la hemoglobina (
Spo2 ), la cual para fines estadisticos se registré cada 10 minutos durante el
transoperatorio.

Durante el transoperatorio a todos los pacientes se les administré6 oxigeno

-1

mediante puntas nasales a un flujo de 3 L « min . Para medir el grado de

sedacion se empled la escala de Ramsay %, en la que :

Escala de Ramsay para sedacién %°
Dormido , no responde
5 Dormido pero con lenta respuesta a estimulos como ligeros golpes o
sonidos fuertes
4 Dormido pero con rapida respuesta a estimulos como ligeros golpes o
sonidos fuertes
3 Paciente que responde a las 6rdenes

Pacientes colaborador , orientado y tranquilo
12



1 Paciente ansioso , agitado o inquieto .

El grado de sedacion se registré antes de la medicacion preanestésica , a
los 20 y 40 minutos posteriores a la misma, 5 minutos después del blogqueo
periocular y cada 15 minutos durante el transopertorio , al llegar y al ser dados de
alta de recuperacion.

Para el monitoreo de la PAS, PAD, SPO2 y ECG se empled un monitor
Datex Ohmeda cadiocap 5. WI, USA ;

La diferencia entre grupos fue la siguiente : al Grupo A como medicacion
preanestésica se le administr6 Dexmedetomidina a dosis de 1.0 pg+kg™® por via
intramuscular, y al grupo B se le administré 20 pg-kg”’ de midazolam como
medicacion preanestésica via IM. Las jeringas con dexmedetomidina o midazolam
fueron preparadas y aplicadas por un anestesiélogo diferente al que vigilo el
transoperatorio y registro las variables del estudio.

Si la sedacién en ambos grupos se consider6 como insuficiente por el
anestesiélogo se usé como medicacion de rescate un bolo de 50 a 100 ug IV de
fentanilo diluidos hasta 10 ml de solucion fisiolégica . En caso de hipotension

arterial y/o bradicardia se utilizo efedrina y/o atropina segun lo requirio.

ANALISIS DE DATOS..

La PAS, PAD, FC y SPO2 , asi como los datos demograficos de edad, peso
y talla seran considerados variables continuas , por lo que se les calcularan
promedios y desviaciones estandar ( DE ) y seran analizados entre grupos con la
prueba paramétrica de Andlisis de Varianza de Una Via ( ANOVA ) y dentro de
grupos con un Analisis de Varianza de Mediciones Repetidas . En este ultimo
caso si ANOVA muestra una diferencia significativa, procederemos a emplea el
procedimiento de comparacion multiple conocido como t de Bonferroni. Los datos
del grado de sedacion seran considerados como variable continua Yy fueron
analizados con la prueba de ANOVA . Todo resultado estadistico con valores de p

< 0.05 fueron considerados estadisticamente significativos %’ .

13



Para los andlisis estadisticos se usO el progaldgica conocido como :
PRIMER OF BIOSTATISTICS CD-ROM VERSION 5.0 © para windows 2.

ASPECTOS ETICOS
Protocolo apegado a las normas nacionales e institucionales para estudios
clinicos en humanos . Ambas drogas sedantes estan incluidas en el cuadro basico

de medicamentos del sector salud en México .
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RESULTADOS

En el grupo 1 tratado con DEX estuvo formado por 10 pacientes, de los
cuales tres eran hombres y siete mujeres, con edad promedio de 68 + 10 afios,
peso de 66 + 7 kgs., talla de 1.55 + 0.09 m. Siete tenian un RAQ (ASA) de Il y tres
de Ill (Cuadro 1). En ellos, antes de administrar la medicacion pre anestésica, las
cifras basales de la presion arterial sistélica fue de 136 + 21 mmHg, la diastdlica
de 78 = 13 mmHg, la frecuencia cardiaca de 71 = 8 latidos por minutos, la
saturacion parcial de la hemoglobina (SpO.) fue de 92 + 3 por ciento y el grado de
sedacion segun la escala de Ramsay (1 a 6) fue de 1.5 + 0.5. Cuarenta y cinco
minutos antes de practicar el bloqueo regional del globo ocular y la conjuntiva, se
administré la medicacién pre anestésica que consistié en 1.0 pg-kg™* de DEX por
via intramuscular ; veinte minutos después de administrada la DEX, el grado de
sedacion fue 2.0 + 0.4; y a los cuarenta minutos después de la DEX la sedacién
fue de 2.4 + 0.5; a los cinco minutos después del bloqueo regional, el grado de
sedacion fue de 2.1 = 0.5, a los quince minutos del transoperatorio la sedacion fue
de 2.7 £ 0.4, a los treinta minutos fue de 2.1 + 0.5, a los cuarenta y cinco minutos
de 2.3 + 0.4, al llegar a la sala de recuperacién postanestésica fue de 2.0 + 0.001
y al ser dados de alta de la misma también fue de 2.0 £+ 0.001. Cuando se
compararon los grados de sedacién en los tiempos mencionados con las cifras
basales mediante la prueba de andlisis de varianza (ANOVA) vy la prueba post
hoc de Bonferroni, se encontraron diferencias estadisticamente significativas a los
40 minutos después de la administracion de la DEX, a los 5 minutos después del
bloqueo regional y a los 15, 30 y 45 minutos del transoperatorio (P < 0.05). Las
cifras de presion arterial sistélica después de la DEX estuvo en el rango de 143 +
30, a 121 £ 20 mmHg, las de la diastdlica en el rango de 77 + 14 a 69 + 9 mmHg,
la frecuencia cardiaca en el de 65+ 6, a 62 + 7 latidos por minutos y la SpO, en
el rango de 97 £ 2 a 95 * 2 por ciento. ( Tablas 1, 2, 3).

El grupo 2 tratado con midazolam estuvo formado por 10 pacientes de los
cuales 5 fueron hombres y 5 mujeres, con edad promedio de 69 + 10 afios, peso

de 69 + 6 kg, talla de 1.60 + 0.09 m. Siete tenian un RAQ (ASA) de Il y tres de lll.
15



En ellos, antes de administrar la medicacion pre anestésica, las cifras basales de
presion arterial sistolica fue de 150 + 13 mmHg, la diastdlica de 85 + 12 mmHg,
la frecuencia cardiaca de 78 * 8 latidos por minuto, la SpO, fue de 92 + 3 por
ciento, y el estado de sedacion segun la escala de Ramsay fue de 1 + 0.001.
Cuarenta y cinco minutos antes de practicar el bloqueo regional del globo ocular y
la conjuntiva, se administr0 la medicacién pre anestésica que consisti6 en 20
ng-kg* de midazolam por via intramuscular. Veinte minutos después de haber
administrado al midazolam, el grado de sedacion fue de 2.1 =+ 0.3, y a los cuarenta
minutos después del midazolam fue de 2.1 £ 0.3; a los cinco minutos después del
bloqueo regional el grado de sedacién fue de 2.0 £ 0.4, a los quince minutos del
transoperatorio la sedacion fue de 2.1 + 0.3, a los treinta minutos fue de 2.0 +
0.001, a los cuarenta y cinco minutos fue de 1.8 £ 0.3, al llegar a la sala de
recuperacion postanetésica fue de 2.0 + 0.001 y al ser dados de alta de la misma
fue de 2.0 £ 0.001. Cuando se compararon los grados de sedacion en los tiempos
mencionados con las cifras basales mediante la prueba de ANOVA y la de
Bonferroni se encontraron diferencias estadisticamente significativas desde los
veinte minutos después de la administracion del midazolam hasta el momento del
alta de recuperacion (P« 0.05). Las cifras de presion arterial sistélica después del
midazolam se mantuvieron en el rango de 150 + 13 a 139 * 13 mmHg, las de la
diastélica en el de 82 + 27 a 72 + 3 mmHg, la frecuencia cardiacaen el de 70+ 9 a
66 * 6 latidos por minuto, y las de la SpO, en el rango de 97 £ 1 a 94 = 1 por
ciento. ( Tablas 1, 2, 3).

Para analizar entre grupos el grado de sedacién alcanzado por la DEX y por
el midazolam, se calcularon el promedio de promedios de los grados de sedacion
alcanzados en los diferentes tiempos i.e. desde los veinte minutos después de la
administracion de uno u otro sedante hasta el momento de alta de los pacientes
de la sala de recuperacion; el promedio de promedios de la sedacion para el grupo
de DEX fue de 2.022 £ 0.0772, la prueba de ANOVA mostro diferencias
estadisticamente significativas. (P = 0.036 ).
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DISCUSION

Para elegir la técnica anestésica en la cirugia de catarata es de vital
importancia tomar en cuenta la edad de los pacientes, y debido a que esta cirugia
se lleva a cabo generalmente en sujetos de 60 afios 6 mas, esto implica la
presencia frecuente de enfermedades degenerativas subyacentes, que
comprometen entre otras areas la cardiovascular y pulmonar; ademas de que en
los viejos estan disminuidas las funciones hepéticas, renales y endécrinas; a todo
lo anterior habra que agregarle que no es raro que este tipo de pacientes estén
recibiendo varios medicamentos para sus padecimientos subyacentes, y para
completar el nebuloso panorama perioperatorio de ellos, debemos también tomar
en cuenta la variabilidad biolégica en la respuesta a las drogas anestésicas y sus
coadyuvantes. De tal manera, que sin lugar a dudas, si no hay una
contraindicacion absoluta para la analgesia regional del globo ocular con
anestésicos locales, esta serd la mejor técnica anestésica para la cirugia de
catarata. Sin embargo, dicha técnica requiere de una adecuada sedacion
transoperatoria, tomando en cuenta la edad de la poblacion de este tipo de
pacientes y la disminucion de varias de las funciones fisiologicas, asi como de
variabilidad biolégica en la respuesta a las drogas, creemos que los opioides®®y el
propofol * no son drogas seguras para utilizarlas en ellos como coadyuvantes del
blogueo regional, los primeros por producir depresion respiratoria y el segundo

frecuentemente produce depresién cardiovascular, hipotension arterial y apnea.

Por otro lado las benzodiacepinas incluyen varios compuestos
estructuralmente relacionados con efectos farmacodindmicos similares, y pueden
diferir entre ellos principalmente por sus propiedades farmacocinéticas. Los
agonistas de los receptores para benzodiacepinas que se usan rutinariamente en
la anestesia clinica son el dicepam, lorazepam y midazolam. Todos tienen un
anillo bencénico fusionado, lo cual los hace solubles en lipidos a un pH fisiolégico.

Debido a su insolubilidad en agua el diacepam es formulado en

17



propilenglicol/etanol y el lorazepam en polietilenglicol 400 /propilenglicol para su
uso intravenoso. Y el midazolam es la Unica benzodiacepina soluble en agua. Esta
interesante propiedad se debe a una reaccion reversible pH-dependiente que abre
el anillo benzénico del midazolam a un pH < 4 y lo convierte en una prodroga
soluble en agua. Midazolam es formulado en una solucion amortiguada a un pH
3.5, lo cual mantiene al anillo abierto y la solubilidad en agua; a un pH fisiolégico
después de la administracion intravenosa, ocurre una ciclizacion, convirtiendo al
midazolam en un compuesto activo altamente soluble en lipidos. Lo anterior
contribuye a que el midazolam tenga una alta lipofilicidad, y por lo tanto un rapido
inicio de accion, su unién a proteinas también es alta 97 por ciento, lo cual
contribuye a que tenga moderados volumenes de distribucion a pesar de su alta
lipofilicidad (Vgss= 1.1 a 1.7 L/kg). Su rapida captacion por el cerebro y su
subsecuente redistribuciébn a tejidos periféricos, incluyendo la grasa; esta
redistribucién al tejido adiposo se toma en cuenta para explicar los grandes Vgss
en mujeres, viejos y pacientes obesos. Elt,, B de semieliminacién del midazolam
es de 1.1 a 1.7 horas y no tiene metabolitos activos.*® Las anteriores
caracteristicas farmacocinéticas del midazolam, aunadas a la estabilidad
hemodindmica que produce, la hacen una droga util para la sedacién para la
sedacion de los pacientes que van a ser operados de catarata bajo analgesia

regional.

Sin embargo, el desarrollo de nuevas drogas agonistas de los receptores a,
adrenérgicos, entre las que sobresale la DEX, la cual tiene una selectividad mucho
mayor por los receptores a, que por los a, adrenérgicos cuando se le compara con
su antecesor clonidina; la convierte en un agente que produce una sedacion
excelente practicamente libre de depresion respiratoria, de tal manera que en los
pacientes quirdrgicos concientes como son los que se intervienen de catarata
bajo bloqueo regional, en el caso de que requieran que se les agregaran
narcoticos, la DEX no potencializaria la depresion respiratoria producida por los
opiaceos; y ademas por los efectos analgésicos potentes que tiene la DEX , si

disminuirian los requerimientos de opidceos con lo que se minimizan sus efectos
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sobre la respiracion . La farmacodinamia de la DEX para producir sedacion difiere
totalmente de las drogas sedantes, hipnéticas e inductores de la anestesia, pues
su sitio de accion se encuentra en el locus ceruleus, y lo mismo sucede con sus
acciones analgésicas, las cuales se producen sobre todo a nivel medular en donde
al ocupar los receptores a,a adrenérgicos en la postsinapsis de la aferente
primaria, despolarizando la interneurona con lo que se logra que la misma no
pueda responder a mediadores quimicos excitatorios como la substancia P y el
glutamato; dicho de otra manera mimetizan a los sistemas inhibitorios

adrenérgicos medulares disminuyendo los mecanismos nociceptivos.

En la presente investigacion cuando se compar0 el efecto sedante
producida producido por la DEX con la cifra basal previa a su administracion
observamos que la sedacion aumento significativamente a partir de los 40 minutos
posteriores a la administracion de la DEX y se mantuvo hasta los 45 minutos del
transoperatorio (P < 0.05), y al llegar a recuperacion y al ser dados de alta de la
misma, aunque habia efectos residuales de la sedacién estos no diferian
significativamente con la basal. Por otro lado, el midazolam produjo una sedacién
significativamente mayor desde los 20 minutos posteriores a su administracion vy
se mantuvo asi hasta el alta de recuperacion (P < 0.05). Sin embargo, cuando se
comparo el grado de sedacion entre ambas drogas durante el transoperatorio,
observamos que la DEX produjo en este periodo una mayor sedacion que el
midazolam (P = 0.036).

En ambos grupos las presiones arteriales, la frecuencia cardiaca y la SpO,
se mantuvieron en rangos de normalidad y no se presentaron eventos adversos al
respecto. Desafortunadamente no pudimos registrar la P1O, por no tener en el
hospital el tondmetro para ser usado en el quiréfano, como quiera que sea, si a los
efectos de la DEX le afladimos la bien conocida disminucion que produce en la
PIO, la hacen una droga con mejor perfil farmacolégico para la medicacién

preanestésica en la cirugia de catarata.
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CONCLUSION

Por los resultados del presente estudio podemos concluir que la
administracion intramuscular de dexmedetomidina y de midazolam para pacientes
sometidos a cirugia de catarata bajo anestesia regional , ofrece eficacia y
seguridad , manteniendo la estabilidad hemodinamica del paciente logrando que
al paciente se encuentre en un estado de sedacién adecuado, ofreciendo cierta
ventaja la administracion de dexmedetomidina sobre midazolam en el periodo

trasoperatorio.
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ANEXOS .

Figura 1. Promedios y Desviacion Estandar .
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FIG1 Se muestran promedios y DE del gRado de sedacion seguin la escala de
Ramsay durante el transoperatorio y hasta el alta de la sala de recuperacion.
ANOVA mostro difeencia estadisticamente significativa (P < 0.03)
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Cuadro 1. Datos demogréficos

DEXME MIDAZOLAM p
n 10 10
Sexo(h/m) 3/7 5/5 0.027/0.057
Edad ( afios) 68 + 10 69+ 10 NS
Peso (Kg) 66 +7 69 + 6 NS
Talla(m) 1.55+0.09 1.60 + 0.09 0.25
ASA(L/1/71m) 0/7/3 0/7/3 /0.001/0.001
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Tabla 1. Presion Arterial Sistolicay Presion Arterial Diastélica

DEX PAS PAD MID PAS PAD
BASAL 136 £ 21 78 £13 BASAL 150 + 13 85+12
20" PM 143 + 30 77+14 20" PM 142 £11 77+9
40" PM 137 £ 27 77+£15 40" PM 139+ 14 73+10

PB 140 £ 27 7711 PB 145 + 15 787
10'PO 134 £ 25 73+13 10'PO 139 + 13 57
20'PO 137 £ 26 74+ 14 20'PO 141 +11 76£6
30°PO 139 £ 27 72+12 30'PO 140 £ 11 75+4
40'PO 123 +£19 69+9 40°PO 141 +10 747
50"PO 121 +£ 20 71£9 50'PO 143+ 10 72+3

R 141 £ 23 73+12 R 143 + 14 85+ 27

AR 139+ 23 71+8 AR 140 £ 13 82+25

DEX: Dexmedetomidina ; PAS: Presion Arterial Sistélica ; PAD : Presion Arterial Disatolica : MID :
Midazolam ; PM : postmedicacion ; IPB : inmediatamente posterior al bloqueo ; TO : transoperatorio

; R : al llegar a recuperacion ;

AR : alta de recuperacion
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Tabla 2 . Frecuencia Cardiaca

DEXME MIDAZOLAM
B 71+9 758
20'PM 64 +£12 70+8
40" PM 647 68 +8
IPB 657 709
10'TO 62+9 677
20'TO 657 66 £ 6
30°'TO 647 66 £ 6
40°'TO 63+6 68 +7
50°'TO 65+ 6 68 +4
R 62+7 67+5
AR 635 68 +5

B: basal; PM : postmedicacion ; IPB : inmediatamente posterior al bloqueo ; TO : transoperatorio ;

R : al llegar a recuperacion; AR : alta de recuperacion
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Tabla 3 . Saturacion Parcial de Oxigeno

DEXME MIDAZOLAM
B 92+3 92+3
20°'PM 95+2 94 +2
40" PM 95+2 95+2
IPB 96+ 3 % +t1
10'TO 97 +2 97 1
20'TO 97 +2 97 t1
30°'TO 96+ 2 97 +1
40'TO 96+ 2 9% t1
50'TO 9% +1 % +t1
R 95+2 95+2
AR 95+2 94+1

B: basal; PM : postmedicacion ; IPB : inmediatamente posterior al bloqueo ; TO : transoperatorio ;

R : al llegar a recuperacion ; AR : alta de recuperacion
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Instituto de Seguridad y Servicios Sociales de los Trabajadores del Estado
Hospital General Tacuba
“Dexmedetomidina Vs midazolam para medicacion preanestésica en cirugia de

catarata bajo anestesia regional ”
HOJAS DE REGISTRO 1

Nombre : Numero de caso:

Sexo: Edad: afios. Peso:  Kkg. Talla : cm
ASA :

Diagnéstico:

Operacion prograada :

Dosis total de bupivacaina al 0.5 % para el bloqueo regional periocular

mg
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Instituto de Seguridad y Servicios Sociales de los Trabajadores del Estado
Hospital General Tacuba
“Dexmedetomidina Vs midazolam para medicacion preanestésica en cirugia de

catarata bajo anestesia regional ”
HOJA DE REGISTRO 2

NUmero de caso :

PAS PAD FC SPO2

Basal

20 min post medicacion

40 minutos post medicacion

Inmediatamente después del

bloqueo

10 min transoperatorio

20 min transoperatorio

30 min transoperatorio

40 minutos transopertorio

50 minutos transoperatorio

60 minutos transoperatorio

Al llegar a UCPA

Alta de UCPA

27



Instituto de Seguridad y Servicios Sociales de los Trabajadores del Estado
Hospital General Tacuba
“Dexmedetomidina Vs midazolam para medicacion preanestésica en cirugia de

catarata bajo anestesia regional ”
HOJA DE REGISTRO 3

NUmero de caso :

Escala de Sedaciéon Ramsay (1 —-6)

Basal

20 minutos después de la

medicacion

40 minutos después de la

medicacién

5 min después del bloqueo regional

15 minutos transoperatorio

30 minutos transoperatorio

45 minutos transoperatorio

60 minutos transoperatorio
Al llegar a UCPA
Alta de UCPA
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