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TiTULO
Descripcion del grado de sedacion residual al utilizar la combinacion Ketamina Propofol y
Fentanil vs Fentanil y Propofol en esofagogastroduodenoscopias en Hospital central sur de

alta especialidad.

DEFINICION DEL PROBLEMA

Brindar una adecuada analgesia, amnesia y anestesia es parte de las competencias
actuales de un buen Anestesitlogo. En la actualidad no existe un solo farmaco que cumpla
con todas estas caracteristicas, por lo cual el anestesiélogo en base a sus conocimientos y
destrezas adquiridas emplea una mezcla de farmacos para lograr una sedo-analgesia
satisfactoria (Tabla 1) tanto para el paciente como para el médico tratante buscando
siempre disminuir los riesgos de eventos adversos durante la intervencién médica.

La evolucién en cirugia ambulatoria y los procedimientos minimamente invasivos que se
realizan fuera del &rea de quir6fano demandan el uso de farmacos de ultracorta duracion
como el Remifentanilo; sin embargo, en nuestro Pais aun esta limitado su uso por poca
disponibilidad. Alternativas disponibles de coadyuvantes anestésicos entre ellos los mas
conocidos: Dexmedetomidina, Lidocaina y Ketamina pueden ayudar a disminuir el consumo
de anestésicos en especial los opiaceos durante un procedimiento ambulatorio
beneficiando al paciente en su pronta recuperacion, disminuyendo costos anestésicos y de

estancia Intrahospitalaria.1,2

Tabla 1. Farmacos mas utilizados en la actualidad para Sedacién Endovenosa 34,5

Farmaco: Mecanismo Accion: Ventajas: Desventajas:
Fentanil Agonista Mu puro de | Gran disponibilidad | Apnea
SNC Inicio accion rapido | Sedacién
Adecuada excesiva
Analgesia Moderada

Potencia 70-100 | duracién

veces mayor que | Hiperalgesia por

Morfina Opioides
Propofol Agonista receptor | Inicio accién rapido | Apnea
GABA-A Hipndtico Dolor a la
Corta duracién administracion
Alérgeno




No se acumula a
pesar dosis

Gran disponibilidad

No brinda

analgesia

Ketamina Antagonista receptor | Gran disponibilidad | Recuperacion
NMDA Bajo costo lenta
Analgesia Alucinaciones
Hipnosis Agitacion
Inicio accion rapido | Aumento
No riesgo apnea secreciones
Cardioestable bronquiales

En México una de las principales causas médicas de busqueda de atencion son las

enfermedades Gastro-Digestivas que habitualmente utilizan métodos invasivos
diagnésticos como las esofagogastroduodenoscopias; por lo que es primordial el poder
brindar una adecuada sedo-analgesia a este grupo poblacional tan variado que en su
mayoria son pacientes geriatricos con multiples comorbilidades y metabdlicamente
descompensados.

Al ser procedimientos ambulatorios se busca conseguir un adecuado plano anestésico con
las ventajas de pronta recuperacion, egreso el mismo dia de la intervencion, evitar la
manipulacién de la via aérea y lo mas importante evitar incomodidad y dolor a los
pacientes.s

Al utilizar maltiples farmacos en manos no expertas se corre el riesgo de prolongar el estado
anestésico, disminuir el nivel de consciencia y por lo tanto un egreso mas retardado, mayor
requerimiento de oxigeno suplementario y mayor riesgo de eventos adversos como
depresidn respiratoria, hipotension y disconfort del paciente. En esta sede hospitalaria
desde hace mas de 3 afos se implementa el esquema de Fentanil y Propofol con Ketamina
para sedaciones endovenosas, es de interés de este protocolo evaluar el grado de sedacion
residual mediante la escala clinica de Ramsay al utilizar 2 y 3 farmacos anestésicos, asi
como observar el comportamiento de los signos vitales transanestésicos y el tiempo de
egreso al término del estudio. La nueva “Anestesia Multimodal” propone utilizar varias vias
especificas para inhibir el dolor de forma conjunta; esto se consigue utilizando farmacos
gue actian en diferente sitio efecto, logrando mayor satisfaccion y disminucion de las dosis
requeridas a las utilizadas habitualmente volviendo este régimen mas seguro durante los

procedimientos anestésicos.7,s Un claro ejemplo es el de Galinski M (2006) quien realizo



un estudio clinico aleatorizado en pacientes de trauma con dolor severo; demostrando que
al utilizar Ketamina a 0.2 mg/kg lograba reducir el consumo de Morfina de 0.20 mg/kg a
0.14 mg/kg con significancia estadistica (p <0.001) y por tanto disminuir la aparicion de

efectos adversos con énfasis en la depresion respiratoria inducida por opioides.o

MARCO TEORICO

El concepto de dolor definido por la Asociacién Internacional del Estudio del Dolor ( IASP)
es una sensacion no placentera asociado a una experiencia negativa con dafio tisular 10
ha sido un punto critico de interés actual por los Anestesi6logos. Se conoce que el dolor
agudo si no se trata adecuadamente puede progresar a dolor crénico con mdultiples

consecuencias organicas y psicoldgicas.

El no tratar adecuadamente el dolor postoperatorio se ha asociado a complicaciones
médicas como Neumonia, Atelectasias, Trombosis Venosas Profundas e incluso algunas
alteraciones cognitivas como Depresion y Demencia. 11,12 Es de suma importancia prevenir
el dolor postoperatorio, saber identificarlo y tratarlo pronta y adecuadamente para evitar
complicaciones organicas en el paciente, evitar el progreso a dolor crénico y disminuir

costos extra e intrahospitalarios.

Las esofagostroduodenoscopias se consideran procedimientos invasivos con una
intensidad de dolor leve a moderada; al no haber dafio tisular como en un procedimiento en
guiréfano raramente tiene complicaciones, sin embargo, el uso de aire dentro de la cavidad
abdominal genera distension y eso provoca dolor agudo e incomodidad al paciente
generando una respuesta similar a la que se produce por una intervencién quirdrgica (
estrés, liberacion neuroendocrina de hormonas, liberacion de catecolaminas endoégenas y
aumento de citocinas inflamatorias) que puede culminar en un desenlace desfavorable para

el paciente.13

Basil Hirschowitz padre de la endoscopia moderna; utilizé el primer fibrogastroscopio
desarrollado posterior al descubrimiento de la fibra éptica por Harold Hopkins en 1957; Basil
se auto realiz6 el estudio endoscépico a pesar de no tener sedacién durante su
procedimiento y evidentemente sintié la incomodidad que iban a sentir sus pacientes por lo
gue concluyé que necesitaba el apoyo de un experto en controlar el dolor, o sea, un

anestesib6logo. Posteriormente con el descubrimiento del Propofol las anestesias fuera de



quiréfano tuvieron un gran auge a finales del siglo XX, Deenadayalu publicé sobre las
sedaciones con propofol en una muestra 460 000 pacientes en 2009 14; Rex et al. con una
muestra de 646.080 de 10 paises diferentes describié las complicaciones mas frecuentes
gue eran desaturacién, apoyo ventilatorio y sélo cuatro muertes se registraron en esa serie
de estudios; dos de ellos por gravedad de comorbilidades, uno por choque anafilactico y

otro por hipoxia.1s

Aproximadamente un 15% de las anestesias realizadas en el Mundo en paises
desarrollados son procedimientos endoscopicos. Un reciente estudio de Meta-analisis que
incluyo 36 estudios y 3918 pacientes observaron que la administracion de una sedacion
moderada a profunda para estudios endoscopicos que incluian endoscopias,
colonoscopias y gastrostomias proporcionaban un alto nivel de satisfaccion para los
pacientes y bajo riesgo de efectos adversos o complicaciones a largo plazo.ie En
Latinoamérica la mayoria de los estudios endoscépicos se realizan con anestésicos locales
el principal Lidocaina simple en spray ; sin embargo en paises desarrollados como Estados
Unidos, Alemania y Rusia el uso de sedacién/analgesia es rutinario para los procedimientos
fuera de quiréfano.

La Sociedad Americana de Anestesi6logos ( ASA) define la sedacién como un proceso

continuo de alteracion en la consciencia que comprende varios niveles. (Tabla 2).

Tabla 2. Grados de sedacion definidos por la ASA

Nivel 1. Sedacion Minima / Ansidlisis Estado inducido por farmacos donde el
paciente responde normalmente a 6rdenes
verbales, la funcién cardiopulmonar no es
afectada, pero puede haber alteraciones en

coordinacion o cognicion.

Nivel 2. Sedacion Moderada / Consciente | Estado depresor de la consciencia inducida
por farmacos donde el paciente responde
voluntariamente a estimulos verbales, no
amerita intervencion para mantener funcion

cardiopulmonar.

Nivel 3. Sedaciéon Profunda El paciente tiene tendencia a la
somnolencia, responde a estimulos tactiles

dolorosos; puede haber compromiso




respiratorio y puede ocupar asistencia
ventilatoria; la funcidn cardiovascular esta

conservada.

Nivel 4. Anestesia General Pérdida de la consciencia y la respuesta a
estimulos dolorosos; se requiere de apoyo
ventilatorio y la funcion cardiovascular se

encuentra disminuida.

A continuacién se describen antecedentes, farmacocinética, farmacodinamia y uso en el
area de Endoscopia de la Ketamina, farmaco de interés cardinal de este estudio presente

en uno de los regimenes anestésicos para sedacion utilizados.

Antecedentes Historicos sobre la Ketamina:

La Ketamina fue sintetizada por primera vez en 1962, surgié de la necesidad de crear un

farmaco con propiedades similares a las fenciclidinas pero con menor efecto alucinégeno.

En 1964 se realiza el primer ensayo clinico en humanos posteriormente fue patentado por
el Laboratorio Parke-Davis por Clavin Stevens, donde tuvo un auge inicial en uso en
humanos, anestesia en animales e incluso en la Guerra de Vietnam con fines de control de

dolor en soldados heridos.

En 1967 Bree, médico veterinario y Feller director del centro de la Universidad de
Michigan, denominaron al Cl- 581 ( compuesto sintético derivado de fenciclidinas)
como KETAMINA 17y en 1969 Roy Wilson médico anestesiologo del Shiners Burns
Institute de la Universidad de Texas reporta los primeros casos de fen6menos

alucinatorios en nifios quemados.

En 1986 se descubren los receptores NMDA, en 1990 se comienza a asociar el efecto
antagonista de los receptores NMDA con la Ketamina y su accion analgésica en dosis
subanestésicas. En 2005 el Centro de Evidencias de Cochrane acredita que la
Ketamina en dosis subanestésicas es efectiva para reducir el requerimiento de morfina
en las primeras 24 horas postoperatorias con escasas reacciones adversas y minimos

efectos simpatico-miméticos.



Propiedades Farmacoldgicas:

A nivel molecular la Ketamina racémica posee una estructura quiral que se compone
de dos enantémeros Gpticos caracterizado por un atomo de carbono asimétrico en la
posicion C2; conocidos como S (+) Ketamina y R (-) Ketamina. Sus distintas
propiedades se conocen desde 1990, el isomero S es de dos a cuatro veces mas
potente que la porcion R; tiene mayor afinidad no competitiva de union a los receptores
NMDA vy los efectos cardiovasculares de la inhibicion en la recaptura de
catecolaminas parece ser sobre todo un efecto de la Ketamina S por lo que en la
actualidad existe una versién comercializada de la porcion S (+) Ketamina de forma
aislada que se ha empezado a utilizar en paises como Alemania y Reino Unido donde
se ha visto menor requerimiento de dosis, menos efectos simpatico-miméticos , menor

efectos alucinatorios y menor rescate con opioides en el post quirurgico.
Farmacocinética:

La Ketamina tiene una rapida distribucién hacia el tejido cerebral y otros tejidos con
abundante irrigacion. En cuanto a la absorcibn existen mdltiples vias de
administracion, siendo la endovenosa la de mayor biodispobilidad cercana al 100%,
Intramuscular (80- 90%), intranasal (50%), oral (10- 16%), subcutanea e incluso

intratecal y peridural.1s

Su tiempo de vida media alfa es de 2-4 minutos; su vida media beta es de 2-4 horas
en humanos, esto se traduce en que clinicamente los pacientes tienen una rapida
recuperacion después de una anestesia con ketamina. Su unidon a proteinas
plasmaticas es relativamente baja comparado con otros hipnéticos ( 10-30%), es una

molécula lipofilica por lo que tiene una gran capacidad de distribucion en el organismo.

Su volumen de distribucion es de 160-550 I/70 Kilogramos. Su aclaramiento es de 60-
140 L/Hora/70 Kg equivalente al flujo hepatico sanguineo por lo que explica su poca

biodisponibilidad por otras vias diferentes a la endovenosa.

En cuanto a su biotransformacion se da principalmente por enzimas microsomales
hepaticas CYP P450, CYP3A, CYP2B6 y CYP2C9. Es convertida por N-desmetilacion
en Norketamina en un 95-97% y el 3% restante en 4 hidroxi-ketamina y 6 hidroxi-

ketamina.



La norketamina es un metabolito farmacol6gicamente activo en humanos, tiene una
potencia analgésica de un tercio del compuesto original, posteriormente es hidrolizada
a 6 hidroxi-ketamina. Los metabolismos inactivos son excretados via biliar e

hidrolizados por medio de glucoronidacién y expulsados del organismo via renal.
Farmacodinamia:

La Ketamina es un anestésico y analgésico que provoca una anestesia disociativa al
inhibir la transmisién sinaptica mediante un antagonismo no competitivo
transmembranal de los receptores de NMDA (&cido N-metil-D-aspartico) un subtipo de
receptor ionotrépico mediado por glutamato ubicados en Médula espinal y Cortex
principalmente. Este tipo de receptores fisiol6gicamente son activados por amino-
acidos excitatorios como el glutamato. 19 Una vez activo el receptor NMDA libera
grandes cantidades de Calcio al espacio intracelular el cual activa segundos
mensajeros que da como resultado la liberacion de Prostaglandinas. Oxido Nitrico y

otras catecolaminas involucradas en las vias del dolor.

El antagonismo provoca inhibicion para la liberacion de glutamato a nivel presinaptico
por lo que te6ricamente queda bloqueado el receptor e impide la liberacién de calcio
y otras sustancias que terminara en bloquear el impulso del dolor; se han descrito
otros mecanismos coadyuvantes como la liberacion de amino-acidos inhibitorios
GABA, la contribucién del fenbmeno de sensibilizacion central y efecto wind-up
implicado en la fisiopatologia del dolor crénico, el agonismo de receptores opioide Mu
y Kappa e incluso la recaptura de mono-aminas que contribuyen a los efectos clinicos

no deseados simpatico-miméticos.

Enfoque Multimodal y Ketamina para Endoscopias:

Esta documentado que el uso de Ketamina a dosis subanestésicas; definido el rango de

dosis subanestesica entre 0.15-0.25 mg/kg/ dosis o menor a 0.3 mg/kg/hora en infusion 2o,

asociado a la anestesia general reduce el dolor postoperatorio y los requerimientos altos de

opiaceos. La analgesia dada por Ketamina es por el antagonismo de los receptores NMDA

y los receptores Mu opioides. En una revision de Cochrane en 2010, Ferguson et al. 21

analizaron 37 Ensayos Clinicos Aleatorizados de pacientes que recibieron Ketamina a dosis

subanestésicas en el preoperatorio comparado contra placebo. Encontraron que en 27

trabajos la Ketamina demostré disminuir los requerimientos analgésicos y las puntuaciones

de dolor.



El utilizar Ketamina para procedimientos fuera de quir6fano tiene extraordinarias ventajas;
entre ellas destacan la analgesia, la estabilidad hemodinamica y la preservacion de reflejos
protectores de via aérea y ventilacion espontanea. Sin embargo a altas dosis su efecto
disociativo es muy marcado y genera alucinaciones que pueden culminar en una

experiencia desagradable para el paciente.

JUSTIFICACION

El uso de anestesia fuera de quri6fano cada vez es mas comun en nuestro pais. La
realizacion de Esofagogastroduodenoscopias requieren de un manejo multimodal formado
por un equipo de especialistas calificados para evitar complicaciones que aunque son
infrecuentes pueden llegar a poner en riesgo la vida del paciente. Aproximadamente el 70%
de las Endoscopias realizadas en el Pais se llevan a cabo con anestesia local tépica sin
embargo es incomodo, innecesario y pertubador para el paciente. Recordando los
componentes de una buena practica anestésica la amnesia, analgesia, inconsciencia e
inmovilidad son necesarios para llevar a cabo cualquier procedimiento quirdrgico invasivo;
el poder realizar estudios endoscopicos con la ayuda de un anestesiélogo se traduce en
menor sufrimiento para el paciente, mayor satisfaccion del médico tratante, facilidad para
realizar el procedimiento, disminuciéon de complicaciones por intolerancia o agitacion del
paciente e incluso disminucion de estancia intrahospitalaria; no obstante es importante
recalcar que todo procedimiento anestésico implica riesgos; una evaluacion minuciosa y
determinacion del mejor manejo anestésico de forma individual para cada paciente es un
punto de buena practica anestésica que disminuye complicaciones transoperatorias.
Actualmente en el Hospital Central Sur Pemex Picacho las esofagostroduodenoscopias se
realizan de forma rutinaria con apoyo anestésico siendo la sedacion endovenosa la técnica
anestésica de predominio. Habitualmente se utilizan dos régimenes anestésicos teniendo
en comun un opioide de alta potencia: Fentanil; un hipnotico Propofol y adicional a estos
farmacos algunos  anestesidlogos utilizan Ketamina como  complemento
analgésico/hipnaético volviéndolo un régimen mas seguro en manos expertas.

El objetivo de esta investigacién es observar el grado de sedacién residual reportado
mediante la evaluacién del estado de consciencia con la escala clinica de Ramsay posterior
a la administracion de los regimenes mas utilizados en el Hospital Central Sur de Pemex
(Ketamina ,Propofol y Fentanil vs Propofol y Fentanil), observar cambios en signos vitales

durante la realizacion del procedimiento y el tiempo de egreso de los pacientes.
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HIPOTESIS

Hipotesis Alterna: El grupo de pacientes que utilizan la combinacién de Ketamina,

Propofol y Fentanilo presentara menor grado de sedacién residual en comparaciéon con

el otro grupo.

Hipotesis Nula: No existe diferencia en el grado de sedacion entre ambos grupos.

OBJETIVO
Comparar el grado de sedacién residual con la escala clinica de Ramsay al utilizar la
combinacion Ketamina Propofol y Fentanil versus Fentanil y Propofol en pacientes

sometidos a Esofagogastroduodenoscopias en sedaciones endovenosas.

OBJETIVOS SECUNDARIOS

- Analizar los parametros hemodinamicos de frecuencia cardiaca y presion arterial en
pacientes sometidos a esofagogastroduodenoscopias durante las sedaciones al
utilizar la combinacion Ketamina Propofol y Fentanilo vs Propofol y Fentanilo.

- Comparar variaciones y/o disminuciones en la saturacion de oxigeno que se
presentan en los pacientes sometidos a esofagogastroduodenoscopias durante las
sedaciones al combinar Fentanilo Propofol vs Ketamina Propofol y Fentanilo.

- Evaluar el tiempo de egreso de los pacientes en ambos grupos y compararlo.

TIPO DE ESTUDIO
Estudio Descriptivo Observacional, Analitico, Retrospectivo, Comparativo entre dos grupos

y Transversal.

DEFINICION DEL UNIVERSO
UNIVERSO: Pacientes derechohabientes del Hospital central Sur de Alta Especialidad.
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UNIDADES DE OBSERVACION: Pacientes mayores de 18 afios y menores de 85 afios;

ambos géneros, que sean sometidos a esofagogastroduodenoscopias diagndsticas y/o

terapéuticas en Hospital Central Sur de Alta Especialidad

TIPO DE MUESTREOQ: A conveniencia

TAMANO DE MUESTRA: La muestra se calcula a partir del Universo; que equivale a 385

pacientes que cumplen con las caracteristicas de edad, género y con el nimero de
endoscopias realizadas por el Servicio de Anestesiologia en el afio 2020 del Hospital
Central Sur. Obteniendo la muestra a un 95% de Confianza y una estimacion de error del

5% da un resultado de 193 pacientes.

CRITERIOS DE INCLUSION, EXCLUSION Y ELIMINACION

Criterios de Inclusion:

-Pacientes mayores de 18 afios y menores a 85 afios

-Ambos géneros

-Procedimiento programado o no programado para Esofagogastroduodenoscopias
-Clasificacion ASA l a lll

-Derechohabientes con vigencia actual

Criterios de exclusion:

-Paciente que haya presentado alguna complicacion gue amerite la intervencion de terapia
intensiva
- Plan anestésico diferente a sedacién endovenosa

- Clasificacion de la ASA mayor a IV

Criterios de eliminacion:

-Fallecimiento durante el procedimiento

-Pacientes con informacién incompleta

12



METODO DE SELECCION DE LA MUESTRA Y PROCESO DE RECOLECCION DE
DATOS

Se buscé en expediente electréonico y hojas transanestésicas a los pacientes que
cumplieron con los criterios de inclusion para el estudio en los cuales se realizaron
esofagogastroduodenoscopias en el periodo comprendido entre Septiembre 2020 a
Diciembre 2020 en Hospital Central Sur de Alta Especialidad. Se dividié en dos grupos
asignandose al grupo A aquellos pacientes que recibieron sedacion endovenosa con
Ketamina Propofol y Fentanil y en grupo B a los que recibieron Propofol y Fentanil.

Se obtuvieron medias, desviacion estandar, percentilas y porcentajes y se analizaron datos
intergrupos para calcular un valor de P y observar si hay alguna diferencia significativa en
cuanto a estos dos regimenes. No se realiz6 ninguna intervencion clinica y sélo se observo

el comportamiento de estos pacientes.

DEFINICION DE VARIABLES (Tabla 3)

Variable Independiente

Tratamiento Ketamina + Propofol + Fentanil Grupo A vs Fentanil + Propofol Grupo B

Variables Dependientes

Frecuencia Cardiaca

Saturacion de Oxigeno

Tension Arterial Sistolica

Tension Arterial Diastolica

Nivel del estado de conciencia (Escala Ramsay)

Tiempo Egreso

Tabla 3. Tabla de variables estudiadas

Variable Definicion Categoria Tipo Variable Analisis

Variables

Principales
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Tratamiento Tratamiento Grupo A: | Cualitativa Frecuencias
asignado al | Ketamina Nominal Porcentajes
paciente para | Propofol y
realizar Fentanil
procedimiento
endoscopico Grupo B:
Propofol y
Fentanil
Grado Nivel de | Ramsay I; Il; IlI; | Cualitativa Ordinal | Frecuencias
Sedacion consciencia IV; V; VI Porcentajes
secundaria a la
administracién de
farmacos
anestésicos
Variables
Secundarias
Frecuencia Latidos cardiacos | Lpm Cuantitativa Media
cardiaca por minuto al discreta Desviacion
minuto 0,5,10,15 Estandar
y posteriores a la
administracion de
los farmacos
Saturacion de | Cifra de | % Cuantitativa Media
Oxigeno saturaciéon parcial discreta Desviacion
de oxigeno al Estandar

minuto 0,5,10,15
y posteriores a la
administracién de

los farmacos
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Presién Cifras de presion | mmHg Cuantitativa Media
Arterial arterial sistolica al discreta Desviacion
Sistolica minuto 0,5,10,15 Estandar
y posteriores a la

administracion de

farmacos
Presion Cifras de presion | mmHg Cuantitativa Media
Arterial arterial sistélica al discreta Desviacion
Diastolica minuto 0,5,10,15 Estandar

y posteriores a la

administracion de

farmacos
Tiempo Tiempo Minutos Cuantitativa Media
Egreso transcurrido discreta Desviacion
requerido de Estandar

recuperacion post
anestésica del
paciente sometido

al estudio.

MATERIAL Y METODOS

De forma rutinaria se realizan sedaciones endovenosas como apoyo para la realizaciéon de
endoscopias, colonoscopias y otros procedimientos realizados con el Endoscopio. Se han
estandarizado dos regimenes habituales de sedacion en la Institucién el cual puede incluir
o prescindir de la Ketamina. De forma habitual se utilizan en una jeringa de 20 ml Propofol
(8 mg/ml) y Ketamina 2.5 mg/ ml en bolos de 1-2 ml cada 5 minutos y Fentanil ( 50 mcg/ml)
dosis inicial a 1 mcg/kg y posterior 0.5 mcg/kg dependiendo de la respuesta clinica del
paciente para mantener un Ramsay 3-4 durante el procedimiento; cuando no se utiliza
ketamina se utiliza propofol ( 10 mg/ml) 1-3 ml inicial y bolos subsecuentes de 1-2 ml cada
5 minutos y Fentanil en la misma dosis que el esquema anterior. Se realiza un registro
anestésico por cada paciente y procedimiento realizado donde se plasman los signos vitales

de inicio, signos vitales cada 5 minutos representados en una gréafica cuadriculada y los
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signos vitales al término del procedimiento; se plasman los totales de los medicamentos
utilizados en el frente superior izquierdo de la hoja y al término del procedimiento se evalla
el grado de sedacion residual con la escala clinica de Ramsay y se plasma en la nota
electronica; posterior a un lapso promedio entre 25-60 minutos se egresa al paciente del
servicio de Anestesiologia una vez que el paciente se encuentre despierto, sin dependencia
al uso de oxigeno suplementario y respuesta verbal clara.

Se estudiaron los resultados obtenidos de los dos grupos de la muestra recolectada siendo
el grupo A aquellos pacientes que recibieron sedacion endovenosa con Ketamina Propofol
y Fentanil y en grupo B a los que recibieron Propofol y Fentanil. Los resultados fueron
vaciados en las hojas de registro y recolectados en Microsoft Excell para el procesamiento

de analisis estadistico.

PROCESAMIENTO Y ANALISIS ESTADISTICO

Posterior al analisis de datos de las hojas de registro de ambos grupos ( Anexo 1) se
realiz6 una base de datos de Microsoft Excel version 16.54 . Con el programa estadistico
“IBM SPSS Stadistics v.26” se realiz6 el andlisis estadistico que consistid en un analisis
descriptivo en funcién al tipo de variable; para las variables cuantitativas como edad, tiempo
quirdrgico y tiempo en recuperacion se corroboro el tipo de distribucion a partir de pruebas
de Normalidad ( Kolmogorov-Smirnov y Shapiro Wilk) cuando las variables siguieron una
distribucion normal la informacién se expreso a través de Media y Desviacion Estandar;
cuando no tuvieron distribucion normal se emplearon estimadores de posicion como
Mediana y Rangos ( Percentilas). Las variables cualitativas se describieron mediante
frecuencias y porcentajes. Se realizé un andlisis bivariado de las variables que no siguieron
una distribucion normal con la prueba “ U de Mann-Whitney”. Se realizé una T pareada para
comparar si existio diferencia en los parametros hemodindmicos. La prueba X2 se utiliz6
para hacer el analisis comparativo entre los grupos de las variables cualitativas. Se

considero significancia estadistica un valor de P <0.05.
CONSIDERACIONES ETICAS
En apego a las normas éticas de la declaracién de Helsinki y al articulo 17 del

Reglamento de la Ley General de Salud en Materia de Investigacion para la Salud,

la participacion de los pacientes en este estudio conlleva un tipo de riesgo: nulo
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No se emplearon los nombres ni las credenciales de identificacion; la base de datos se
codificara y se mantendra en la computadora del Jefe de Servicio de Anestesiologia bajo
resguardo durante el tiempo de investigacion y un mes posterior a la entrega del
documento; al final de este periodo se destruira la informacion recabada con fines de
titulacion de tesis del alumno.

Al ser un estudio observacional donde no existe intervencién por parte del investigador

no fue necesario realizar un consentimiento informado.

RECURSOS Y LOGISTICA

- Humanos: Médico residente en la especialidad de anestesiologia quién llevara a
cabo la investigacion junto con sus asesores meédicos adscritos de base tanto de
turno matutino como vespertino. Médicos adscritos adjuntos al servicio de

anestesiologia.

- Materiales:

a) Hoja de registro transanestésico
b) Hoja de recoleccién de datos del protocolo de estudio
c¢) Computadora

d) Impresora

RESULTADOS

Se identificaron un total de 218 pacientes como candidatos para este estudio durante el
periodo comprendido entre el 01 de Septiembre de 2020 al 31 de Diciembre del 2020; sin
embargo se excluyeron a 74 pacientes por registros incompletos y por reunir otros criterios
de exclusion. Los 144 pacientes restantes fueron asignados a uno de los grupos de
tratamiento. De ellos 61 (43%) personas fueron asignadas al grupo A bajo el esquema de
sedacién endovenosa con Ketamina Propofol y Fentanil y 83 (57%) pacientes fueron
asignados al grupo B en el que se utilizo s6lo la combinacion de Propofol y Fentanil. La
distribucion de la edad, sexo, duracion de la endoscopia y el tiempo en recuperacion por

grupo de tratamiento fue similar, como se muestra en la tabla 4.
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Tabla 4 Caracteristicas demograficas de los pacientes por grupo de tratamiento

Grupo A Grupo B
Caracteristica (Ketamina-Propofol-Fentanil) | (Propofol-Fentanil)
n:61 n:83
Edad: mediana (rango) 69 [19-93] 66 [20-87]
Sexo: n (%)
Mujer 32 (52.5%) 48 (57.8%)
Hombre 29 (47.5%) 35 (42.2%)
Tiempo de procedimiento (min)* 30 [20-35] 30 [20-35]
Tiempo en recuperacién (min)” 30 [25-35] 30 [30-40]

*percentil: 50 [25-75]

En cuanto a las caracteristicas demogréficas de la muestra resultaron ser muy homogéneos
en ambos grupos siendo la mediana de edad compatible con la definicién de adulto mayor
( edad > o igual a 65 afos). Se observé una prevalencia mayor de enfermedad
gastrodigestiva en el sexo femenino y el tiempo que tardaron en realizar la endoscopia y en

recuperarse del estado post anestésico fueron equiparables en ambos grupos.

Sobre la dosificacion de los farmacos; las dosis administradas de Fentanil y Propofol

en el grupo A en comparacion con las del grupo B, fueron significativamente menores (valor
p <0.05 en ambos) como se observa en la tabla 5. La dosis promedio de ketamina fue de
15.8 mg para el grupo A.

El requerimiento de propofol también fue menor con significancia estadistica ( P <0.03) para
el primer grupo. Esto es gracias a las propiedades analgésicas y anestésicas de la ketamina
a pesar de haber sido administrada a dosis subanestésicas se observo una disminucién en
el requerimiento de opiaceos e hipnéticos manteniendo un adecuado plano sedo-analgesico
para poder realizar el estudio.

Tabla 5 Dosis de farmaco por grupo de tratamiento

Grupo A Grupo B
Dosis de farmaco (Ketamina-Propofol- (Fentanil- P valor
Fentanil) Propofol)
Fentanil: media (+DE) pg 72.9 (£42.1) 94.8 (£ 35.1) <0.018
Propofol: media (xDE) mg 68.8 (= 59) 80.3 (+ 54.3) 0.030"
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Ketamina: media (xDE) mg

15.8 (+ 12.3)

N/A

N/A

§ U de Mann-Whitney: 1514, Z: -4.23
*U de Mann-Whitney: 1997.5, Z: -2.16

N/A: no aplica

En cuanto a los parametros hemodinamicos se observé solo diferencia entre grupos

respecto a la frecuencia cardiaca basal (p valor = 0.004); sin embargo, no se hallaron

diferencias significativas en los valores de tension arterial sistélica y diastodlica, frecuencia

cardiaca y saturacion de oxigeno finales entre ambos grupos, como se observa en la tabla

6.

Este comportamiento en ambos grupos se puede atribuir a la conservacion de actividad

simpatica del sistema nervioso central y liberacion de catecolaminas endbgenas frente a

un estimulo doloroso.

Tabla 6 Parametros hemodinamicos basales y finales entre grupos de tratamiento

Grupo A’ Grupo B’ 5
Pardmetro hemodinamico (Ketamina-Propofol- (Fentanil- or?
valor
Fentanil) Propofol)
Iniciales
Tension arterial sistolica
135 [121 - 146] 140[124.5-159] | 0.115
(mmHg)
Tensién arterial diastolica
70 [65 - 77] 75 [65 - 83] 0.112
(mmHg)
Frecuencia cardiaca (Ipm) 68 [62.5 — 75.5] 76 [65 - 85] 0.004
Saturacion de oxigeno (%) 95 [93 - 98] 96 [94 - 97] 0.917
Finales
Tension arterial sistolica
121 [109 - 136] 121[110 -135] 0.969
(mmHgQ)
Tensioén arterial diastolica
67 [58-76] 67 [60 — 70] 0.839
(mmHgQ)
Frecuencia cardiaca (Ipm) 70 [59 - 78] 70 [61 - 80] 0.454
Saturacion de oxigeno (%) 98 [98 - 99] 99 [98 - 99] 0.849

mmHg: milimetros de mercurio, Ipm: latidos por minuto, %: por ciento; percentiles 50 [25 -75]; a: p valor calculado por prueba U de Mann-

Whitney
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Al comparar el grado de sedacién residual al término del estudio con la escala clinica de
Ramsay entre grupos no se observo diferencia significativa (p valor: 0.307) (tabla 7).

Tabla 7 Grado de sedacion (Ramsay) por grupo de tratamiento

Grupo A’ Grupo B’
Ramsay | (Ketamina-Propofol-Fentanil) | (Fentanil-propofol) | P valor
n=61 n=83
I 6 (4.2%) 3(2.1%)
Il 36 (25%) 51 (35.4%) 0.307°
I 19 (13.2%) 29 (20.1%)

a: prueba de Chi cuadrada

Finalmente se observé una diferencia significativa en cuanto al grado de dolor; los pacientes
que fueron sedados con la combinacion Ketamina-Propofol-Fentanil refirieron menor nivel
de dolor en el area de recuperacion con la escala numérica analoga del dolor contra el
grupo de Fentanil-Propofol (ver tabla 8).

Tabla 8 Grado de dolor posterior al procedimiento entre grupos

Grupo A’ Grupo B’
ENA | (Ketamina-propofol) | (Fentanil-propofol) | P valor
n=61 n=83
0 51 (35.4%) 44 (30.6%)
1 7 (4.9%) 25 (17.4%)
0.0022
2 3 (2.1%) 12 (8.3%)
3 0 2 (1.4%

a: prueba de Chi cuadrada

DISCUSION

La admistracion de Ketamina en el grupo A logré disminuir el uso de opiodes hasta en un
20% con significancia estadistica ( P <0.01); resultados similares obtuvieron Nejati A. et al
(2011) al comparar el dolor medido por EVA y uso de rescates con opiaceos en dos grupos
en el cual uno de ellos administraban Ketamina a dosis de 0.7 mg/kilo/ dosis concluyendo
gue la adicion de ketamina disminuia los requerimientos de Fentanil manteniendo una

analgesia satisfactoria con un EVA menor a 4.

20



No hubo diferencia significativa en cuanto a los signos vitales en ambos grupos; diversos
estudios han reportado cambios sutiles en esquemas similares a este protocolo como
Forero et al ( 2004) reporté una disminucion promedio de la Presion arterial 10% respecto
a la basal en el grupo sin Ketamina, Sajad S ( 2018) encontré un aumento leve en la
frecuencia cardiaca en el grupo de Propofol Ketamina ; Zamora R ( 2016) concluyé que la
presién arterial media del grupo Ketamina Propofol fue ligeramente mayor en comparacion
con el otro grupo. Soto M ( 2018) reportd una diferencia significativa en saturacién Oxigeno
en el grupo ( Propofol Ketamina) 96% vs (Propofol Fentanil) 92% con significancia
estadistica ( p 0.01).

No existié diferencia con significancia estadistica en el grado de sedacion residual en
ambos grupos; la prevalencia fue de un Ramsay |l definido operacionalmente como
paciente despierto, cooperador, tranquilo y orientado. Cabe destacar que diez pacientes
mas en el grupo de Fentanil Propofol tuvieron una sedacion residual mas profunda sin
ninguna complicacion adversa reportada o diferencia en tiempo al egreso.

Una limitacion de este estudio fue no enfocarse en reportes o evaluacion de eventos

adversos punto importante al utilizar farmacos anestésicos.

CONCLUSION

En este estudio se demostr6 que al utilizar Ketamina en pacientes a quienes se les realiz6
panendoscopia requirieron menor dosis de opioides e hipnéticos con significancia
estadistica.

De igual forma se observé una diferencia significativa en cuanto al grado de dolor valorado
con la escala numérica anéloga del dolor en el &rea de recuperacion siendo menor en los
paciente que recibieron el esquema de Ketamina Propofol y Fentanil.

También se concluye que la escala de Ramsay a pesar de ser una herramienta de medicion
subjetiva es util para evaluar el grado de sedacion residual.

No existieron variaciones en la saturacion de oxigeno medido por pulso-oximetria ya que a
todos los pacientes se les admnistré oxigeno suplementario por canula nasal para el
procedimiento.

No se puede afirmar que la adicién de Ketamina al regimen tradicional de sedacion ofrezca
un beneficio superior para el manejo de nuestros pacientes, sin embargo, se puede concluir
gue cualquiera de los dos régimenes de sedacion endovenosa son aceptables con bajo

riesgo de complicaciones transanestésicas para utilizarlos; por lo que a un futuro queda
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abierto a planteamiento de nuevas preguntas como: ¢, El uso de Ketamina puede sustituir
a los opiodes como componente analgésico?, ¢ La medicion del estado de consciencia
mediante Electroencefalograma 6 Indice Biespectral daria pautas para un manejo mas
objetivo? ¢, Qué impacto econdémico representa el ahorro de opioides e hipnéticos al utilizar

Ketamina en sedaciones endovenosas de forma ambulatoria?.
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ANEXO 1. HOJA DE REGISTRO

HOJA DE CAPTURA DE DATOS

UNIVERSIDAD NACIONAL AUTONOMA DE MEXICO

HOSPITAL CENTRAL SUR DE ALTA ESPECIALIDAD DE PETROLEOS

Género:

Fecha:

MEXICANOS
Titulo:
Nombre: Edad:
Ficha: Codificacion:
Grupo de estudio Dosis total Fentanil
() Grupo A microgramos
() Grupo B Dosis subsecuentes Fentanil:
Sl NO Cuantas:
Clasificacion ASA
( ) Gradoll PAS (mmHgQ)
( ) Gradoll ( )Omin ( ) 5 min
() Grado lll ( ) 10 min  ( ) 15 min
( ) 30 min
Duracion del
procedimiento PAD (mmHg)
minutos ( )Omin ( ) 5 min
( ) 10 min  ( ) 15 min
Dosist total Ketamina ( ) 30 min
mg
PAM
Dosis total Propofol | ( )Omin ( ) 5 min
mg ( ) 10 min ( ) 15 min
( ) 30 min
Peso: Kg
Anestesiologo:

Frecuencia cardiaca

( )Omin ( ) 5 min

( ) 10 min  ( ) 15 min
( ) 30 min
Sat 02

( )Omin ( ) 5 min

( ) 10 min ( ) 15 min
( ) 30 min
Ramsay al término
estudio

Aldrete;

ENA:

Tiempo egresar:
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Tipo Estudio: | Residente: Miguel Pineda
Panendoscopia

ANEXO 2. ESCALA DE RAMSAY

Valoracion del estado de sedacion del paciente

RAMSAY

2 o o

Despierto, cooperador, orientado y tranquilo

3 <o @

Dormido con respuesta a 6rdenes

O <00

Somnoliento con breves respuestas a la luz y el sonido

Dormido con respuesta solo al dolor

2z, @Q@

Profundamente dormindo sin respuesta a estimulos
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ANEXO 3. ESCALA ANALOGA DEL DOLOR

ESCALA VISUAL ANALOGICA (EVA) PARA LA MEDICION DEL DOLOR

Marca con una cruz en ks escala ks intensidad de w dolor

EL MAXIMO
SIN DOLOR DOLOR POSIBLE

1 i 4 i " i " 1 J
{ T T T 4 T 1] T 4 1 1

0 1 2 3 4 5 6 7 8 g 10
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