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Resumen

Los medicamentos anestésicos administrados durante
el periodo de preinduccién disminuyen la respuesta
general al estrés, llevando al nifio a una sedacién
Optimalacual genera cierto grado de confort. El analisis
biespectral es una variable derivada del electroencefa-
lograma que mide los efectos hipndticos de los agentes
anestésicosy sedantes en el cerebro.

Objetivo. Determinar la eficacia y seguridad de la
administracion de dexmedetomidina y morfina en la
preinduccién anestésica pediatrica, determinado por el
indice biespectral.

Material y métodos. Ensayo clinico aleatorizado, ciego
simple. Se estudiaron 120 nifios, divididos en dos
grupos: El grupo A con 59 ninos, recibieron
dexmedetomidina 2 ug/kg via oral y el grupo B con 61
nifios, recibieron morfina 100 ug/kg via oral. Se realizd
monitoreo inicial no invasivo de signos vitales cada
cinco minutos: tensién arterial, temperatura,
frecuencia respiratoria, oximetria y frecuencia cardiaca
con trazo electrocardiogrdfico continuo vy
cuantificacion del indice biespectral. Se registro el nivel
de sedacidn asociado con las escalas de Houpt y
Ramsay. Se midieron los cambios hemodindmicos y
eventos adversos. Se utilizé estadistica inferencial con
chi cuadrada para proporciones y t de Student para
diferencia de medias inter grupos, prueba de t pareada
paradiferenciaintragrupos.

Resultados. Las diferencias en la presion arterial se
presentaron a los 15 minutos (p=0.006) y a los 20
minutos (p=0.009). El indice biespectral con
dexmedetomidina disminuyd hasta el 10%, mientras
que para morfina disminuyé en promedio 4.7%
(p=0.339). En la escala de Ramsay se tuvo una
diferencia significativa a los 10 minutos (p=0.000), a los
15 minutos (p=0.000), a los 20 minutos (p=0.000) y
hasta los 25 minutos (p=0.027). La escala de Houpt
presento una diferencia significativa estadisticamente

y clinicamente desde los 20 minutos (p=0.036), a los 25
minutos (p=0.020).

Conclusion. Ambos medicamentos fueron efectivos y
seguros en la medicacién anestésica. La
dexmedetomidina presento un efecto mas rdpido y
mas profundo que morfina, ya que disminuyo los
niveles delindice biespectral hasta en un 10%.

Palabras clave. Dexmedetomidina, midazolam, indice
biespectral, anestesia pediatrica.

Abstract.

Anesthetic drugs administered during the period of
preinduction diminish general response to stress,
leading the child to an optimal sedation which
generates a degree of comfort. Bispectral analysis is a
variable for electroencephalogram measuring the
hypnotic effects of the anesthetic and sedative agents
inthe brain.

Objective. To determine the efficacy and safety of the
administration of dexmedetomidine and morphine in
the pediatric anesthetic preinduction, determined by
the bispectralindex.

Material and methods. Randomized, single blind
clinical trial. We studied 120 children, divided into two
groups: Group A with 59 children, received
dexmedetomidine 2 pg/kg oral and group B with 61
children, received 100 pg/kg oral morphine. We were
monitoring initial noninvasive of vital signs every five
minutes: blood pressure, temperature, respiratory
rate, oximetry and heart rate with continuous
electrocardiographic strock and quantification of the
bispectral index. The level of sedation was associated
with scales Houpt and Ramsay. Hemodynamic changes
and adverse events were measured. Inferential statistic
with chi square proportion was used and t of Student
for difference of mean inter groups, test of paired
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difference tintragrupos.

Results. Significant differences in arterial pressure
arose after 15 minutes (p = 0.006) and 20 minutes (p =
0.009). The modification on the bispectral index with
dexmedetomidine was reduced to 10%, while for
morphine was decreased in 4.7% (p = 0.339). In the
Ramsay scale, there was a significant difference from
10 minutes (p = 0.000), 15 minutes (p = 0.000), 20
minutes (p = 0.000) and up to 25 minutes (p = 0.027).
Houpt scale had a significant difference statistically and
clinically from the 20 minutes (p =0.036), 25 minutes (p
=0.020).

Conclusion. Both drugs were effective and safe in the
anaesthetic medication. Dexmedetomidine presented
an effect faster and deeper than morphine, since it
decreased the bispectralindex 10%.

Key words. Dexmedetomidine, midazolam, bispectral
index, pediatricanesthesia.

Introduccién

La intervencién quirdrgica en el nifio se caracteriza por
mantener un cierto grado de ansiedad, y constituye
una fuente de estrés psicolégico. La ansiedad
preoperatoria puede generar nocivas repercusiones en
el manejo anestésico, que desencadena en el
organismo lareaccién general al estrés, que implicauna
descarga de catecolaminas, generando una
hiperactividad simpatica, hipermetabolismo, cambios
neuroendocrinos (elevacién del cortisol, acetilcoli-
nesterasa, glucagdn, aldosterona, vasopresina,
prolactina, hormona antidiurética, resistencia a la
insulina, alteraciones hidroelectroliticas, descenso del
potasio sérico, retencién hidrica, y modificaciones
inmunoldgicas), que afectan la estabilidad anestésica
del paciente™. La medicacién durante el periodo de
preinduccién es muy importante, ya que disminuye la
respuesta al estrés. El indice biespectral (BIS) es un
parametro procesado del electroencefalograma (EEG)
que mide los efectos hipnéticos de los agentes
anestésicos y sedantes en el cerebro. Se trata de un
algoritmo calculado empiricamente en base a los
cambios en el patrén de EEG acordes con la
profundidad de sedacién o anestesia en los pacientes’.

La medicacidn anestésica tiene como objeto yugular la
ansiedad preoperatoria del paciente, de tal forma que,
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en la sala quirdrgica, el paciente se encuentre en un
estado ideal de sedacidon que facilite su manejo
anestésico’. Estas condiciones ideales de sedacién son
obligatorias ante cualquier paciente que serd sometido
a una intervencién quirdrgica’. Los pacientes
pedidtricos pueden tener cambios variados durante la
induccidn anestésica cuando no estan medicados
previamente”®. Varios estudios han demostrado que la
medicacidon previa reduce el nivel de conciencia vy
puede ser evaluado™. Lumley menciona que la
ansiedad provocada en los nifios como consecuencia
de una falta de medicaciéon previa por lo cual
demuestra la disminucidn de la ansiedad con la
medicaciéon previa a la induccién anestésica®. El
paciente pediatrico requiere una atencion especial, ya
que por inmadurez psicolégica no tiene el poder
adaptativo de un adulto ante la amenaza que
representa una intervencién quirdrgica™"”

La ansiedad se define como la relacién particular entre
el individuo y el entorno, el cual es evaluado por el
individuo como amenazante o desbordante de sus
recursos y que pone en peligro su bienestar”. La
ansiedad presente en el ser humano oscila desde una
respuesta adaptativa hasta un trastorno incapacitante.
Es decir que bajo condiciones normales, mejoran el
rendimientoy la adaptacion. La respuesta a la ansiedad
es impredecible, puede movilizar a la persona para
evitar el riesgo, sin embargo puede llegar a limites
impresionantes generando reacciones paralizantes”.

Cada persona, segun su predisposicién biolégica o
psicoldgica, se muestra mas vulnerable o susceptible a
unos u otros sintomas. La respuesta del nifio a la
ansiedad estd determinada por la forma familiar
aprendida de enfrentamiento de conflictos o niveles de
respuesta familiar al estrés. Un nifio ansioso,
experimenta una sensacién general de aprehension
afectiva, de la que se desconoce el origen preciso,
pudiendo influir en el curso de la enfermedad que
padezca®.

La respuesta de ansiedad en los nifios hospitalizados
varia con la edad y el sexo, asi como con el tiempo de
hospitalizacion u hospitalizaciones previas. EI mayor
nivel de ansiedad se presenta sobre todo en nifios
pequenos. Niveles elevados de ansiedad en el periodo
preoperatorio, pueden estar asociados a
consecuencias médicas, psicoldgicas y sociales
negativas.” Una adaptacién emocional ineficaz frente
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al estrés preoperatorio determina un riesgo quirurgico
adicional, de origen psicolégico y psiquidtrico, que
deberia ser evaluado junto con los demas factores de
riesgo™.

Uno de los rasgos distintivos de las reacciones
emocionales anormales frente al estrés quirurgico es el
mal manejo de la ansiedad, de lo que se desprende la
necesidad de su adecuada evaluacién y control con
psicofdrmacos y otras medidas terapéuticas. La
medicacidon anestésica debe ser dptima para evitar
complicaciones transoperatorias y postoperatorias .
Las principales consecuencias médicas que pueden
presentarse secundarias a elevados niveles de
ansiedad preoperatoria son: una induccion anestésica
intempestiva, disminucion de las defensas contra
infeccion, aumento en el consumo de anestésicos en el
periodo intraoperatorio asi como aumento en los
requerimientos analgésicos en el periodo
postoperatorio™®”.

En el nifio las consecuencias psicoldgicas pueden
perdurar alargo plazo, aun cuando el nifio haretornado
a su hogar, estas consecuencias puede ser el reinicio de
enuresis, dificultad para alimentacidon, apatia,
ansiedad, irritabilidad y disturbios del suefio, falta de
atencién en la escuela, pudiendo presentar
consecuencias sociales, tales como indisciplina y falta
de cooperacién con los profesionales de la salud”.

Un nifo hospitalizado es aquel que es internado por
presentar un estado fisico alterado o comprometido,
de comienzo repentino que amenaza suvida o debido a
una cirugia planificada, o bien un nifio que ingresa al
hospital por un accidente que requiere tratamiento
inmediato. Ante esto, el nifio no tiene los elementos de
madurez psicoldgicos para enfrentar el miedo que le
genera la comprension del dolor fisico y la agresion que
representa, estar rodeado de desconocidos que le
agraden con agujas y procedimientos invasivos
constantemente”’.

Un buen control de la ansiedad preoperatoria, permite
disminuir la incidencia de inestabilidad cardiovascular,
arritmias cardiacas durante la anestesia y la cirugia,
ademas favorece una recuperacion mas rapida en el
postoperatorio, reduciendo o evitando los trastornos
del comportamiento que se observan en algunos
pacientes, sobre todo en este grupo vulnerable de
nifios. Algunos trastornos del comportamiento se
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pueden manifestar en forma de desorientacion,
agresividad, requerimientos excesivos de analgesia,
conductas psicéticas, hipocinesia, aislamiento e
incluso conductas regresivas, lo que produciria un
aumento en la morbimortalidad perioperatoria®.

A menudo, la permanencia en el hospital de los
pacientes pediatricos es breve, aunque algunos nifios o
adolescentes con enfermedades crdnicas o terminales
permanecen por varias semanas o meses en el
hospital. El nifo hospitalizado sometido a intervencion
quirdrgica presenta una serie de respuestas de
ansiedad que interfieren en forma negativa no sélo en
su comportamiento durante la estancia hospitalaria
sino también en su comportamiento tras la alta
médica®.

El BIS es un método no invasivo que estima la actividad
eléctrica cerebral mediante el analisis de las
frecuencias de las ondas del EEG. El resultado de este
analisis es una cifra que va de 0 a 100, donde 100
implica que el paciente esta despiertoy cero que el EEG
es plano. El EEG es el registro de la actividad eléctrica
de las neuronas que componen la corteza cerebral. El
BIS se basa en un algoritmo derivado de la sefal
procesada del EEG que traduce el nivel de profundidad
hipnédtica o de sedacién, a un nimero adimensional
comprendido entre 0 a 100. Existe una correlacién
estrecha entre este valor numérico y el nivel de
hipnosis del paciente™.

Durante la medicacién anestésica, deben emplearse
métodos de monitorizacidon, para evaluar la
profundidad sedante lograda, El BIS ha sido una buena
opcién para evaluar el nivel de sedacion, validada
desde hace afios en la poblacién adulta. Los valores
Optimos que deberd tener un paciente sedado serdn de
entre 60 a 80. Por lo que con la medicacién anestésica
debe esperarse un descenso del valor del BIS a dosis
dependiente®”. En general una cifra de BIS cercana a
80 reflejan un estado de buena sedacidn, el estado
hipndtico moderado puede encontrarse en 60, pero si
se trata de una hipnosis profunda su valor puede ser
hastade 40 (Figural).

Los agentes utilizados para la medicacidon anestésica,
producen una reduccidn dosis dependiente en el flujo
sanguineo cerebral y de la tasa de metabolismo
cerebral, estos cambios pueden ser monitorizados a
partir de los valores del BIS. Se acepta que el iniciode la
sedacién comienza cuando el valor de BIS baja a 90 o
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menos. Numerosos reportes confirman que el 30 al
60% de los nifios que no reciben medicacidn
anestésica, se resisten a la colocacion de mascarilla
facial, haciendo mas laboriosa y comprometida la
induccién de la anestesia inhalada’. En la (figura 1) se
s z 22
muestra una guia sobre los pardmetros del BIS™.

Figura 1. Guia de escala de valores de BIS

Despierto

\

Sedacion ligera
Sedacién profunda
Estado hipnotico moderada

El BIS es un software que aborda parametros como
cifra, tiene un desfase de 15-30 segundos y se actualiza
cada segundo. Asu vez, una tasa de supresién que es el
porcentaje de tiempo de los ultimos 63 segundos, y un
indice de calidad de sefial mientras mas alta mas
confiable. EI BIS descompone el EEG y cuantifica el nivel
de sincronizacion de la sefial, asociando dos
parametros: la amplitud y la frecuencia, y trae como
resultado una descripcién mas completa del complejo
electroencefalografico™.

La Food and Drug Administration (FDA) aprobd la
utilizacion de BIS como método de monitorizacion
anestésica desde 1996, se trata de un método
cuantitativo que establece valores de 100 para una
actividad cerebral consiente y valores de sedacidn

9,10

optimade60a80".

Por tanto el BIS es el resultado del procesamiento
digital del EEG, monitoriza la induccién y profundidad
sedante o el efecto hipnético frente a los anestésicos
administrados, los cuales activan o aumentan la
actividad de los receptores tipo A dcido
gamaminobutirico (GABA-A). Solo ketamina poseen
efectos negativos sobre estos receptores, resaltando
su accién sobre los receptores n-metil-d-aspartato
(NMDA). La activacion de los receptores tipo NMDA
aumenta mas laliberacién de la norepinefrina mientras
que en los tipos GABA-A predomina mas la acetilcolina,
aunque los dos neurotransmisores se conocen como
sustancias generadoras de la vigilia****. Con los datos

en Perrco

existentes actualmente, no se podria recomendar el
uso del BIS en nifios menores de un afo de edad,
debido a suinmadurez cerebral. Después de esta edad
el BISresulta altamente benéfico™**

Los farmacos hipndticos, sedantes o anestésicos
actian sobre las membranas neuronales y pueden
tener diversos comportamientos en funcién a la
integridad de los receptores™. El monitoreo BIS
durante la medicacidn anestésica, puede mostrar la
efectividad de dexmedetomidina y morfina como
farmacos ideales para la sedacién del paciente
pediatrico™”. Actualmente estos dos farmacos muy
utilizados para procedimientos invasivos en pediatria,
como dexmedetomidina agonista del receptor
adrenérgico alfa 2, que proporciona sedacion vy
analgesia, sin depresion respiratoria, durante la cual los
pacientes pueden responder y cooperar. Y la morfina
que produce sedacién y analgesia por su efecto
agonista de los receptores opidceos W, y en menor
grado los kappa en el sistema nervioso central™.

Los receptores o sitios de accion de la dexmedeto-
midina se localizan en el sistema nervioso central y
periférico a nivel de los ganglios autondmicos en sitios
presindpticos y pos sindpticos™. Se han identificado
tres subtipos de receptores alfa 2-adrenérgicos: alfa
2A, alfa 2B y alfa 2C con una afinidad y homologia entre
ellos de 70 a 75%. Se encuentran distribuidos en
diversas estructuras del organismo con diferentes
densidades. Se ha sugerido que cada uno es
responsable de respuestas especificas”. El efecto
simpaticolitico de los alfa 2-agonista a nivel central es
mediado por los receptores alfa 2A-adrenérgicos, que
se concentran en el area pontina del locus cerebeloso,
un punto clave enlainervacién adrenérgica del cerebro
anterior que modula la presidn sanguinea, la
frecuencia cardiaca interviene en la regulacion del
estado de alerta. De aqui se derivan sus efectos
adversos que son sedaciéon, bradicardia y por
consiguiente hipotensiéon sin pérdida del esfuerzo
respiratorio”™” . Los receptores alfa 2C tienen un papel
relevante en la modulacién del estado de ansiedad. La
dexmedetomidina es clinicamente efectiva como
terapia Unicay primaria para producir sedacién®***'.

Urriola y asociados reportan que la biodisponibilidad
de la dexmedetomidina por via sublingual es de 82%,
con una concentracién plasmatica maxima alcanzada a
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los 90 minutos, con un tiempo de latencia de 10-15
minutos. La biodisponibilidad por via oral es de 16% con
una concentracién plasmdtica maxima alcanzada a las
dos horas y un tiempo de latencia entre 30 y 50
. 28,30 . . . .
minutos™ . La principal desventaja descrita sobre el
uso de la dexmedetomidina corresponde a sus efectos
hemodindmicos adversos; aunque en los nifios no se
han reportado alteraciones hemodindmicas
importantes; sélo se ha descrito bradicardia severa en
. . . . . 31,32
un paciente bajo tratamiento con digoxina™ ™.

La morfina es un alcaloide fenantreno del opio siendo
preparado el sulfato por neutralizacion con acido
sulfarico. La morfina, es un opioide agonista, utilizado
en la anestesia. Se trata de un polvo blanco, cristalino,
inodoro y soluble en agua con un peso molecular
758.83. Sumecanismo de accidn esta relacionado conla
existencia de receptores estereoespecificos opioides
presindpticos y posinapticos en el sistema nervioso
central (SNC) y otros tejidos. Su accién se manifiesta por
una hiperpolarizacion neuronal con supresion de la
descarga espontanea y respuestas evocadas. Los
opioides también interfieren en el transporte
transmembrana de iones calcio y actia en lamembrana
presinaptica interfiriendo con la liberacion del
neurotransmisor. El efecto primario de la morfina se
manifiesta en el SNC y érganos que contienen musculo
liso. Produce analgesia, euforia, sedacién, disminucion
de la capacidad de concentracién, nduseas, sensacidn
de calor en el cuerpo, pesadez en los miembros,
sequedad de boca, prurito y su efecto mas peligroso es
la depresion respiratoria”. La duracién de accién es de
cuatro horas.

También existen escalas de evaluacién sobre la
profundidad sedante, buscan encontrar la profundidad
de sedacion lograda. Algunas intentan incluir conductas
o comportamientos evaluables en combinacién con la
profundidad sedante. Dos de las mas conocidas son: La
escala Ramsay’® (cuadro 1) evalta el nivel de sedacién™.
La escala de Houpt (cuadro 2) trata de evaluar la
conducta observable en el nifio, ala par de lasedacién.
Este estudio tiene por objeto mostrar los valores BIS
obtenidos durante la administracién de
dexmedetomidina vs morfina en el periodo de
preinduccién en el paciente pediatrico” El estudio fue
aprobado por el comité local de investigacidon y ética en
salud con el numero 1302 de la UMAE. Hospital de
Pediatria del Centro Médico Nacional de Occidente del
IMSS.
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Cuadro 1. Escala de Ramsay

Parametro
Nivel 1 Paciente agitado, ansioso o inquieto.
Nivel 2 Paciente cooperador, orientado y tranquilo.
Nivel 3 Dormido con respuesta a drdenes,
Nivel 3 Dormido con respuesta a 6rdenes.
Nivel 4 Dormido con breves respuestas a la luz y el sonido.
Nivel 5 Dormido con respuesta sélo al dolor,

Nivel & No tiene respuestas.

Cuadro 2. Escala de Houpt que Evalua |a conducta observable en el nifg, ala

par de la sedacidn,
Parametros

Puntuacion

1. Vabracion del suefio
Despierto
Somnoliants, desorientado
Dormido, kel de despertar
Dormido dificil de despertar
2, Valoracién del movimiento
No mnylmienh ) ) 7
Movimiento intermitente que no afecta al tratamiento
Movimient continuo que afecta el tratamiento
Movimiento violento que interrumpe el t ratamiento
3. \Valoradén del llanta
No llanta
Uanto intermitente
Llanto continuo o persistente
 Lanto histérico
4, Evaluacion total del procedimienta
Excelente, no interrumpido _
Muy bueno, interrumpido imitadamente
Bueno, alguna dificultad, pero todo el tratamiento terminado
Regular, mucha dificuttad pero todo | tratamiento terminado
Malo, tratamienta parcial
Inkerrum pida
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Material y método

Se trata de un ensayo clinico aleatorizado, ciego simple,
en donde ingresaron 120 pacientes, de tratamiento
farmacoldgico para medicacion anestésica, en el
periodo de diciembre del 2012 a marzo del 2013. Los
pacientes fueron divididos en dos grupos. El grupo A,
formado por 59 pacientes el cual recibié
dexmedetomidina 2 pg/kg via oral, el grupo B
integrado por 61 pacientes, recibié morfina 100 pg/kg
via oral con sabor a cereza. Previo a la administraciéon
de cualquiera de los dos medicamentos, se obtuvieron
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signos vitales basales, presion arterial, frecuencia
cardiaca, frecuencia respiratoria, temperatura,
oximetriay BIS. Y se obtuvo la primera lectura de signos
basales. Después de la administracion del farmaco la
evaluacién clinica fue cada 5 minutos, incluyendo los
mimos parametros descritos, ademas de los efectos
adversos como bradicardia, bradipnea, nauseas,
vomito, hipotensidon o hipoxia. Se correlaciono las
escalas de Ramsay y Houpt con el grado de sedacion.

El analisis estadistico fue: para variables cualitativas se
realizé a través de frecuencias y porcentajes, para las
variables cuantitativas se realizé primero con mediasy
desviaciones estandar debido a la curva de distribucion
simétrica de los datos, para la estadistica inferencial se
utilizé Chi cuadrada para proporciones de variables
cualitativas, para el andlisis inferencial de variables
cuantitativas se utilizd t de Student debido a la curva de
distribucion simétrica de los datos numéricos, para la
diferencia de medias intragrupos se utilizé t pareada, y
finalmente se determind los efectos colaterales de los
medicamentos a través de riesgo relativo. Se considerd
diferencia estadisticamente significativa, intervalo de
confianzade 95%y un error alfade 0.05.

Resultados

Las caracteristicas clinicas demograficas se presentan
en el (Cuadro 3). Los dos grupos fueron similares en
edad, peso, talla, género y ASA. En relacién con los
cambios hemodindmicos (presion arterial)
encontramos diferencias significativas de grupos, en el
minuto 15y 20, (P=0.006) y (P=0.009) respectivamente
(Cuadro 4). Con respecto a la frecuencia cardiacay a la
frecuencia respiratoria, no hubo diferencias
significativas en todo el estudio, aunque se observd
menor frecuencia cardiaca en el grupo de
dexmedetomidina (Cuadro 5). La saturacién de oxigeno
tampoco presento diferencias. Encuanto ala medicién
del BIS, la administracion de dexmedetomidina
disminuyd en 10% de su valor inicial, y en un menor
tiempo, siendo en promedio de (91). Mientras que la
morfina lo disminuyd en promedio 4.7%, con una (p=
0.339) (Grafica 1).

Los resultados de las escalas clinicas reportaron los
siguientes datos.

La escala de Ramsay presento diferencia significativa,
tanto estadistica como clinicamente desde los 10
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minutos. A los 15 minutos se observd un valor de (p=
0.000), a los 20 minutos se observé un valor de (p=
0.000), y a los 25 minutos un valor de (p= 0.027). La
escala de Hount presento una diferencia significativa a
los 20 minutos, con un valor de (p=0.036), a los 25
minutos, observamos un valor de (p=0.020), grafica 2.
Finalmente se presentan los efectos adversos, no
siendo significativos y sin tener ninguna consecuencia
o repercusion clinica importante (Cuadro 3). Ningun
paciente presentd bradicardia en la Unidad de
Recuperacion.

Cuadro 3: Caracteristicas clinicas demograficas

Variables Dexmedetomidina Morfina Valordap
n=59 n=§1
Edad [aflos)] medfa 1DS 825133 80732 0.699
Peso [gramos) mediatDs 30.5415.1 20.6+0.352 0.352
Talla [metros) media tDS 122:017 1.2340.18 0.589
Géneomasculion(®¥]  30(51) 345 0591
Género famenino n (K] 29 (49) 27(45) 0.591
ASA| n(%) 39{66) 32(52) 0.129
Asall n{%) 20(34) 29148) 0.129
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Discusion

Hasta antes de la década de los 90°s, la profundidad de
la hipnosis se evaluaba por parametros totalmente
clinicos, uno de los mas importantes era el movimiento
del paciente, la respuesta a drdenes, la apertura de los
ojos, el reflejo corneal, el tamafio y reactividad pupilar,
la sudoracidn y el lagrimed. La infradosificacion de
anestésicos puede desencadenar un episodio de
despertar intraoperatorio (DIO) y ademas
acompanarse de estimulacidon del sistema nervioso
simpatico como taquicardia, hipertension arterial
aumento de hormonas del estrés y aumento del
consumo del oxigeno. Por otro lado, la administracion
de una dosis excesiva de anestésicos puede provocar
nauseas y vomitos, retrasar el despertar y la
recuperacion del paciente y aumentar los costos del
procedimiento, asi como un aumento de la morbilidad
a mediano plazo asociado a anestesia profunda. Para
determinar la dosis adecuada de los diferentes
anestésicos, se han utilizado tradicionalmente signos
vitales como la tensidn arterial, frecuencia cardiaca,
tamano y reactividad pupilar, piloereccidn, sudoracion
ysialorrea.

Sin embargo su valor puede verse afectado por
distintos fdrmacos o técnicas anestésicas, el
movimiento puede verse afectado por los relajantes
musculares, las pupilas por los opioides, la sudoracion
por las variaciones térmicas, etc. La monitorizacion
tradicional puede ayudar a determinar la profundidad
anestésica, informandonos de la aparicidon de cambios
hemodindmicos o respiratorios, sin embargo durante
la anestesia pueden producirse grandes variaciones
hemodindmicos o respiratorias y no necesariamente
relacionadas con el nivel de hipnosis. Estos pardmetros
también pueden ser influenciados por farmacos de uso
habitual, como los anticolinérgicos, antihipertensivos,
betabloqueadores, etc.

El creciente interés por disminuir la incidencia de DIO
ha proporcionado la aparicién de nuevos aparatos de
medicion, que a través del andlisis de la actividad
eléctrica cerebral puede aproximarnos a una
evaluacion del estado de hipnosis del paciente,
evitando de esta manera la complicacion del recuerdo
consciente intraoperatorio.

El BIS es un método validado para monitorizacion de la
actividad eléctrica cerebral en la medicina humana, se
relaciona con la actividad cerebral consiente o durante
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la administracion de farmacos, por lo cual es un
método eficaz para evaluar la profundidad sedante de
un farmaco especifico.” *****. Cualquier farmaco
sedante actdan en funcién a la relacién dosis
dependiente del flujo sanguineo cerebral y de latasa de
metabolismo cerebral, recordando que estas
condiciones son diferentes en el nifio en relacion al
paciente adulto.””™. Los monitores de profundidad
anestésica son aparatos que recogen la actividad
eléctrica cerebral espontanea o evocada por estimulos.
Tras amplificar la sefial, eliminan interferencia y
convierten los datos analdgicos en digitales, aplicando
diferentes algoritmos matematicos a los datos
obtenidos, para generar un indice generalizado. Este
indice representa la progresion de los datos clinicos de
consciencia (desde el estado de alerta, que
generalmente se corresponde con un valorigual a 100),
pasando por la sedacidon y grados crecientes de
profundidad hipndtica. El valor de cero corresponde a
un EEG isoeléctrico o con ausencia de actividad
cerebral. Los valores del indice biespectral entre 40y
60 se consideran como un nivel de anestesia adecuada
con baja probabilidad de recuerdo. El BIS ha
demostrado reducir en un 80% la incidencia de
despertarintraoperatorio”.

El BIS procesa una sefal electroecefalografica frontal
para calcular un nimero adimensional, entre 0-100
gue proporciona una medida objetiva del nivel de
consciencia. El DIO no intencionado con memoria
explicita, es el estado en el que el paciente es
consciente de hechos ocurridos durante un
procedimiento quirdrgico bajo anestesia general y los
recuerda, es decir, puede narrar esos hechos, después
del procedimiento. El paciente que refiere DIO suele
referir percepcién auditiva y en muy pocas ocasiones
puede describir percepcién visual, sensacidon de
parélisis y/o dolor, que provocan un estado de
angustia, indefensién, desamparo y panico. De igual
forma puede provocar trastornos psicoldgicos/
psiquiatricos hasta en el 75% de los pacientes, que en
algunos casos puede resultar en formas incapacitantes.
Al parecer el episodio es mas traumatico si se
acompana de sensaciéon de pardlisis, aunque su
impacto viene dado no sélo por la experiencia
momentdnea, sino por los trastornos a medio y a largo
plazo que acarrea. El 78% de los pacientes que
experimentan DIO sufren de secuelas graves como
trastornos psiquidtricos/psicolégicos, el 45% sufren
sintomas graves e incapacitantes, los cuales se
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prolongdndose mas de dos afos, cumpliendo criterios
de sindrome de estrés postraumdtico. Entre los
sintomas destaca la persistencia del recuerdo, que no
disminuye con el tiempo, sensacién de miedo e
indefension, miedo a una nueva intervencién
quirurgica, trastornos de ansiedad y ataques de panico,
alteraciones del suefio, pesadillas, inseguridad,
alteraciones de la vida laboral y social. En los Estados
Unidos las reclamaciones por DIO representan el 1.9%
de las demandas interpuestas contra anestesiélogos.
En el Reino Unido el porcentaje asciende a 12%. La
indemnizacién promedio equivale a 18.000 ddlares. De
manera sorprendente el mayor nimero de demandas
no pertenece al grupo de pacientes de riesgo, sino a
mujeres con clasificacion ASA I-ll en cirugia
programada®. Por lo tanto el DIO hoy en dia es
considerado como una complicacidn anestésica
potencialmente grave y no meramente como un
evento sin importancia. El DIO aparece como una
consecuencia de una administraciéon insuficiente de
farmacos para mantener la inconsciencia durante un
acto anestésico y para prevenir la aparicién de
recuerdos. Los requerimientos anestésicos son muy
variables, dependiendo de los fdrmacos administrados,
el paciente, y el tipo de estimulo, etc. Desde hace
muchos afios se ha tratado de cuantificar la incidencia
de DIO, los resultados han sido muy dispares, desde
cero hasta 3%, estas cifras obedecen a multiples
factores, desde diferentes técnicas anestésicas o
estudios o diversos estudios prospectivos. Algunos
autores mas han evaluado una incidencia de DIO en
tornoa0.1a0.2%, es decir uno o dos casos por cada mil
pacientes anestesiados. Sin embargo este dato puede
aumentar hasta 1% en pacientes de riesgo, como
aquellos pacientes de cirugia cardiaca,
politraumatizados, parturientas de cesarea bajo
anestesia general. Pero la edad tiene un papel
importante (podria haber una incidencia mayor de DIO
en nifos, aunque no se ha podido establecer de forma
definitiva que exista un riesgo mayor, en nifios su
incidencia se ha calculado en 0.8%).

Las cesarea con anestesia general tienen unaincidencia
de DIO que varia entre 0.4 y el 1.3%, superior al de la
poblacidn general, los factores relacionados o que
contribuyen a ellos son, la reduccién de las dosis de
anestésicos inhalados, debido a su efecto tocolitico y el
consiguiente riesgo hemorragico por sangrado uterino,
la induccion de secuencia rapida sin opioides por el
riesgo de producir depresion respiratoria en el recién
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nacido. La mayor incidencia de DIO ocurre en el
periodo entre la incision de la piel y la extraccidn fetal,
momento de mayor estimulo quirdrgico con menores
concentraciones de anestésico. La cirugia practicada
durante la noche, son factores de riesgo de DIO con
recuerdo. Las benzodiacepinas son los farmacos que
por excelencia disminuyen la posibilidad de DIO, pero
mar recientemente Alonso y colaboradores®
reportaron el uso de dexmedetomidina oral en
pacientes pedidtricos para sedacién efectiva y evitar el
DIO, con tazas de éxito que van desde 39% a 75%.°*”.
Ambos medicamentos tanto benzodiacepinas como la
dexmedetomidina, en nifios tienes acciones
importantes como farmacos utilizados en la
medicacidn. La separacion de sus padres y la induccion
anestésica son eventos que se desarrollan con mayor
estabilidad cuando reciben medicamentos que tengan
efectos de sedacion.

Dexmedetomidina y morfina tienen efectos de
sedacién, dexmedetomidina por su efecto sobre
receptores alfa 2. En los pacientes aqui estudiados,
dexmedetomidina es quien produjo mayor caida del
BIS, mas que morfina, Hall y colaboradores
cuantificaron los niveles de sedacidén en voluntarios
sanos con dosis de dexmedetomidina en infusién de
0.2 a 0.6 pg con disminucién del BIS entre 31y 36%™.
En estos pacientes las dosis de dexmedetomidina y
morfina fueron muy inferiores, y administrados por via
oral, por lo que el medicamento sufre un porcentaje de
metabolismo, llamado efecto de “primer paso por el
higado”, que resulta en una menor efectividad
farmacolégica, ya que ambos medicamentos son dosis
dependientes.

La principal desventaja descrita sobre el uso de la
dexmedetomidina corresponde a sus efectos
hemodindmicos adversos™* sin embargo, episodios
graves de hipotensién, bradicardia y paro cardiaco han
sido reportados en casos de bolos iniciales
administrados en tiempos menores a 10 minutos y/o
en pacientes cardiépatas”® En nifios se han descrito
episodios de bradicardia severa bajo tratamiento
simultanea con digoxina’.

El presente estudio muestra una disminucién
significativa de la frecuencia cardiaca menor al 30% en
ambos grupos antes de la induccién anestésica, sin
llegar a bradicardia severa, de acuerdo a las percentiles
paracadaedad. La bradicardia observada despuésdela
induccién anestésica, fue revertida adecuadamente
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con atropina; esta reaccidn puede explicarse por la
interaccién del efecto cardiodepresor de los
anestésicos generales empleados para la induccidn,
como el propofol, y el fentanilo, etc. La presencia de
esta reaccidn adversa no tuvo diferencia significativa
entre los dos grupos y concuerda con lo descrito por
Bennett™ y colaboradores, quienes reportan pausa
sinusal y episodios de bradicardia al combinar
dexmedetomidina con propofol, lo que sugiere que
puede haber un efecto vagotdnico sinérgico, y
recomiendan la administracién previa de algun
anticolinérgico.

En el estudio de Miller*y colaboradores, al reportar las
diferentes dosis de midazolam asociados a una técnica
de anestesia general endovenosa, presentaron una
incidenciade DIO de 2.9% (nivel de evidencial).

La depresién ventilatoria es una complicacién que
puede presentarse como efecto secundario de la
sedacién o medicacion anestésica; se ha reportado
hasta en 5.5% en aquéllos pacientes sometidos a
sedacién con otros farmacos.” Estd ampliamente
descrita la carencia de depresion ventilatoria de la
dexmedetomidina,”*’lo cual es una de las ventajas mas
importantes de este farmaco sobre otros agentes
utilizados para la ansidlisis y sedacién. La calidad dela
ansidlisis al llegar el paciente a quiréfano y previo a la
induccidn, se considerd en este estudio como buena,
por la adecuada aceptacion de mascarilla facial y
minima resistencia alainducciéninhalatoria.

En el estudio actual se alcanzé una disminucion del BIS
al 20 + 5 minutos. Probablemente por la rapidez de
absorcién de la dexmedetomidina en un estémago
vacio. Saraiva y colaboradores han encontrado una
mayor caida del BIS a los 30 minutos de su
administracién™. La deteccién de DIO en muchas de las
ocasiones es referida espontdneamente por el mismo
paciente en el postoperatorio inmediato o tardio, pero
habitualmente la herramienta basica para el
diagndstico definitivo, es una entrevista postoperatoria
especifica, mediante un cuestionario estructurado, que
debe realizarse al menos en dos ocasiones, una el
primer dia y la otra después del primer dia y antes del
séptimo. Dicho cuestionario consta de cinco preguntas
especificas, como: que es lo Ultimo que recuerda antes
de dormirse, que es lo primero que recuerda después
del despertar, recuerdas algo desde que se durmid
hasta el despertar, tuvo suefios durante el
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procedimiento, y que fue lo peor de su intervencién.
En este estudio no se realizd dicho interrogatorio, lo
cual hubiera correlacionado bien el valor del BIS con la
sedacion de los dos medicamentos, probablemente
debido a la dificultad del interrogatorio a ninos
escolares. Otra limitacidon del estudio es no poder
evaluar concentraciones de ambos medicamentos en
sangre y luego correlacionarlos con el BIS. En la
actualidad las principales sociedades cientificas de
anestesiologia no recomiendan el uso rutinario del
monitor BIS en anestesia, sino sélo en pacientes con
riesgo aumentado de sufrir DIO. Estas recomenda-
ciones probablemente seran revisadas en el futuro, si
continlan aumentando las evidencias sobre las
ventajas asociadas al uso de estos monitores de
profundidad anestésica®.

Uno de los problemas del BIS en el paciente pediatrico
es que este no es aplicable a menores de un afio, y
quizas durante todo el proceso que dura la maduracion
cerebral, mas o menos hasta los cinco afios. Ademas
hay diferencias entre los valores observados del BIS
entre nifios de distintas edades y mds aun entre nifios y
adultos®.

Conclusion

Ambos medicamentos pueden ser utilizados con
excelentes resultados de BIS. Los dos medicamentos
disminuyen los niveles de BIS. La dexmedetomidina
presento niveles de BIS mas bajos y efectos clinicos mas
rapidos que morfina.
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