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La dexmedetomidina es un derivado imidazélico muy po-
tente y un agonista afa-2 adrenérgico altamente selectivo,
con propiedades simpaticoliticas, analgésicas, amnésicas
y ansioliticas. Su principal caracteristica de «sedacién
consciente» sin depresion ventilatoria, la convierte en un
coadyuvante Util en anestesia: sin embargo, a pesar de los
amplios beneficios que ofrece en € paciente quirdrgico, se
requi eren més estudios en los distintos escenarios clinicos que
avalen su uso en anestesia. No debemos olvidar el hecho de
que la FDA (Food and Drug Administration) aprob6 su uso
en seres humanos en 1999, s6lo para sedacion y analgesiaen
las Unidades de Cuidados Intensivos en infusiones de corta
duracion (< 24 horas)@.

La afinidad de la dexmedetomidina por los receptores
dfa-2/alfa-1 es de 1,620:1, ocho veces mas potente que la
clonidina. Existen tres tipos de receptores alfa-2: el subtipo
A se encuentra predominantemente en el sistema nervioso
central, y, es responsable de los efectos sedantes, analgé-
sicos y simpaticoliticos. El subtipo B se encuentra a nivel
de la musculatura lisa vascular periférica'y es responsable
de la respuesta hipertensiva que se puede presentar en los
primeros minutos de lainfusion. Y el subtipo C se encuentra
en el SNC y es responsable de |os efectos ansioliticos®. La
activacion pre-sinapticadelosreceptores alfa-2 adrenérgicos
en el Locus Certleos (modulador del estado devigilia), inhibe
laliberacion de noradrenalinay bloguealaneurotransmision
noci ceptivade | as vias espinal es descendentes®. Laactivacion
post-sindptica de los receptores alfa-2 agonistas a nivel del
SNC, esresponsable de larespuestasimpaticolitica (hi poten-
siény bradicardia).

Desde el punto de vista farmacocinético, la dexmedeto-
midina presenta una répida redistribucion inicial posterior a
laadministracion intravenosa; su vidamedia de distribucién

alfa(t 1/2 o)) esde seisminutos, su vidamediade eliminacion
(t /B 2) esde dos horas, tiene un volumen de distribucion en
estado estable (V'ss) de 118 litros. Ladexmedetomidinaexhibe
unacinéticalineal cuando seinfunde en el rango de dosis de
0.2-0.7 mg/kg/hora por periodos menores a 24 horas®. Se
metabolizaanivel hepatico, y sus metabolitos son eliminados
en un 95% por viarenal.

Desde el punto de vistafarmacodinamico, losefectosdela
dexmedetomidinason dosisdependientes. A nivel hemodina-
mico, dosis superiores a 1 ng/kg/hora producen hipertension
arteria y bradicardia en las fases iniciales de la infusion®©);
estos eventos son mas frecuentes cuando se administran las
dosisdecarga, por lo que, dependiendo de las comorbilidades
del pacientey del tipo o duracion de lacirugia, estadosis de
cargapodriaevitarse. A nivel del SNC, yahemos comentado
previamente que, la dexmedetomidina produce sedacién,
hipnosis, ansidlisis, amnesiay analgesia. En un estudio pu-
blicado en afio 2000, por Thomas Ebert y colaboradores’”, se
demostré que para suprimir adecuadamente la memoria era
necesario alcanzar concentraciones plasmaticas superiores a
1.9ng/mL, paralo cual serequieren dosissuperioresal.5 ug/
kg/hora. Adicionalmente, €l hecho de no producir depresién
respiratoria a las dosis recomendadas la convierten en un
farmaco seguroy de gran utilidad, no solo en lasUnidadesde
Cuidados Intensivos, sino también, en aquellos casosdonde se
requieraobtener un nivel de sedacién adecuado paragarantizar
el abordagje delavia aérea.

Actualmente, existe evidenciain vivo ein vitro, sobre las
propiedades neuroprotectoras de la Dexmedetomidina®; sin
embargo, alin no esta claro el mecanismo molecular que ex-
plique dichos efectos, se requieren mas ensayos clinicos que
puedan avalar esta propiedad, que sin duda alguna, podria
generar un gran impacto en anestesiologia.

Este articulo puede ser consultado en versién completa en http://www.medigraphic.com/rma
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Otrade las ventgjas que ofrece el uso de la dexmedetomi-
dina como coadyuvante en anestesia, es que disminuye los
requerimientos de los agentes anestésicos, ya sean de tipo
inhalatorio o intravenosos de un 25 a 30% respectivamente,
paralo cual debe ser administrada por lo menos 15 a 20 mi-
nutos previainduccion anestésica, alas dosis recomendadas.

Las dosis de dexmedetomidinalas gjustaremos de acuer-
do al escenario clinico y al tipo de paciente. Hay estudios
gue reportan que, en los pacientes pediétricos, con edades
comprendidas entre 1y 7 afios, unadosis de cargade 1 pg/
kg, seguida de una infusién entre 0.5y 0.7 pg/kg/hora, es
suficiente para alcanzar niveles adecuados de sedacién en
procedimientos radioldgicos, como es el caso de la reso-
nanciamagnétical®. En los adultos, las dosis de sedacion se
encuentran entre 0.1 y 0.7 ug/kg/hora, teniendo en cuenta
gue las infusiones deben hacerse lentamente y usando dis-
positivos de perfusion controlados manual mente. Este alfa-2
agonistamuestraun perfil ideal paraser usado en sedaciones
fueradel area quirdrgica.

Estudios reportan que la dexmedetomidina ofrece grandes
beneficios en anestesiacardiovascular y en neuroanestesa. Enun
estudioredlizado a30 paci entes pediétricos, con edadescomprendi-
dasentre 1y 6 afios, sometidosacirugiacardiaca, paracorreccion
de cardiopatias congénitas, se demostré que, dosis de carga de
0.5 ug/kg, seguido de perfusiones de 0.5 ug/kg/hora, atentian la
respuestahemodinamicay neuroendocrinafrentea estrésquirtr-
gico. Otrosreportesdemuestran qued uso deladexmedetomidina
reducelamorbimortalidad durantey despuésdelacirugiacardiaca,
a disminuir laincidencia de isquemia cardiaca 9.

Hoy dia, en algunos casos neuroquirurgicos, por € emplo,
aquellascirugias parael tratamiento del Parkinson, serequiere
implantar electrodos parala estimulacion cerebral profunda,
muy cercanosal areade Brocay Wernicke; laventajade usar
dexmedetomidinaes que este alfa-2 agonistano interfiere con
laactividad el ectrofisiol 6gica, permitiendo lalecturaadecuada
del mapeo cerebral durantelacolocacion del electrodo en las
craneotomias con el paciente despierto'’. En estos casos, €l
uso de benzodiazepinas no esta indicado. En las laminecto-
mias, €l uso dexmedetomidina como coadyuvante en TIVA
con propofol-fentanilo o propofol-remifentanilo, aunadosis
de perfusion de 0.2 pug/kg/hora, muestra gran estabilidad

hemodinamica, asi como también, tiempos de extubacion y
recuperacion similares a otras técnicas anestésicas?).

EnlasUnidadesde CuidadosIntensivos, esteafa-2 agonis-
tasigue ofreciendo grandes ventajas, ya que permite mantener
nivel es de sedaci 6n adecuados; ademas, se hademostrado que
disminuyelosrequerimientosde morfinaen el postoperatorio.
Adicionalmente, es muy Util en los protocol os de extubacion
en estos pacientes. Lalimitante es que laduracion de lainfu-
sion no debe superar las 24 horas.

Otros procedimientosen los queladexmedetomidinaresul -
ta beneficiosa es en aquell os casos donde se requierarealizar
intubaciones con el paciente despierto, ya que, ademés de la
sedacion consciente, es un excelente antisialagogo.

Recientemente se haincrementado el uso deladexmedeto-
midinacomo coadyuvante en anestesiaparacirugiabariétrica.
En un estudio retrospectivo con 73 obesos morbidos, se de-
mostré |aeficaciade la dexmedetomidina como coadyuvante
en anestesia total intravenosa con propofol y afentanilo, a
disminuir el consumo total de farmacos, y brindando estabi-
lidad cardiovascular’3. En 2008, Tufanogullari y su grupo,
en un estudio queincluiaa80 obesos morbidos, concluye que
las perfusiones de 0.2 pg/kg/hora de dexmedetomidinacomo
coadyuvante en anestesiageneral con desflurano paracirugia
bariétrica, presentaron menos efectos adversos cardiovascu-
lares. Dosis de carga de 0.5 ug/kg por 10 minutos, seguida
de uninfusién de 0.4 pg/kg/hora son suficientes para dismi-
nuir los requerimientos de agentes halogenados, atenuando
€l incremento de la presion arteria y la frecuencia cardiaca
cuando se utiliza en sustitucion del fentanilot9).

El uso de la dexmedetomidina como agente Unico en
anestesia sigue siendo muy controversial. En anestesia total
intravenosa, los beneficios que ofrece este alfa-2 agonista,
se hacen evidentes cuando se utiliza como coadyuvante de
infusiones con propofol-remifentanilo o propofol-fentanilo.
La combinacién de un hipnético, un opioide y un alfa-2
agonistacomo ladexmedetomidinaen anestesiatotal intrave-
nosa (TIVA) puede resultar muy ventajoso para el paciente,
siemprey cuando tengamos presente que |os efectos de estos
tres agentes anestésicos intravenosos pueden potenciarse y
producir gran inestabilidad hemodindmica cuando las titu-
laciones de los farmacos no se hacen de manera adecuada.
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