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RESUMEN

Antecedentes: La poblacion pediatrica presenta temor, angustia de sepa-
racion y hostilidad hacia los eventos quirdrgicos, por lo que la utilizacion
de los medicamentos preanestésicos para la ansidlisis esta indicada. La
dexmedetomidina presenta ventajas en comparacion con otros medicamen-
tos ansioliticos por su facil almacenamiento y presentacion. Metodologia:
Se aplica a pacientes entre 2 y 10 afios dexmedetomidina a dosis de 2 pg/
kg via intranasal o via oral, monitorizando por medio de escala de Modified
Observer's Assessment of Alertness/Sedation Scale (MOAA/SS) una hora
previa a evento quirdrgico, y 10, 20, 30, 40, 50 y 60 minutos al término,
posteriormente se compararon medias de valores con prueba t de Student.
Diseino de estudio: Experimental, comparativo, prospectivo, longitudinal.
Resultados: La administracién de dexmedetomidina tanto por via oral como
por via intranasal produce una sedacion adecuada y similar a los 60 minu-
tos. La administracion intranasal produce sedacion adecuada incluso desde
los 30 minutos. Conclusiones: La seguridad hemodindmica en ambas vias
es adecuada a dosis de dos microgramos por kilogramo con sedacién mas
rapida por via intranasal.

Palabras clave: Dexmedetomidina, sedacion, efectos clinicos, pediatricos.
SUMMARY

Background: The pediatric population presents fear, separation anxiety and
hostility toward surgical events, so that the use of preanesthetic medication for
anxiolysis is indicated. Dexmedetomidine has advantages in comparison with
other anti-anxiety drugs for their easy storage and presentation. Methodology:
Patients applied to between 2 and 10 years dexmedetomidine dose of 2 ug/kg
intranasally or orally, through monitoring Modified Observer’s Assessment of
Alertness/Sedation Scale (MOAA/SS) scale event one hour prior to surgery,
and 10, 20, 30, 40, 50 and 60 minutes at the end, then compared average
test values t Student. Study design: Experimental, comparative, prospective,
longitudinal. Results: The administration of dexmedetomidine both orally and
intranasally produce adequate sedation and similar to 60 minutes. Intranasal
administration produces adequate sedation even at 30 minutes. Conclusions:
The hemodynamic safety in both directions is suitable for a dose of two micro-
grams per kilogram faster sedation intranasally.
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Enla prictica de la anestesiologia pedidtrica una parte impor-
tante es la adecuada sedacion preanestésica cuyo objetivo es
minimizar la ansiedad y los temores que presentan en relacién
a su grupo de edad como son: la separacion de los padres,
presentar complicaciones durante la cirugia, el despertar
intraoperatorio, la incapacidad de finalizar la cirugia, el man-
tener por mucho tiempo una via intravenosa y/o la muerte(!.
Otros objetivos son la obtencion de una adecuada estabilidad
hemodindmica, disminucién de requerimientos farmacoldgi-
cos durante el transanestésico y para una adecuada emersion.
Entre los farmacos que pueden lograr estos efectos se encuen-
tran las benzodiacepinas, barbitiiricos, opioides, propofol,
ketamina y dexmedetomidina, la cual presenta ventajas pues
no produce mal sabor, dolor y ardor en el sitio de aplicacién
a comparacion con propofol y midazolam; tampoco sialorrea,
hipertension intragdstrica o efectos psicomiméticos como la
ketamina o depresion respiratoria como con los opioides®©).

En general, pero particularmente en la edad pedidtrica, se
busca utilizar medicamentos que logren sedacion manteniendo
al paciente con tolerancia de estimulos nocivos para la colo-
cacion de catéteres endovenosos u otras invasiones, mientras
mantiene una adecuada mecdnica ventilatoria, responda
ordenes verbales con adecuada apertura ocular, estabilidad
hemodindmica y mantenga una adecuada proteccion de la
via aérea evitando asi complicaciones como aspiracién y
obstruccién de la misma’-®),

La dexmedetomidina, a dosis sedante, disminuye de forma
dosis-dependiente las concentraciones de GMPc. A nivel de
receptores, ejerce su accion hipnético-sedante a nivel del locus
caeruleus mediante su unidn a receptores a.2A de este grupo
celular, que provoca una disminucién dosis-dependiente de la
liberacion de noradrenalina, con lo que disminuye la actividad
noradrenérgica en la via ascendente hacia la corteza, lo cual
se asocia con la transicién del estado de vigilia al suefio™?-19),

La dexmedetomidina causa fluctuaciones en la frecuencia
cardiaca y tension arterial que no son dependientes de la edad
pediatrica y se relaciona mayormente con las dosis utilizadas
(mayores a 4 ug por kilogramo)!'D. Los efectos sedantes y
analgésicos de la dexmedetomidina intranasal, son efectivos
y bien tolerados(>13,

La dexmedetomidina presenta ventajas en comparacion
con otros medicamentos por su ficil almacenamiento, di-
versidad y seguridad en la administracién con la ventaja de
utilizar un volumen pequefio e insipido!!4).

Comparada con otros ansioliticos, la dexmedetomidina
via oral presenta menores puntajes de dolor, agitacion, vo-
mitos, temblores, menor trastorno psicomotriz en el periodo
postoperatorio inmediato y un menor grado de amnesia an-
terégrada®®. La tensién arterial media y la frecuencia cardiaca
se mantienen estables durante los periodos intra y postope-
ratorios", sin presencia de hipotensién severa o depresién
respiratoria®),

Los cambios hemodindmicos y ventilatorios fueron mini-
mos con la utilizacion de dexmedetomidina oral, ofreciendo
un volumen de administracién pequefio e insipido!”-!®). La
farmacocinética de la dexmedetomidina en nifios es predecible
con una vida media final de 1.8 horas!!¥) con tiempo medio
de recuperacién de 32 minutos utilizando bolo de 2 pg/kg.

En cuanto a dosis del farmaco se ha demostrado que utili-
zarla en rango entre 1 y 3 pg/kg de peso es seguro por lo que
la utilizacién de 2 pg/kg nos da amplio margen de seguridad
para administracién via oral o intranasal719),

METODOLOGIA

Para la realizacién del estudio se siguieron las Guifas Eticas
Internacionales como la Declaracién de Helsinski, el Cédigo
de Niremberg y el Informe Belmont.

El trabajo fue aprobado por los Comités de Etica y Me-
todologia del Hospital General de México O.D. Registro:
DI/11/203/3/58.

Mediante un ensayo clinico controlado se comparé el grado
de sedacion a la aplicacion de dexmedetomidina via oral ver-
sus intranasal para sedacion preanestésica en nifios entre los 2
y 10 afios, revisando como objetivos secundarios los efectos
hemodindmicos (tension arterial y frecuencia cardiaca) y la
saturacion arterial entre la aplicacion de 2 pg de dexmedeto-
midina/kg por via oral y 2 ng/kg de dexmedetomidina por via
intranasal. Se incluyeron pacientes de 2 a 10 afos, de ambos
sexos, ASA I y II con consentimiento informado firmado
por el representante legal no incluyendo a pacientes con de-
ficiencia cognoscitiva o retraso psicomotor. Se aleatorizaron
alos pacientes por medio de una tabla de nimeros aleatorios,
enumerando a partir del primero hasta el dltimo y dividiendo
en dos tablas: una para la intervencién intranasal y otra para
la oral, de manera que la disposicion de los sujetos por edad
fuera la misma; se administré dexmedetomidina via intranasal
u oral una hora antes del procedimiento anestésico; los pa-
cientes incluidos ingresaron a quir6éfano, se monitoriz6 con
pulsioximetria, FR, TA y FC, se llen6 el formato para escala
Modified Observer’s Assessment of Alertness/Sedation Scale
(MOAA/SS) de sedacidn. Se continud con la monitorizacién
10, 20, 30, 40, 50 y 60 minutos después de la dosis.

RESULTADOS

Se estudiaron 39 nifios entre los 2 y 10 afios; al total de nifios
se pre-medicé via oral o nasal; cuatro de ellos no ingresaron
a quir6fano. Se registrd y se tom6 en cuenta el peso real de
acuerdo a la talla para dosificacion de la dexmedetomidina,
la cual se administré cuando el paciente ingresé a sala prea-
nestésica monitorizada.

Se analiza estadisticamente por medio de t de Student para
comparar las medias de los valores (Figura 1).
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Se encuentran diferencias significativas en la frecuencia
cardiaca entre el grupo via oral y el grupo intranasal después de
50 minutos de la administracién del medicamento con p: 0.0004
a los 50 minutos y p: 0.001 a los 60 minutos sin disminucién
en ambos grupos a menos de 65 latidos por minuto (Cuadro I).

En las variables tension arterial sistdlica, tension arterial
diastdlica y saturacion parcial de oxigeno, no se encontraron
diferencias significativas (Cuadro II).

En cuanto a la sedacién descrita, se valor6 por escala de
Modified Observer’s Assessment of Alertness/Sedation Scale
(MOAA/SS) en cinco grados (5: despierto, 4: sedado/obedece
ordenes complejas, 3: sin respuesta a 6rdenes verbales pero
si a estimulos, 2: sin respuesta a estimulo superficial, 1: sin
respuesta a estimulo intenso); se consideré adecuadamente

sedado al paciente entre grado 2 y 3; y se documenté que la
via intranasal lograba una adecuada sedacién en un tiempo
menor, p= 007 a los 30 minutos y p= 0001 a los 40, 50 y
60 minutos.

DISCUSION

Este es el primer trabajo en la literatura médica que compara
los efectos de dos vias diferentes de administraciéon de dex-
medetomidina para sedacién en nifios.

En los 39 pacientes pediétricos estudiados al igual que lo
descrito en estudios independientes por Yuen y cols. y Kamal
y cols.I319 se observé disminucion en los parametros hemo-
dindmicos en relacion al valor basal, al igual que aumento de

Cuadro |. Diferencias hemodinamicas entre sedaciéon con dexmedetomidina intranasal y oral (Valor p).

Basal 10’ 20 30’ 40’ 50’ 60’
FC 0.412 0.912 0.305 0.355 0.011 < 0.001 0.001
TAS 0.514 0.931 0.648 0.664 0.977 0.995 0.535
TAD 0.341 0.607 0.346 0.726 0.803 0.859 0.780
Sp O, 0.456 0.845 0.458 0.938 0.196 0.073 0.782

En este cuadro podemos apreciar que la diferencia de las variables hemodinamicas es estadisticamente significativa solamente en frecuencia

cardiaca y posterior a los 50 minutos.

Frecuencia cardiaca por grupo de pacientes

Basal 10' 20' 30'

Oral 94.6 102.6 100.1 100
Nasal 94.38 99 94.53 92.6
p 0.412 0.912 0.305 0.355
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En esta figura se aprecia la diferencia estadisticamente significativa entre la disminucion de la
frecuencia cardiaca entre dexmedetomidina oral e intranasal.

40' 50' 60'

96.5 94.3 94.3
82 74.2 71.53 Figura 1.
0.011 <0.001 0.001

Diferencia en se-
dacion entre dex-
medetomidina oral
e intranasal.
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Cuadro Il. Calidad en la sedacion de dexmedetomidina oral comparada con intranasal.

Oral Intranasal
n Sedado % n Sedado % p
Basal 18 0 0 21 0 0 0
10 18 0 0 21 0 0 0.331
20’ 18 0 0 21 0 0 0.320
30’ 18 0 0 21 5 23.8 0.007
40 18 1 5.56 21 17 81 < 0.001
50’ 18 3 16.7 21 19 90.5 < 0.001
60’ 18 4 22.2 21 20 95.2 < 0.001

Los datos proporcionados nos muestran una significancia estadistica al comparar los grupos de dexmedetomidina intranasal contra via oral
para sedacion preanestésica desde el minuto 30 luego de la administracion del farmaco.

sedacion después de que recibieron dexmedetomidina por via
oral o intranasal con dosis de 2 pg/kg, dosis Unica.

En la sedacién se encontré diferencia en rapidez y po-
tencia entre la via intranasal y la via oral, puntualizado a los
40 minutos donde solamente un paciente se encontraba en
sedacion grado 2/3 por la via oral mientras que 17 pacientes
ya se encontraban con sedacién grado 2/3 por via intranasal.

Este trabajo puede ser considerado como muestreo para
trabajos posteriores en donde la poblacién estudiada pueda
ser mas representativa.

Una debilidad en el estudio es la variabilidad entre las
frecuencias cardiacas entre nifios de 2 a 10 afios, aunque las
comparaciones fueron entre medias y la distribucién de la
poblacién fue heterogénea.

CONCLUSIONES

La administracién de dexmedetomidina con dosis de 2 pg/
kg en pacientes entre los 2 y 10 afios produce una sedacién
similar después de 60 minutos, aunque la potencia y larapidez
es mayor en la via intranasal, sobre todo en nifios entre los 2 y
6 afios y entre los 40 y 60 minutos posteriores a la aplicacion.
Por tanto, la via intranasal es mds rapida para la sedacion, sin
presentar mayores efectos adversos que la oral, con la ventaja
adicional de presentar menor dificultad para la deglucién por
parte del paciente pediétrico.

La seguridad hemodindmica en ambas vias es adecuada,
sin presencia de efectos adversos por la administracién del
medicamento.
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