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RESUMEN

Introduccion: Lo més frecuente es que las cirugias de catarata se realizan bajo
anestesia local, con la atencion y seguimiento de anestesia a base de sedacion.
Varios farmacos han sido utilizados para la sedacion durante el procedimiento
como el propofol, benzodiazepinas y opioides, sobre todo si los pacientes cursan
con hipertension.

Objetivo: Comparar el efecto sobre la presion arterial con dexmedetomidina y
midazolam en pacientes hipertensos descontrolados, sometidos a cirugia de
catarata.

Material y métodos: Previa aprobacion del protocolo de investigacion por parte
del Subcomité de Ensefianza e Investigacion y del Subcomité de Bioética del
Centro Médico Lic. Adolfo Lépez Mateos, con el consentimiento informado vy
aceptacion del paciente, se realiz6 el estudio en pacientes que cumplieran con los
criterios de inclusion. En el servicio de recuperacion ambulatoria se monitorizé6 a
los pacientes en forma no invasiva para la valoracion de presion arterial,
frecuencia cardiaca , frecuencia respiratoria y saturacion de oxigeno; se administro
en forma aleatorizada, dexmedetomidina o midazolam, a un grupo midazolam a
dosis de 0.02 mgs por kilogramo de peso y a otro grupo dexmedetomidina a dosis
de 0.3 mcg por kilogramo de peso; se registraron cifras de frecuencia cardiaca,
grado de sedacion, presion arterial media, frecuencia respiratoria y saturacion de
oxigeno cada 5 minutos hasta terminar procedimiento quirtrgico y después cada
15 minutos hasta darse de alta del servicio de recuperacion.

Resultados: De los 40 pacientes estudiados18 pertenecian al género femenino y
22 correspondian al género masculino. De acuerdo con la administracién del
medicamento por sexo se administré6 dexmedetomidina a siete mujeres y a trece
hombres y el midazolam se administro a once mujeres y a nueve hombres. Por
lo que se concluye que no hubo diferencias significativas en la distribucion de
sexo de acuerdo al grupo de intervencién (p=0.20). Con la administracion de
dexmedetomidina hubo media de 67.3afios con desviacion estandar 7.34 y con la
administracion de midazolam hubo media de 69.0, con desviacion estandar de
7.14 por lo que no hubo diferencias significativas en el promedio de edad de
acuerdo al grupo (p=0.43).Con respecto a la presion arterial media a los 40
minutos una reduccion del 24.54 %con administracion de de dexmedetomidina y
15.1% con midazolam.

Conclusiones: La dexmedetomidina debido a sus propiedades, puede ser
utilizada como medicacion preanestésica en sustitucion al midazolam, los dos
medicamentos  producen sedacion pero la dexmedetomidina produce mayor
reduccién en la presion arterial en pacientes hipertensos descontrolados.



SUMARY

Introduction: The most common is that cataract surgery is most often performed
under local anesthesia, with care and anesthesia monitoring based sedation.
Several drugs have been used for sedation during the procedure such as propofol,
benzodiazepines and opioids. Especially if patients present with hypertension.
Objective: To compare the effect on blood pressure with dexmedetomidine and
midazolam in uncontrolled hypertensive patients who underwent cataract surgery.
Methods: After approval of the research protocol by the Teaching and Research
Subcommittee and the Subcommittee on Bioethics Medical Center Adolfo Lopez
Mateos, with informed consent and patient acceptance, the study was conducted in
patients who met the inclusion criteria. In the service recovery was monitored
ambulatory patients in a non-invasive assessment of blood pressure, heart rate,
respiratory rate and oxygen saturation; dexmedetomidine or midazolam was
administered in a randomized, group midazolam at doses of 0.02 mg per kilogram
and another group dexmedetomidine at doses of 0.3 mcg per kilogram of weight
numbers were recorded heart rate, sedation level, mean arterial pressure,
respiratory rate and oxygen saturation every 5 minutes to complete the surgical
procedure and after every 15 minutes to register retrieval service.

Results: Of the 40 patients were female estudiados18 and 22 belonged to males.
According to the drug was administered dexmedetomidine sex seven women and
thirteen men, midazolam was administered to eleven women and nine men. It is
concluded that there was no significant difference in sex distribution according to
the intervention group (p = 0.20). With the administration of dexmedetomidine was
average with standard deviation 7.34 67.3afios and the administration of midazolam
was 69.0 average, with standard deviation of 7.14 so there were no significant
differences in mean age according togroup(p=0.43).
Conclusions: Dexmedetomidine because their properties can be used as
premedication in place to midazolam, the two drugs produce sedation but
dexmedetomidine produces greater reductions in blood pressure in hypertensive
patients uncontrolled.



ANTECEDENTES

Las cirugias de catarata se realizan con més frecuencia bajo anestesia local,
con la atencion y seguimiento de anestesia a base de sedacion. Varios farmacos
han sido utilizados para la sedacion durante el procedimiento como el propofol,
benzodiazepinas y opioides. Sin embargo, el propofol puede causar sedacién
excesiva y desorientacion, las benzodiazepinas pueden dar lugar a confusion, en
particular cuando se administra a pacientes de edad avanzada y opioides los
cuales se asocian con mayor riesgo de depresion respiratoria y como
consecuencia desaturacion.(1)

Todos estos efectos adversos pueden dificultar la cooperacion de los pacientes
durante la cirugia, y haria que estos medicamentos sean poco apropiados para
este tipo de cirugias. En contraste, la dexmedetomidina es un alpha 2-agonista de
los receptores adrenérgicos cuenta con propiedades sedantes y analgésicos,
carece de efectos de depresion respiratoria. Se ha utilizado para premedicacion y
sedar a los pacientes sometidos a procedimientos de cirugia ambulatoria, sin
efectos adversos, Yy los pacientes, por lo general siguen siendo cooperadores a
pesar de ser sedados. (2)

Estas propiedades, junto con su vida media relativamente corta de 2 hrs. (en
comparacion con 3-4 hrs. para midazolam) hace a la dexmedetomidina un agente
atractivo para la sedacion durante el cuidado de la anestesia para cirugia de
catarata. (3)

La respuesta metabdlica al trauma evoca la respuesta endocrina que se
manifiesta por la estimulacion del eje hipotalamico — hipdfisis-adrenalina del
sistema renina angiotensina y del sistema nervioso simpatico, éste ultimo provoca
un incremento en los niveles plasmaticos de noradrenalina y adrenalina
circulantes con incrementos de la frecuencia cardiaca y presion arterial mismo
qgue se han asociado a la morbimortalidad perioperatoria. Se ha demostrado que
los alfa 2 agonistas adrenérgicos disminuyen el tono simpatico , inducen
sedacion disminuyen la frecuencia cardiaca y la presion arterial ademas de la
respuesta metabdlica durante el perioperatorio la dexmedetomidina , produce
sedacion y analgesia dosis dependiente ,en cirugia no cardiaca ha demostrado
disminuir la necesidad de anestésicos , inducir simpaticdlisis con mejor estabilidad
hemodindmica y neuroendocrina se ha documentado disminucién de la isquemia
miocérdica en el periodo perioperatorio atribuido a un menor estrés miocardico
por lo tanto menor consumo de oxigeno por el miocardio. (4)

Los alfa 2 agonistas son uatiles como adyuvantes en la produccion de
analgesia y sedacion, asi como también en la disminucion de agentes anestésicos,
hay una répida recuperacion anestésica con mayor estabilidad hemodinamica,
estos efectos pueden resultar de la disminucién de la respuesta simpatica. (5)

La presencia de los receptores alfa 2 pre-sinapticos fueron demostrados por
primera vez en 1971, al establecer que las catecolaminas liberadas en las
terminaciones simpaticas actuaban sobre los receptores pre-sinapticos inhibiendo
su propia liberaciéon. Algunos afios mas tarde este hallazgo fue confirmado de
forma definitiva y en la actualidad se acepta que existen diversos subtipos de



receptores alfa2; al menos tres isoreceptores alfa 2 han sido definidos mediante
estudios farmacoldgicos y mediante sondeo bioldgico; los cuales estan localizados
pre, post y extrasinipticamente. Debido a que la accion hipotensora de los
agonistas alfa-2 no puede ser atenuada con una disminucion enddgena previa de
catecolamina dentro del sistema nervioso central, se ha sugerido que estos
compuestos actdan postsindpticamente en el cerebro para producir su accion. El
efecto bradicardico que confieren estos medicamentos es causado en parte por
una inhibiciobn pre-singptica de la liberacion de norepinefrina en la unién
neuroefectora o por un efecto vago mimético.

Los agonistas alfa-2 estimulan el nacleo del tracto solitario y, por tanto, ejercen su
accion vagomimética en este punto. (6) Otros estudios refieren que la accion
dominante de los agonistas alfa-2 en el corazén es disminuir la taquicardia a través
del bloqueo de las fibras cardioaceleradoras y producir ademas, bradicardia gracias
a su accién vagomimética. No se ha encontrado evidencia que sustente la
existencia de receptores alfa-2 postsinapticos en el miocardio. (7)

El receptor adrenérgico alfa 2 transmite sus efectos con la activacion de
proteinas reguladoras ligadas de guanina-nucleotide (proteinas G). Las proteinas G
activadas modulan la actividad celular mediante la sefalizacién de un segundo
mensajero o modulando la actividad de un canal i6nico.El segundo mensajero,
cuando esta activado, conlleva a la inhibicién de la adenin ciclasa, la cual a su vez
resulta en una disminuida formacion de monofosfato adenosin ciclico 3,5 (CAMP).
Especificamente las kinasas dependientes de ciertos adenosin monofosfato
(cAMP) modifican la actividad de las proteinas objetivas mediante el control de sus
estados de fosforilacion. La modulacién de la actividad del canal i6nico conlleva a
la hiperpolarizacién de la membrana celular, dependiente de potasio a través de
un canal activado, hiperpolarizando la membrana excitable y provee un medio
efectivo para suprimir la neurona. (8)

La estimulacion del adrenoreceptor alfa 2 también suprime la entrada de calcio en
el nervio terminal, el cual puede ser responsable por su efecto inhibidor sobre la
secrecion del neurotransmisor. Desde el punto de vista de la anestesia, la
hiperpolarizacion neuronal es un elemento clave en el mecanismo de accion de los
agonista adrenoreceptores alfa 2.Se acepta que el transmisor endégeno para los
receptores alfa 2 es la noradrenalina sin que pueda excluirse de momento la
posibilidad de que existan otros, no caracterizados todavia (9).

Existen unos adrenoreceptores alfa 2 pre-sindpticos que al ser ocupados por
agonista alfa 2 reducen la liberacion de la noradrenalina, constituyendo por lo tanto
un mecanismo de retroalimentacion negativa .Sin embargo en la actualidad se cree
que la retroalimentacion mediada posreceptores alfa 2, desempefia un papel
significativo en la regulacion diaria del ser humano.(10)

Cuando introducimos farmacos que también tienen afinidad y eficacia intrinseca
por cualquier receptor adrenérgico (alfa |, alfa 2, beta I, beta 2 y beta 3) provoca
alteraciones en el equilibrio que se reflejaran en un nuevo balance de la adaptacion
de sus interacciones. Muchas veces, una sutil alteracién provocara efectos
devastadores.



La Dexmedetomidina es alfa 2 selectivo; el mecanismo de accién es Unico y
difiere de aquellos agentes sedativos frecuentemente utilizados, incluyendo la
Clonidina. La dexmedetomidina se distribuye con gran rapidez, el 94% de la
dexmedetomidina esta unida a proteinas y la relacion de concentracion en la
sangre y en el plasma es de 0.66. Se mencionan los efectos méas relevantes de
este grupo de medicamentos sobre los sistemas cardiovascular y sistema
nervioso.

A altas dosis , provoca una marcada vasoconstriccion que , probablemente
reduce el volumen de distribucion del farmaco , la farmacocinética podia
describirse como un modelo tricompartimental.(11)

La semivida de eliminacién es de dos a tres horas, con una semivida dependiente
del medio que oscila entre cuatro minutos después de una infusibn de 10
minutos, y 250 minutos tras una infusion de ocho horas.(12)

La activacion de los receptores en el cerebro y la medula espinal, inhibe la
estimulacién neuronal causando hipotension, bradicardia, sedacion y analgesia. La
respuesta de la activacion de los receptores en otras areas incluye una reduccion
de la salivacién, una disminucién en la movilidad intestinal en el tracto
gastrointestinal, contracciéon del masculo vascular, inhibicion de la liberacién de
renina, una filtracion glomerular aumentada y un aumento en la secrecion de sodio
y agua en el rifidn, ademas disminuye la presion intraocular y reduce la liberacion
de insulina por parte del pancreas. Los efectos hipotensores vy bradicardicos que
confieren estos medicamentos es causado en parte por una inhibicion del flujo
simpético vy la potenciacién de la actividad nerviosa parasimpatica. Debido a que
la accién hipotensora de los alfa dos agonistas no puedan ser atenuadas con una
inhibicion endégena previa de catecolaminas dentro del sistema nervioso central
se ha sugerido que estos compuestos actian postsinipticamente en el cerebro
para producir su accion .Debe sefialarse que la calidad de sedacion que produce
la dexmedetomidina parece ser distinta a la provocada por otros farmacos
sedantes que actlan sobre los sistemas GABA. (13)

Los estudios han demostrado que la Dexmedetomidina es ocho veces més
especifica por los adrenoreceptores alfa 2, recientemente se ha aprobado su uso
para sedacion leve, menos de 24 hrs. , esta se distribuye con rapidez se
metaboliza en higado y se excreta en orina'y heces sufre conjugacion en 41% ,
n- metilacion en 21% o hidroxilacion seguida de conjugacion, la semivida de la
eliminacién es de 2- 3 hrs. , los a 2 agonistas causan un efecto sedante e
hipnético a dosis altas produce disminucion de frecuencia respiratoria , a nivel de
sistema cardiovascular produce disminucion de la frecuencia cardiaca , una
disminucién de la resistencia vascular periférica y una disminucion indirecta de la
contractilidad miocérdica ;el gasto cardiaco y la presion arterial sistémica se
reduce en forma progresiva hasta alcanzar un valor de aproximadamente 15%
debajo del valor basal en una hora un efecto secundario es resequedad de la
boca.(14) Actualmente se ha ocupado para disminuir los requerimientos de
hipnético y de opioide durante la técnica anestésica, también se puede emplear en
postoperatorio en pacientes con alto riesgo de isquemia miocéardica, tomando en
cuenta lo anterior es que se trata de utilizar en anestesiologia farmacos con mayor
selectividad por un tipo de receptor.(15) Los a 2 agonistas ejercen sus efectos
sedantes actuando sobre vias que promueven el suefio de forma
enddgena .Producen una disminucion de la actividad de las proyecciones del
locus cereleus al nacleo predptico de galanina en el nicleo tuberomamilar , y



como consecuencia reducen la liberacion de histamina en las proyecciones
corticales y subcorticales .Los a 2 agonistas parecen inhibir el paso de iones por
los canales de calcio dependientes de voltaje activados de potasio los agonistas
tienen la ventaja de que se pueden revertir con los antagonistas de a 2
adrenérgicos (atipemazol) estos farmacos a 2 agonistas pueden producir
tolerancia después de la administracion por tiempos prolongados .En animales la
dexmedetomidina , al contrario de los opioides , no producen hiperalgesia ni
alodinia después de la suspension.(16) En modelos animales de isquemia
cerebral incompleta y reperfusion, la dexmedetomidina reduce la necrosis cerebral
mejora la evolucion neuroldgica. En un modelo de isquemia focal en ratones , la
dexmedetomidina , administrada en dosis que reducian la concentracion alveolar
media de halotano en un 50% ,logré un dafio menor de las neuronas corticales
gue cuando se administraba el halotano solo , a concentraciones alveolares
medias eficaces . Se conoce poco sobre el efecto de la dexmedetomidina sola en
la PIC y en el flujo de sanguineo cerebral. En los pacientes después de una
intervencion de la hipdfisis, una concentraciéon de 600ng/ ml de este farmaco no
producian aumento en la presion lumbar del LCR. La dexmedetomidina también
puede producir rigidez muscular tras la administracion de dosis elevada de
opioide .En voluntarios en reposo, la dexmedetomidina aumento la secrecion de
hormona de crecimiento de forma dependiente de la dosis, pero no tenian efectos
en otras hormonas hipofisiarias. (17)

La dexmedetomidina suprime el recuerdo de un modo dependiente de la dosis
con las concentraciones empleadas para la sedacion clinica se conserva el
recuerdo de lAminas de dibujo a concentraciones mayores la dexmedetomidina
suprime el recuerdo y el reconocimiento de laminas de dibujo.(18)

La dexmedetomidina a concentraciones que producen sedacion considerable,
disminuye la frecuencia respiratoria, pero mantiene la curva de respuesta
ventilatoria al CO2. Los cambios en la ventilacion parecen similares a los
observados en suefio normal. Cuando la dexmedetomidina y el propofol se ajustan
para conseguir un efecto sedante similar ninguno de ellos produce cambios en la
frecuencia respiratoria. La dosis de 1 a 2 microgramos por kilogramo de peso
produce un discreto aumento de Paco2 y una desviacion a la derecha, asi como
depresion de las curvas de la respuesta al diéxido de carbono. (19)

Los cambios en la respiracion son ante todo un descenso del volumen corriente,
con escaso cambio en la frecuencia respiratoria, cuando se combina con
alfentanilo, la dexmedetomidina potencia el efecto analgésico, sin que aumente la
depresion respiratoria. (20)

El efecto hemodinamica de un bolo de dexmedetomidina en humanos provoca un
efecto bifasico. La inyeccion intravenosa de 2 microgramos por kilogramo de peso
causa un incremento inicial, de la presion arterial y una disminucién de la
frecuencia cardiaca con respecto a los valores basales, que se aprecian cinco
minutos después de la inyeccion , Este aumento de la presion arterial
probablemente se deba al efecto de la dexmedetomidina en los recetores alfa
dos periféricos . La frecuencia cardiaca vuelve a valores basales en 15 minutos, y
la presion arterial se reduce en forma progresiva hasta alcanzar un valor
aproximadamente de 15 % por debajo de su valor basal en una hora. (21)

Tras la inyeccién intramuscular de la misma dosis, no se aprecia incremento
inicial de la presion arterial se mantiene en un torno al 10% de los valores basales
se realiz6 un estudio de Elbert con un disefio ingenioso en voluntarios sanos, con
un sistema de infusion controlado, para obtener concentraciones crecientes (0.7-



15 ng/ml) de dexmedetomidina. Las dos concentraciones mas bajas producian una
disminucién de la presion arterial media (13%), seguida de un aumento progresivo
(12%). Las concentraciones crecientes de dexmedetomidina también causaban
una reduccion progresiva de la frecuencia cardiaca méxima de 29% vy del gasto
cardiaco de 33% , se ha observado que la infusion de dexmedetomidina en
voluntarios producia cambios una reduccion compensada del tono simpatico
sistémico sin cambios en la sensibilidad del barorreflejo. Asimismo, atenta la
respuesta de la frecuencia cardiaca y del sistema nervioso simpético a la
sudoracion, pero es menos eficaz a la hora de amortiguar la respuesta simpatica
cardiaca a los escalofrios.

En numerosos estudios que han evaluado la administracién tanto intramuscular
como intravenosa, la dexmedetomidina causaba una bradicardia y a veces
aparecian bloqueos sinusales en un porcentaje pequefio de pacientes .Estos
episodios se resuelven de forma espontdnea o0 con tratamiento a base de
anticolinérgicos, sin que haya alguna alteracion posterior. (22)

Con este perfil de efectos, se esperaria que la dexmedetomidina beneficiara al
miocardio isquémico.

En modelos animales, ha demostrado algunos efectos beneficiosos en corazones
con isquemia, debido a la reduccién del consumo de oxigeno, y a la redistribucion
del flujo coronario desde las zonas no isquémicas a las isquémicas después de
una oclusion breve.

La dexmedetomidina también disminuye los niveles de lactato sérico en un
modelos de perros con isquemia coronaria ,y se asociaba a una reduccion de la
frecuencia cardiaca y de las catecolaminas , ademas produce un aumento de
35% en relacién entre el flujo sanguineo endocéardico-epicéardico.

Un efecto secundario descrito a menudo con la dexmedetomidina es la sequedad
bucal, que se debe a una disminucién en la produccion de saliva.

Al contrario que otros farmacos la dexmedetomidina no se utiliza ni para la
induccion ni para el mantenimiento de la anestesia. Hoy en dia su Unica
indicacion se limita a la sedacion leve (menos de 24 horas) postoperatoria.

Se ha usado como coadyuvante durante la anestesia con objeto de reducir los
requerimientos hipnéticos y de opiaceos durante las técnicas de sedacion
conciente , y posiblemente puede emplearse en el posoperatorio en pacientes con
riesgo elevado de isquemia miocérdica.

Como premedicacion en dosis intravenosa de 0.33-0.67 microgramos por
kilogramo de peso, administrados 15 minutos previos al evento quirdrgico, la
dexmedetomidina  parece ser eficaz y disminuye los efectos secundarios
cardiovasculares de hipotension y bradicardia. En este rango se disminuye los
requerimientos de tiopental en un 30% para procedimientos cortos, asi como
requerimientos de anestésico volatil. En numerosos estudios, la dexmedetomidina
demostr6 tener ventajas sobre propofol para sedacion de pacientes
posquirdrgicos en ventilacion mecanica. Cuando ambos farmacos se ajustaron
para producir la misma sedacion , valorada por el indice biespectral y escala de
sedacion de ramsay , con dexmedetomidina se requeria una dosis significativa de
alfentanilo (2.5 frente a0.8 mg. /8 hrs) la frecuencia cardiaca era menor en el
grupo de dexmedetomidina , mientras que la presion media era similar
Numerosos estudios reportan que los requerimientos de opiode son menores en
un 50% aunado se utiliza dexmedetomidina para la sedacion en vez de propofol o
benzodiazepina.(23)
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Cuando se utiliza para sedacion intraoperatoria la dexmedetomidina consigue un
inicio mas lento que el propofol pero tiene efectos cardiorrespiratorios similares
cuando se ajusta para obtener el mismo grado de sedacion.(24).

Otro alfa adrenérgico también utilizado es la clonidina reduce también la
concentracion alveolar media de los anestésicos volatiles , reduce los
requerimientos de opioides , atenua la respuesta a la intubacion aunque se ha
relacionado en mayor numero a la aparicion de bradicardia e hipotension
inmediatamente después de la induccion , la clonidina también disminuye la
presion intraocular ,las catecolaminas y los requerimientos de analgésico en el
posquirdrgico y la recuperacion es mas rapida.(7)

Dentro de los diferentes tipos anestésicos que se utlizan en la
actualidad ,encontramos los que actian sobre receptores adrenérgicos , siendo
estos originalmente diferenciados en alfa y beta , dependiendo de las respuestas
encontradas al administrar diferentes aminas. Después se encontré que existen
algunas subclases que regulan la liberacion de neurotransmisores , por lo que fue
inferido que estos receptores tenian una localizaciéon presinaptica .Esto condujo
a una subsecuente division de receptores dependiendo de su localizacion : los
postsinpticos o alfa 1y presinaptico alfa 2 aunque se ha demostrado que estos
altimos no solo se encuentran en forma presinaptica , Sino también
extrasingpticamente  sin que estén relacionados con la liberacion de
neurotransmisores . La clasificacion en alfa 1 y alfa 2 también esta dada por el
antagonismo con el uso yohimbina y prazosina.

La prazosina es mas potente que la yohimbina en los receptores alfa 1 mientras
que la yohimbina es mas potente que la prazosina en los receptores alfa 2. (4)

Las benzodiacepinas tienen propiedades ansioliticas, sedantes,
anticonvulsivantes, amnésicas, inductores de suefio, ademas de cierto grado de
relajacion muscular como farmacos con propiedades sedativos e hipnoéticas dentro
de este grupo encontramos al midazolam el cual es soluble en agua cuando se
formula en un medio &cido tampdén de ( PH3.5).El anillo inmidazdlico es
responsable de su estabilidad en solucién y de su metabolismo rapido por lo cual
estas caracteristicas hacen que tenga un rapido efecto en el sistema nervioso
central y su distribucion relativamente grande , la biotransformacion se lleva a
acabo en higado , el midazolam sufre oxidacion- reduccion o reacciones de fase 1.
El efecto del farmaco depende del nivel sanguineo , el receptor de las
benzodiacepinas se encuentra concentrado en bulbo olfatorio , corteza cerebral,
cerebelo , hipocampo ,sustancia negra, coliculo inferior , a menor densidad nucleo
estriado , la zona inferior del tronco del encéfalo yla medula espinal. (10)

Las benzodiacepinas producen un efecto discreto vasodilatador sistémico,
disminucién del gasto cardiaco pueden producir disminucion de la presion arterial
sistémica, debida principalmente a disminucion del gasto cardiaco (33%), y a una
disminucibn menor en las resistencias vasculares sistémicas. Las
benzodiacepinas reducen el consumo metabdlico cerebral de oxigeno y el flujo
sanguineo cerebral de una forma dependiente de dosis, el midazolam reduce el
flujo sanguineo cerebral en un 34%, ello a pesar de producir un ligero incremento
en la PaCo2 34- 39 mmHg. , también puede producir, depresion respiratoria
central dependiente de dosis, a nivel de sistema cardiovascular el cambio mas
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llamativo es una reduccion de la presion arterial consecuencia de la disminucién
de las resistencias vasculares periféricas.

Al igual producen depresion respiratoria dependiendo de la dosis se observa
disminucién de volumen corriente compensado con la frecuencia respiratoria. (11).
El midazolam es alrededor de 3-6 veces mas potente que el diazepam y el
lorazepam 5-10 veces mas potente a diazepam , el inicio de acccién es de 30- 60
segundos después de su administracion , la depresion respiratoria es rapida, la
velocidad de administracion del medicamento también afecta su inicio , la
depresion respiratoria se prolonga en pacientes con enfermedad pulmonar
obstructiva.(7)

Dentro de los estudios realizados se encuentra J.A Alhashemi el cual realiz6 un
estudio en el afio 2006,comparando dexmedetomidina y midazolam en pacientes
sometidos a cirugia de catarata en el cual se incluyeron pacientes ASA I-Ill ,
pacientes de 18 a 80 afios de tipo electivo , de los cuales se excluyeron aquellos
pacientes con creatinina mayor de 200 micromoles/ litro , enzimas hepéticas
elevadas o antecedente de ingesta de drogas , asi como también pacientes con
alergia a algun medicamento de los estudiados , se divide en dos grupos en los
cuales en el primero se administra 79.5 microgramos de dexmedetomidina y al otro
grupo se administran 1.5 mgs.de midazolam , sin embargo se necesita sedacion
base de propofol en el grupo de dexmedetomidina se presento disminucién de la
presion arterial de forma importante (1). Otros usos de la dexmedetomidina es el
utilizado para atenuar respuesta hemodindmica a la intubacion endotraqueal en
pacientes sometidos a cirugia de revascularizacion rapida ya que durantes la
intubacion se induce a la hipertensién y taquicardia la cual puede llegar a conducir
a isquemia cardiaca y arritmias. En este estudio prospectivo, la dexmedetomidina
ha sido utllizada para atenuar la respuesta hemodindmica a la intubacién
endotraqueal con dosis bajas de fentanilo. La frecuencia cardiaca y la presion
arterial  fueron controladas al inicio, después del placebo o la infusion de
dexmedetomidina, después de la induccién de la anestesia general, uno, tres y
cinco minutos después de la intubacion endotraqueal. En el grupo de la
dexmedetomidina la presion sistolica, la presion arterial media fueron inferiores
en todo momento, en comparacion a los valores basales, en el grupo placebo. Se
concluye que la dexmedetomidina se puede utilizar de manera segura para
atenuar la respuesta hemodindmica en pacientes que van a ser sometidos a
revascularizacion miocérdica. (2) Uno de los principales objetivos de la medicacion
preanestésica, es eliminar la ansiedad que presenta el paciente antes de la
intervencién a la que sera sometido. Uno de los medicamentos mas ampliamente
utilizado para este fin es el midazolam ,aunque no es el Gnico farmaco que
produce este efecto, un grupo que también producen ansiolisis , es el grupo de los
alfa adrenérgicos, como la dexmedetomidina, ésta entre otros tiene efectos
hemodindmicos adicionales tales como disminuir la presion arterial y la frecuencia
cardiaca .(10)

Los efectos hipotensores y bradicardicos de los agonistas alfa-2 han sido
ampliamente reconocidos y estudiados. (11)
El mecanismo de ambos involucra la inhibicion del flujo simpético y la potenciacion
de la actividad parasimpatica. (12,14)

Otro estudio que apoya lo anterior es el estudio realizado en el afo 2009
donde se incluian pacientes ASA Il Y Il donde se administraba dexmedetomidina
a dosis de 1 mcg /kg. durante 10 minutos, seguido de una infusion de 0-7 mcg/kg.
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Comparado con grupo placebo se concluyé que la dexmedetomidina durante la
induccion anestésica atenUa la respuesta cardiovascular a la intubacion (10).

Otros beneficios que se han estudiado con respecto a la dexmedetomidina es la
hipotension controlada por la cual es de gran utilidad en cirugia otoldgica. (13, 15)

Martinez Tejeda y cols. en el afio 2004 ,en 40 pacientes donde los criterios de
inclusion fueron pacientes de cualquier edad y sexo que fueran sometidos a
cirugia endoscoépica de senos paranasales que no tuvieran contraindicacion para
el uso de cualquiera de los dos medicamentos en estudio : dexmedetomidina y
midazolam divididos en dos grupos: grupo D premedicados con dexmedetomidina
1 mcgrs./kg. Intravenosos en 20 minutos antes de la infiltracion de lidocaina con
epinefrina en los senos paranasales para cirugia endoscépica y un grupo M
premedicado con midazolam 7,5 mgs./kg. Via oral 20 a 30 minutos antes del
mismo procedimiento, la monitorizacion fue estandar para los pacientes de los dos
grupo: electrocardiograma presion arterial no invasiva , saturacion parcial de
oxigeno, dioxido de carbono al final de la espiracién, se utilizaron los mismos
medicamentos de induccion , lidocaina simple al 2 % a 1 mg. / kg. , fentanil a 2
mcg / kg. , propofol a 2 mgs / kg. , bromuro de rocuronio 0.6 mg / kg. previa
oxigenacion con mascarilla facial a 5 litros por minuto, los resultados fueron : 20
pacientes medicados con midazolam y 20 pacientes medicados con
dexmedetomidina ,el 20%(n=4) de los paciente a los cuales se le administrd
dexmedetomidina presentdé algun trastorno del ritmo como son extrasistoles
supra ventriculares aisladas y algun trastorno nodal , y en el que se administro
midazolam se encontraron alteraciones en el 40% (n=8) como alguna alteracién
del ritmo, extrasistoles ventriculares , depresion de segmento S-T , igual que se
observo que las cifras de frecuencia cardiaca y de presion arterial fueron
significativamente menores en pacientes a los cuales se les administro
dexmedetomidina también se registro una menor fluctuacion entre los diferentes
valores , los que demuestra mayor estabilidad hemodindmica. En conclusion la
dexmedetomidina debido a sus propiedades, pueden ser utilizados como
medicacion preanestésica en sustitucion del midazolam. Aunque ambos
producen sedacion , gracias a los efectos hemodinamicos inherentes a la
dexmedetomidina , ésta atenla la respuesta a la infiltracion de lidocaina con
adrenalina durante la cirugia endoscopica de senos paranasales , por otro lado
este estudio abre camino para que la dexmedetomidina sea utilizada en otro tipo
de cirugias .(4)

Asimismo, estudios realizados por Aristiguieta (1995), evalud la eficacia de
una dosis unica de Clorhidrato de Esmolol, para prevenir la taquicardia e
hipertension arterial producida por la laringoscopia e intubacién endotraqueal en 40
pacientes de ambos sexos, con edades comprendidas entre 18 y 45 afios
sometidas a cirugia electiva bajo anestesia general; concluyendo que la
administracion de esta dosis de Esmolol es una buena alternativa para atenuar los
incrementos de frecuencia cardiaca y presion arterial asociada con la laringoscopia
e intubacion endotraqueal.

Otro estudio realizado en el aflo 2008 por H. A Mowafi en el cual se
estudia la premedicacion con dexmedetomidina en los cambio de presion
intraocular después de la administracibn de succinilcolina, en un grupo se
administra dexmedetomidina previo a la intubacion con succinilcolina en otro
grupo no por lo que se observa disminucion de la PIO ademas disminucion de PAM
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a los que se les administro dexmederomidina, (4)Ademas que en otros estudios se
ha demostrado que la dexmedetomidina disminuye los requerimientos de opioide y
relajante .(8)

Al igual un estudio del Dr. Carlos Vargas Trujillo en el afio 2005 donde se
estudiaron 20 pacientes con hipertension arterial, sometidos a revascularizacion
coronaria formando dos grupos de 10 pacientes cada uno. Grupo | control vy
grupo Il con infusion de dexmedetomidina a dosis 0-3-0.5 mcg kg. / hr. .Se utiliz6
la escala de Ramsay para valorar la sedacion. En los resultados no se
obtuvieron diferencias significativas en la frecuencia cardiaca , ni gasto cardiaco ,
la presion arterial sisttmica del grupo con dexmedetomidina tuvo una
disminucién del 9% comparado con el grupo control , las resistencias vasculares
sistémicas del 14%, sin observar repercusibn hemodinamica, el consumo de
fentanil fue de 43.1 contra 47.9 mcg/ kg. para el grupo control .Los pacientes
manejados con dexmedetomidina toleraron mejor la extubacion manteniendo un
grado de sedacion II-1ll, en conclusion a dosis de 0.3-0.5 mcg kg. hr. se observa
estabilidad hemodindmica sin repercusion clinica, disminuyen los requerimientos
de opioides, ofreciendo una mejor tolerancia a la intubacion asi como también a la
extubacion .(2)

Otro estudio realizado de manera prospectiva, utilizando la dexmedetomidina
para atenuar la respuesta hemodinamica a la intubacién endotraqueal con dosis
bajas de fentanilo y el etomidato en pacientes sometidos a revascularizacién
miocardica recibiendo tratamiento betabloqueante. De estos treinta pacientes
sometidos a revascularizacién miocardica recibido de una manera doble ciego, ya
sea un placebo de solucion salina o una infusion de dexmedetomidina (1 mcg / kg.)
antes de la induccién de la anestesia. La frecuencia cardiaca (FC) y la presion
arterial (PA) fueron controladas al inicio, después del placebo o la infusién de
dexmedetomidina, después de la induccién de la anestesia general, uno, tres y
cinco minutos después de la intubacion endotraqueal. En el grupo de la
dexmedetomidina la presion sistolica, presion diastolica y presion arterial media
fueron inferiores en todo momento, en comparacion a los valores basales, en el
grupo placebo. Se concluye que la dexmedetomidina se puede utilizar de forma
segura para atenuar la respuesta hemodinamica a la intubacion endotraqueal en
pacientes sometidos a revascularizacion miocardica que reciben betabloqueantes.
(13)

Esto nos abre la puerta a un gran nimero de logros permitiendo especular con
la posibilidad de interactuar sobre un espectro de procesos y lograr un toque sobre
las consecuencias mas focalizados, y brindar una mayor estabilidad hemodinamica
a los hipertensos que van hacer sometidos a una intervencién quirdrgica. Es
importante la realizacién de estudios sobres los efectos de los farmacos que actdan
sobres los cambios hemodinamicos ya que aporta beneficios a los pacientes de
las consecuencias desastrosas (1,16)
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PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

El descontrol de la presion arterial es una de las razones mas comunes del
diferimiento de procedimientos quirdrgicos, la mayoria de estas cirugias se
presenta en pacientes de edad avanzada en la cual hay mayor incidencia de
incremento de la presién arterial >180/110 mmHg.

Una de las causas por las que hay una aumento de presion arterial en el
perioperatorio es una respuesta simpatica no controlada, asi como también
influye el descontrol crénico por falta de un estricto manejo farmacolégico.

La reprogramacion tardia en la cirugia, la pérdida del tiempo quirdrgico, la
inconformidad del paciente ante la suspension del evento hacen tardio su
tratamiento para resolucion del problema. El presente estudio se plantea el uso de
Dexmedetomidina como sedante en pacientes que son sometidos a cirugia de
catarata y que presentan cifras tensionales altas de manera que estos
procedimientos no sean cancelados o diferidos.

¢ Que farmaco tiene mayor efecto sobre la presion arterial dexmedetomidina
o midazolam , en pacientes hipertensos descontrolados sometidos a cirugia de
catarata en el Centro Médico “Lic. Adolfo Lopez Mateos”?

JUSTIFICACIONES
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La Dexmedetomidina es un medicamento que cuenta con propiedades
farmacoldgicas idoneas para pacientes que cursan con hipertension arterial
descontrolada, es poco utilizado en nuestro medio hospitalario, y podria ser un
medicamento utilizado de manera rutinaria por lo que se realiza este estudio
para evaluar la seguridad de este, de esa manera se evitaria el diferimiento de
este tipo de procedimientos que implica el retraso en el tratamiento del
padecimiento oftalmico que ademas genera mayores gastos a la institucion
para la reprogramacion y la inconformidad del paciente.

OBJETIVOS

General
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Comparar el efecto sobre la presion arterial con dexmedetomidina y midazolam
en pacientes hipertensos descontrolados, sometidos a cirugia de catarata en
el Centro Médico “Lic. Adolfo L6pez Mateos”.

ESPECIFICOS

1. Determinar el efecto de la Dexmedetomidina sobre la presion arterial
sistolica, diastélica y media en pacientes que cursan con hipertension en
pacientes sometidos a cirugia de catarata.

2. Determinar los efectos del Midazolam sobre la presion arterial sistélica,
diastdlica y media en pacientes que cursan con hipertensiébn en pacientes
sometidos a cirugia de catarata.

3. Describir el efecto del uso previo de Dexmedetomidina sobre la frecuencia
cardiaca en pacientes que cursan con hipertension en pacientes sometidos a
cirugia de catarata.

4. establecer el efecto del uso previo de Midazolam sobre la frecuencia
cardiaca en pacientes que cursan con hipertension en pacientes sometidos a
cirugia de catarata.

5.-Identificar el grado de sedacion que produce la dexmedetomidina en
pacientes hipertensos que seran sometidos a cirugia de catarata.

6.- Identificar el grado de sedacién que produce el midazolam en pacientes
hipertensos que seradn sometidos a cirugia de catarata.

7.- Determinar los efectos adversos relacionados con la administracion de
dexmedetomidina en pacientes hipertensos que serdn sometidos a cirugia de
catarata.

8.- Determinar los efectos adversos relacionados con la administracion de

midazolam en pacientes hipertensos que seran sometidos a cirugia de
catarata.
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HIPOTESIS

La dexmedetomidina es mas efectiva que el midazolam, para reducir la presion
arterial en pacientes hipertensos descontrolados sometidos a cirugia de
catarata en el Centro Médico “Lic. Adolfo Lopez Mateos”

METODO
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TIPO DE ESTUDIO: Ensayo clinico aleatorizado doble ciego.

UNIVERSO DE ESTUDIO
Pacientes programados para cirugia de catarata con ASA Il con edad
comprendida de 55-80 afios que cursen con hipertension previa a la cirugia.

MUESTRA DE ESTUDIO

Cuarenta pacientes programados para cirugia de catarata con ASA Il con edad
comprendida de 55-80 afios que cursen con hipertension previa a la cirugia,
atendidos en el area de cirugia ambulatoria del Centro Médico Lic. “Adolfo
Lopez Mateos”.

METODO DE ASIGNACION ALEATORIA: Para la generacion de una lista de
ndmeros aleatorios se uso el programa estadistico EPISTAT (Tracy L
Gustafson), mismo que se mantuvo en un archivo con la directora de tesis para
mantener el cegamiento de los individuos, ademas permitiendo con esto tener
una vigilancia en caso de desbalance de los datos en forma abrupta.

CRITERIOS DE SELECCION DE LA MUESTRA

CRITERIOS DE INCLUSION:

- Pacientes programados para cirugia de catarata en el Centro Médico “Lic.
Adolfo Lopez Mateos”

- Pacientes que cursaron con hipertension previa a la cirugia (TA
diastolica>100), con diagnoéstico previo de hipertension.

- Clasificacion del estado fisico del paciente Clasificacion ASA Il (anexo 1).

- Edad comprendida 55-80 afios de edad.

- Ambos géneros.

-Pacientes que aceptaron procedimiento

-Pacientes los cuales tomaron medicamento antihipertensivo cualquiera que
este sea.

CRITERIOS DE NO INCLUSION.

- Pacientes con alergia a cualquiera de los medicamentos utilizados en este
estudio

- Pacientes con bradicardia o bloqueo completo AV., presencia de arritmias,
segmento QT prolongado.

- Pacientes con infecciones oftdlmicas.

CRITERIOS DE ELIMINACION
Pacientes a los cuales se les difiera la cirugia debido a complicaciones con el
bloqueo retro bulbar.

20



OPERACIONALIZACION DE LAS VARIABLES:

Variables independientes:

Midazolam: medicamento del grupo de las benzodiazepinas con efectos
ansiolitico, sedante, hipnético y anticonvulsivante. EI midazolam se administré
a dosis de 0.02 mgs/Kg. de peso, diluidos en 100 mililitros de solucién
fisioldgica, durante quince minutos.

Tipo de variables Cuantitativa continda

Indicador: microgramos mcg/kg.

Dexmedetomidina: medicamento del grupo de los alfa 2 adrenérgico, utilizado
como anestésico intravenoso con efecto sedante y analgésico. La
dexmedetomidina se administré6 a dosis de 0.3 mcg/Kg. de peso, diluidos en
100 ml. de solucion fisioldgica cuya administracion se realiz6 durante 15
minutos.

Tipo de variables: Cuantitativa contintia

Indicador: microgramos mcg/kg.

Variables dependientes:

Variaciones en la Presion arterial

Definicion conceptual: Es la presion que ejerce la sangre contra la pared de
las arterias, se miden dos niveles de presion arterial: la més alta o sistélica que
ocurre cada vez que el corazon bombea sangre en los vasos sanguineos y la
mas baja que ocurre cuando el corazén se encuentra en reposo.

Definicion operacional: Cambio neto y porcentual de las cifras de la presion
arterial sistolica ,diastolica y media entre estado basal y posterior a la
administracion del farmaco de estudio a los 5,10,15,30 min.

Tipo de variable: Numérica discreta.

Indicador: milimetros de mercurio (mmHg)

Variaciones en la Presién arterial media:

Definicion conceptual: Es una variable representa la presion con la que la
sangre llega a todos los tejidos de nuestro organismo. En la practica se puede
calcular con la ecuacién: PAM=PAD +1/3(PAS-PAD ; la presion arterial
diferencial que representa la diferencia entre la PAS y la PAD , es también un
pardmetro hemodinamica .La magnitud de la presion diferencial depende del
volumen de sangre expulsado en cada sistole ,de la distensibilidad arterial y
de laRVS.

Definicion operacional: Cambio neto y porcentual de las cifras de la presion
arterial sistolica ,diastolica y media entre estado basal y posterior a la
administracion del farmaco de estudio a los 5,10,15,30 min.

Tipo de variable: Numérica discreta,
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Indicador: milimetros de mercurio (mmHg)

VARIABLES NO DEPENDIENTES:

Variaciones en Frecuencia cardiaca:

Definicion conceptual: nimero de latidos por minuto

Definicion operacional: Cambio neto y porcentual de namero de latidos por
minuto entre estado basal y posterior a la administracion del farmaco de
estudio a los 5, 10,15.30 min.

Tipo de variable: Numérica discreta.

Indicador: numero de latidos por minuto.

Medicion: Hoja de recoleccion.

Variaciones en Frecuencia respiratoria:

Definicion conceptual: nimero de respiraciones en un minuto.

Definicion operacional: Cambio neto y porcentual de nimero de respiraciones
por minuto entre estado basal y posterior a la administracion del farmaco de
estudio a los 5, 10,15.30 min.

Tipo de variable: Numérica discreta.

Indicador: nimero de respiraciones por minuto.

Medicion: hoja de recoleccion.

Variaciones en Saturacién de oxigeno:

Definicion conceptual: porcentaje de fijacion del oxigeno por la hemoglobina.
Definicion operacional: Cambio neto y porcentual de saturacion de oxigeno a
nivel capilar de un paciente, entre el estado basal y posterior a la
administracion del farmaco de estudio a los 5, 10,15.30 min.

se medira con monitor de acuerdo al porcentaje de saturacion de oxigeno a
nivel capilar de un paciente.

Tipo de variable: Numérica discreta.

Indicador; porcentaje de saturacion

Medicion: hoja de recoleccion

Sedacion:
Definicion conceptual: Estado de consciencia que permite a los pacientes
tolerar procedimientos poco placenteros mientras se mantiene una adecuada

funcion cardiopulmonar y la habilidad de responder de forma adecuada a
ordenes verbales .
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Definicion operacional: se va a medir mediante la escala de Ramsay la cual
valora el grado de sedacion a base de la: ESCALA DE SEDACION RAMSAY.

1 ANSIOSO , AGITADO ,INCONTROLABLE

2 0OJOS ABIERTOS, COLABORADOR, ORIENTADO TRANQUILO

3 0JOS CERRADOS , RESPONDE A ORDENES Y AL MINIMO
ESTIMULO

4 DORMIDO, RESPONDE RAPIDAMENTE A ESTIMULOS
LUMINOSOS Y AUDITIVOS

5 DORMIDO ,RESPONDE PEREZOSAMENTE,A ESTIMULOS
LUMINOSOS Y AUDITIVOS ,RESPONDE A ESTIMULOS
IMPORTANTES (ASPIRACION TRAQUEAL)

6 NO RESPONDE A ESTIMULOS

Sedacion insuficiente grado 1
Sedacion adecuada grado 2, 3,4
Sedacion excesiva grado 5,6
Tipo de variable

Nominal ordinal.

Indicador; 1, 2, 3, 4,5, 6
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INSTRUMENTO DE INVESTIGACION:

Se utilizé una hoja de recoleccion de datos donde se obtuvo informacién, en la
cual se incluyeron los datos del paciente como: edad, género, peso, talla,
nombre del paciente, nUumero de expediente, asi como las variables: presion
arterial media, frecuencia cardiaca, saturacién de oxigeno, grado de sedacion,
frecuencia respiratoria. (Anexo 2)

DESARROLLO DEL PROYECTO

Previa aprobacion del protocolo de investigacion por parte del Subcomité de
Ensefianza e Investigacion y del Subcomité de Bioética del Centro Médico Lic.
Adolfo Lépez Mateos, con el consentimiento informado vy aceptacion del
paciente, se realizo el estudio en pacientes que cumplieran con los criterios de
inclusion. (Anexo 3)

En el servicio de recuperacion ambulatoria se monitorizd a los pacientes en
forma no invasiva para la valoracién de presion arterial, frecuencia cardiaca ,
frecuencia respiratoria y saturacion de oxigeno; se administro
dexmedetomidina o midazolam en forma aleatorizada, a un grupo midazolam a
dosis de 0.02 mgs por kilogramo de peso y a otro grupo dexmedetomidina a
dosis de 0.3 mcg por kilogramo de peso; ambos medicamentos se diluyeron en
100 ml de soluciodn fisiolégica cuya administracion se realizé en15minutos, se
registraron cifras de frecuencia cardiaca, grado de sedacion, presion arterial
media, frecuencia respiratoria ,y saturacion de oxigeno ,cada 5 minutos hasta
terminar procedimiento quirdrgico y después cada 15 minutos hasta darse de
alta del servicio de recuperacion, los datos se registraron en la hoja de
recoleccion de datos.(anexo 2).
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PROCESAMIENTO DE DATOS Y ASPECTOS ESTADISTICOS

El andlisis de los datos se realiz6 mediante el paquete estadistico STATA
version 9.0. Se realiz6 un analisis descriptivo reportando medidas de tendencia
central y dispersion para variables continuas, en tanto que para las categoricas
se utilizaran porcentajes y distribucion de frecuencias.

Para determinar la efectividad de los medicamentos empleados para el control
de la hipertension se determind el porcentaje de pacientes que hayan
normalizado sus cifras de tension arterial sistolica y/o diéstolica.

CALCULO DE TAMANO DE MUESTRA
El calculo de tamafio de muestra se realizé con la siguiente formula:

[Zz *quph _Pj +Z, *\l'{pl[l _Pl:l"'}:'z[l _sz]ﬂ

(Pl P :Iz

M=

Asi mismo, se asumié que habra una diferencia del 20% (90% vs 70%) en el
ndamero de pacientes que redujeron sus cifras de tensién arterial sistélica y/o
diastolica, a favor del grupo que recibira dexmedetomidina, con un poder del
80% y un incremento por pérdidas al seguimiento del 15%, resultando asi en
20 pacientes por grupo.
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IMPLICACIONES ETICAS

El presente estudio se realiz6 bajo las recomendaciones de la declaracion
de Helsinki, Y avalado por la Ley General de Salud en materia de Investigacion
para la guia de investigaciones biomédicas que involucre seres humanos,
tomando en cuenta que la misién del investigador serd siempre la de velar por
la salud de las personas. Cumpliremos con los propoésitos de la investigacion
biomédica que implica mejorar los procedimientos terapéuticos teniendo en
cuenta que en la practica médica existen riesgos inherentes, sin embargo esta
investigacion se realizé teniendo en cuenta que la importancia del objetivo esta
en proporciéon a los riesgos y que estos son predecibles. Se respetaron los
derechos de cada sujeto de salvaguardar su integridad, los cuales prevaleceran
sobre el interés de la ciencia y de la sociedad. Se respetaron los derechos de
cada sujeto a su vida privada y se minimizé el impacto del estudio en su
integridad fisica y mental en la personalidad del sujeto. La investigacion se
detendrd en el momento en que los peligros que conllevan sobrepasan a los
beneficios potenciales. En la publicacién de los resultados estaremos obligados
a preservar la veracidad de los mismos. A cada sujeto se le informé de los
objetivos, métodos, beneficios anticipados, peligros potenciales y molestias que
el estudio pudiera haber provocado. Ademas se le inform6 de la libertad que
tenia de abstenerse de participar en el experimento o retirarse del mismo si asi
lo deseaba. Se obtuv6 un consentimiento informado por escrito. (Anexo 4)
Finalmente, el presente estudio fue sometido a evaluacién por parte de los
Subcomités de Ensefianza, Investigacion y Etica, asi como el de Bioética del
Centro Médico “Lic. Adolfo Lépez Mateos”
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RESULTADOS Y ANALISIS

El estudio fue realizado en el Centro Médico Lic. Adolfo Lépez Mateos,
donde fueron incluidos 40 pacientes para realizacion de cirugia de catarata
bajo bloqueo retrobulbar mas sedacion. El estudio fue de tipo descriptivo.

De los 40 pacientes estudiados el 45% (n=18) pertenecian al género femenino
y 55% (n=22) correspondian al género masculino (tabla 1).El rango de edad
comprendida fue de 55 a 80 afios de edad donde se reporta una media de
68.2 afos de edad con desviacion estandar de 7.2, una mediana de 69.5 afios
de edad. (Tabla 2).No hubo variaciones significativas al grupo de edad por
sexo al cual se les administro el medicamento.

Sin embargo el grupo que fue aleatorizado para recibir dexmedetomidina tuvo
una PAM inicial marginalmente mayor 127.6 mmHg que la del grupo que
recibi6 midazolam 124.5 mmHg (P=0.047). No hubo diferencias significativas
en el promedio de PAS inicial de acuerdo al grupo de intervencion (P=0.4247),
tampoco las hubo en la PAD inicial (P=0.2591). A los diez minutos posteriores
a la administracion de los medicamentos estudiados se encontré6 que en el
grupo de dexmedetomidina hubo una reduccion promedio de 5.9% en la
presion arterial media en relacion a la inicial comparado con el midazolam que
tuvo una reduccién de4.2% siendo esta una diferencia estadisticamente
significativa (P=0.0403) ,a los veinte minutos posteriores a la administracion de
los medicamentos hubo una reduccion promedio de 17.85 %en la presion
arterial media en relacion a la inicial comparando con el midazolam que fue
de 12.6% siendo esta diferencia estadisticamente significativa (P=<0.001). A
los treinta minutos una reduccion significativa de 22.28% con
dexmedetomidina y 13.08% con midazolam, a los 40 minutos una reduccién
del 24.54 %con administracion de de dexmedetomidina y 15.1% con
midazolam. (figural)

Con respecto a grupo de edad por sexo se reporta una media de 66.8 afos
de edad con desviacion estandar de 8 afios de edad en mujeres y una media
en hombres de 69.2 afios de edad con desviacion estadndar de 6.5 afios de
edad por lo cual se concluye que no hubo diferencias significativas en la
distribucion de género de acuerdo al grupo de intervencion (P=.3021)

De acuerdo con la administracion del medicamento por sexo se administro
dexmedetomidina a siete mujeres y a trece hombres; midazolam se
administro a once mujeres y a nueve hombres. Por lo que se concluye que no
hubo diferencias significativas en la distribucion de genero de acuerdo al grupo
de intervencion (p=0.204) al igual que en la frecuencia respiratoria no hubo
diferencias  significativas de acuerdo al grupo de intervencion
(P=0.8373).(Tabla 3)

Con la administracion de dexmedetomidina hubo media de 67.3afios con
desviacion estdndar 7.340407 y con la administracion de midazolam hubo
media de 69.0, con desviacién estandar de 7.14861 por lo que no hubo
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diferencias significativas en el promedio de edad de acuerdo al grupo de
intervencion (p=0.4369), tampoco hubo diferencias significativas en saturacion
de oxigeno (p=0.837).(figura 2)

No hubo diferencias significativas en el promedio de de frecuencia cardiaca
inicial de acuerdo al grupo de intervencion (p=0.8373) (tabla 4)
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TABLAS Y GRAFICAS

Tabla 1 Distribucion de pacientes de acuerdo al género

Género Numero Porcentaje
Femenino 18 45%
Masculino 22 55%

Fuente: Hoja de recoleccion de datos (archivo del centro medico “Lic. Adolfo
Lopez Mateos”).

TABLA 2. Distribucion de los pacientes de acuerdo a grupo de edad.

Grupo de edad Numero Porcentaje
55-60 8 20%
61-64 4 10%
65-70 9 22.5%
71-74 11 27.5%
75-80 8 20%
Total 40 100%

Fuente: Hoja de recoleccion de datos (archivo del centro medico “Lic. Adolfo
Lopez Mateos”).
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Figura 1. Representacion grafica de la presion arterial media en pacientes a los
que se la administra dexmedetomidina y midazolam
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Tabla 3. Representacion de variaciones de la frecuencia respiratoria

TIEMPOS GRUPO | GRUPO I P=
DEXMEDETOMIDINA | MIDAZOLAM

INICIAL 19.2+13 184+1.5 P=0.1

10 MINUTOS 18.1+ 1.5 18.5+ 1.4 P=0.2

20 MINUTOS 20.7£ 2.4 20.4+ 1.6 P=0.15

30 MINUTOS 20.8+ 1.7 19.7+ 1.4 P=0.55

FINAL 20.4+1.8 19.7+ 1.5 P=0.62

Valores expresados en media y desviacion estandar, se considero p< 0.05
estadisticamente significativo.

Fuente: Hoja de recoleccion de datos (archivo del centro medico “Lic. Adolfo
Lépez Mateos”). Nomenclatura: Tiempos Inicial, 10 minutos, 20 minutos, 30
minutos y final.
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Figura 2Representacion de variacion de saturacion de oxigeno

GRAFICA 3 COMPARACION DE LA DEXMETOMIDINA VS
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Tabla 4.Distribucion de valoras de frecuencia cardiaca

TIEMPOS GRUPO | GRUPO I P=
DEXMEDETOMIDINA | MIDAZOLAM

INICIAL 59.9+ 2.5 60.2+3 P=0.15

10 MINUTOS 58 +3.2 62.9+ 3.2 P=2.45

20 MINUTOS 58.8+25 61.3+35 P=1.25

30 MINUTOS 58.5+3.4 61.7+2.6 P=1.6

FINAL 58.9 +3.6 63.6 +2.9 P=2.35

Valores expresados en media y desviacion estandar, se considero p< 0.05
estadisticamente significativo.
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Fuente: Hoja de recoleccion de datos (archivo del centro medico “Lic. Adolfo
Lopez Mateos”). Nomenclatura: Tiempos Inicial, 10 minutos, 20 minutos, 30
minutos y final.

DISCUSION

Los pacientes sometidos a cirugia de catarata son de edad mayor a los 50
aflos los cuales cursan con enfermedades como hipertension arterial de la
cual se encuentran mal controlados. Este estudio nos demuestra que la
administracion de medicamentos como la dexmedetomidina atenta la presion
arterial, frecuencia cardiaca, durante el periopetarorio, estos datos coinciden
con el estudio reportado por vargas (3) donde nos reporta una disminucion de
presion arterial y frecuencia cardiaca; durante el transoperatorio no hubo picos
altos de presion arterial al igual que el estudio H.A Mowafi (12) donde
administra dexmedetomidina para atenuar la respuesta hemodinamica a la
intubacion comparada con clonidina a diferencia del estudio realizado por
Tejeda (6) donde mencionan que un estudio realizado en la terapia intensiva
comparando dexmedetomidina y midazolam encontraron una reduccion de
frecuencia cardiaca mayor en el grupo en cual se le administr6 midazolam que
al grupo donde se administro dexmedetomidina , la presion arterial sistolica se
mantuvo en ambos grupos sin cambios .

El este estudio realizado en el Centro Médico Adolfo Lépez Mateos se
observa una disminucion significativa de la presion arterial a un 24.5 % tras
40 minutos posterior a la administracion de dexmedetomidina y de 15.1% tras
la administracion de midazolam ,se presentaron tres casos de bradicardia de
los cuales dos pacientes correspondian al grupo en el cual se le administrd
dexmedetomidina y uno al grupo en el que se administr6 midazolam en ambos
casos se administro atropina a 100mcg por kilogramo de peso sin presentarse
algun otro evento adverso.
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CONCLUSIONES

La dexmedetomidina debido a sus propiedades puede ser utilizada como
medicacion preanestésica ya que es un farmaco seguro para reducir la presion
arterial en pacientes hipertensos descontrolados ,en este estudio no se
encontr6 evidencia significativa en variaciones con respecto a la frecuencia
respiratoria , ni a a la saturacion de oxigeno aunque los dos medicamentos
comparados dexmedetomidina y midazolam producen sedacion ;la
dexmedetomidina demostrd disminuir la presion arterial en mayor proporcion,
ademés de que mantiene una estabilidad hemodinamica sin repercusion
clinica, con la administracién de dexmedetomidina de manera rutinaria se
podria disminuir la cantidad de pacientes diferidos por mal control .

Sera necesario en posteriores estudios a realizar incrementar la poblacion a
estudiar de este tipo de pacientes
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Anexo 1

ESCALA PROPUESTA POR LA AMERICAN SOCIETY OF
ANESTHESIOLOGIST
A S A
“ESTADO FISICO PREOPERATORIO”

ASA1l. SANO

La enfermedad que causa la intervencidon quirdrgica se encuentra
localizada. No produce repercusion organica generalizada, el individuo es
por lo demas sano.

ASA 2. ENFERMEDAD GENERAL LEVE

El individuo presenta leve alteracién organica, causada por la enfermedad
que indica la operacién quirdrgica o por otro procedimiento coexistente.
Ej. Bronquitis cronica, Gran obesidad, Paciente senil o Recién nacido,
Hipertensién y anemia.

ASA 3. ENFERMEDAD GENERAL GRAVE

Grave repercusion organica generalizada. Ej. DM con insuficiencia
circulatoria, periférica, IAM enfisema pulmonar agudo.

ASA 4. ENFERMEDAD GENERAL MUY GRAVE QUE PONE EN PELIGRO
LA VIDA
Insuficiencia cardiaca, hepatica, renal o pulmonar.

ASA 5. PACIENTE MORIBUNDO.

Que no se espera que sobreviva 24 hrs. Con o sin cirugia.

U. URGENCIA
E. ELECTIVA

B.-CAVIDAD
TORACICA
ABDOMINAL
CRANEANA

A.- NO A CAVIDAD.
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HOJA DE RECOLECCION DE DATOS
ANEXO2

I. DATOS PERSONALES

Nombre del Paciente:

Edad: Sexo: Peso: Expediente:
Il. ANTECEDENTES PERSONALES
ASA:
Dx:
Servicio:
I1Il. MEDICAMENTO DOSIS
BASAL |5 10 15 20 25 30 35 40 45 50 551
MI | MIN. | MIN. | MIN. | MIN. | MIN MIN | MIN. | MIN | MIN
N.
TA
PAM
FC
FR
S02
SEDACION
RECUPERACION
BASAL | 15 30 45 60 75 ALTA
TA
PAM
FC
FR
S02
SEDACION

OBSERVACIONES:
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ANEXO 3

CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO

Lugar y fecha:
Yo , luego de haber sido ampliamente
informado, declaro libre y voluntariamente que acepto participar en el ESTUDIO
DE INVESTIGACION titulado “COMPARACION DE DEXMEDETOMIDINA VS
MIDAZOLAM SOBRE EL EFECTO EN LA PRESION ARTERIAL EN
PACIENTES HIPERTENSOS DESCONTROLADOS QUE  SERAN
SOMETIDOS A CIRUGIA DE CATARATA EN EL CENTRO MEDICO “LIC.
ADOLFO LOPEZ MATEOQOS”, cuyos objetivo consiste en Comparar la
efectividad de dexmedetomidina y midazolam para disminuir la presion arterial
en pacientes, que seran sometidos a cirugia de catarata en el Centro Médico
“Lic. Adolfo Lopez Mateos”. Declaro que he sido informado acerca de los
procedimientos, pruebas y tratamientos a los que seré sometido, y que
consisten en la aplicaciéon de medicamentos para el control de los niveles de
presion sanguinea, ya que en este momento curso con presion alta, asi mismo
declaro que estoy consciente de los riesgos que corro al participar en el estudio,
como niveles bajos de presion, baja frecuencia cardiaca, presencia de
alteraciones en los latidos cardiacos e incluso alergia a cualquiera de los
medicamentos hasta poner en riesgo la vida. Entiendo que del presente
estudio se derivard el beneficio de no posponer la cirugia a la que he sido
programado(a) y con ello una atencion mas rapida de mi padecimiento.

Es de mi conocimiento que seré libre de retirarme de la presente investigacion
en el momento que yo asi lo desee. También que puedo solicitar informacion
adicional acerca de los riesgos y beneficios de mi participacion en este estudio.
En caso de que decidiera retirarme, la atencion que como paciente recibo en
esta Institucion no se verd afectada.

En caso de tener alguna duda puedo dirigirme con la Dra. Ada Martinez al
teléfono 044 722 310 1401, o al Dr. Armando Puente Solorio al teléfono
7223544651, O al Subcomité de Ensefianza e Investigacion y del Subcomité
de Bioética del Centro Médico Lic. Adolfo Lopez Mateos. En virtud de lo
anterior, doy mi consentimiento por escrito para que los médicos
anestesiologos del Centro Médico, Lic. Adolfo Lopez Mateos lleven a cabo los
procedimientos que consideren necesarios para realizacion de la cirugia a la
que he decidido someterme, habiendo entendido que si ocurren
complicaciones en la aplicacién de los medicamentos, no existe conducta
dolosa.

Nombre:

Firma:
Testigo: Firma:
Testigo: Firma:
Fecha:
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