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RESUMEN

Objetivo: Valorar la eficacia de dexmedetomidina como premedicacién anestésica para disminuir el consumo de
opioides durante la anestesia general balanceada en pacientes sometidos a colecistectomia laparoscépica. Material
y métodos: Fueron incluidos 40 pacientes que fueron sometidos a colecistectomia laparoscépica en estado fisico
ASA Ty II previa aceptacion y firma del consentimiento informado; fueron excluidos pacientes que estuvieran
bajo tratamiento antihipertensivo con beta bloqueadores, con cardiopatias o nefropatias, o aquellos con
hipotensién arterial sistémica, embarazadas que estuvieran lactando, ASA IIT o mas y se eliminaron los pacientes
para cirugia laparoscopica convertida a cirugfa abierta. Se formaron 2 grupos, grupo 1 o experimental que bajo
anestesia general balanceada, se premedicaron con dexmedetomidina a dosis de 2 microgramos por kilogramo de
peso en infusién con solucién fisiologica 100ml por via intravenosa 30 minutos antes del procedimiento
anestésico-quirurgico. El grupo 2 o control se premedicaron con placebo. Resultados: Se observé una
disminucion significativa en la presion arterial sistdlica y diast6lica asi como en la frecuencia cardiaca (p=.0001) en
el grupo experimental. De igual forma los pacientes del grupo control requirieron en promedio 1.92 veces mas
fentanil que en el grupo experimental (p<0.05). Conclusiones: Dexmedetomidina como premedicacién a dosis
de 2 meg/kg mostro6 seguridad por su estabilidad hemodindmica y disminuy6 el consumo de fentanil durante el
procedimiento anestésico-quirirgico.

Palabras clave: Dexmedetomidina, opioide (fentanilo), cambios hemodindmicas, colecistectomia
laparoscépica, anestesia general balanceada.

ABSTRACT

Objective: To evaluate the efficacy of dexmedetomidine as anesthetic premedication to reduce the consumption
of opioids during general anesthesia in patients undergoing laparoscopic cholecystectomy. Material and
methods: We included 40 patients who underwent laparoscopic cholecystectomy in ASA physical status I and 11
upon acceptance and signing of informed consent, were excluded patients who were on antihypertensive therapy
with beta blockers with kidney or heart disease or those with hypotension systemic blood, those who were lactating
pregnant, and those with ASA III or more, and were eliminated patients converted from laparoscopic surgery to
open surgery. Formed two groups, experimental group 1 or under general anesthesia, were premedicated with
dexmedetomidine at doses of 2 micrograms per kilogram infused with 100ml saline intravenously 30 minutes
before the anesthetic-surgical procedure. Group 2 or control group were premedicated with placebo. Results:
There was a significant decrease in systolic and diastolic blood pressure and heart rate (p <0.05) in the
experimental group. Similarly, the control group patients required an average 1.92 times more fentanyl than in the
experimental group (p =. 000). Conclusions: Dexmedetomidine premedication dose of 2 mcg / kg showed
hemodynamic stability, security and decreased consumption of fentanyl during anesthetic-surgical procedure.

Keywords: Dexmedetomidine, opioid (fentanyl), hemodynamic changes, laparoscopic
cholecystectomy, general anesthesia.
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INTRODUCCION

El término anestesia general balanceada, descrito por Lundy en
1925, nos hace referencia al uso concomitante de varias drogas
utilizadas para alcanzar el estado de anestesia sin derivar en
efectos adversos. Dicho concepto en nuestros dias se adapta al
uso de diferentes drogas anestésicas asi como los coadyuvantes
utilizados en la prictica diaria.’ Ta colecistectomia
laparoscopica impone nuevos retos al anestesidlogo,
debiéndose conocer en profundidad los cambios que ocurren a
nivel hemodindmico y respiratorio a causa del neumoperitoneo
establecido y ala influencia de los cambios de posicién necesaria
para realizar dicha técnica,’ lo que obliga al anestesiélogo a
emplear métodos que ademas de permitir 6ptimas condiciones
quirargicas, brinde al paciente una amplia seguridad,3 porlo que
se prefiere la anestesia general con intubacién de la traquea. Esta
técnica presenta innumerables ventajas como son: adecuado
control de la respiracion, 6ptima proteccion de la via aérea,
excelente relajacién muscular, anula las molestias producidas
por el neumoperitoneo, minimiza riesgos de complicaciones y
facilita el monitoreo del diéxido de carbono al final de la
espiracion con el capnégrafo.’ En la cirugia laparoscopica se
presentan diversos cambios hemodinamicos, como son:
disminucién del gasto cardfaco, elevacion de la presion arterial y
elevacion de las resistencias vasculares sistémicas y pulmonares,
siendo producidos por diversos mecanismos hormonales y
mecanicos, ocasionados por el neumoperitoneo. Dichos
cambios hemodinamicos muchas veces son confundidos con
un plano anestésico superficial. El punto clave en pacientes bajo
anestesia general es brindarles una adecuada sedacion
preoperatoria y petrioperatoria; logrando asi una emersién
anestésica de mejor calidad y un paciente mas tranquilo, que
tolere los efectos posquirurgicos de la cirugfa. La anestesia
general es el método de eleccion en pacientes sometidos a
colecistectomia laparoscopica, dado que permite al
anestesiologo un control preciso de la ventilaciéon y modificar
los parametros ventilatorios con base en las alteraciones que
puedan presentarse, brindandole una opcion segura y eficaz.””’
Dexmedetomidina en varios estudios farmacolégicos ha
demostrado poseer efectos de utilidad como coadyuvante en
anestesia general” es un potente agonista y selectivo de los
receptores alfa 2 adrenérgicos,” "' por sus propiedades sedantes
similares al suefio,”” por su répida recuperacién y por su
analgesia util para el manejo del dolor postoperatorio de
pacientes sometidos a procedimientos largos'™ y en unidad de
cuidados También la dexmedetomidina ha
demostrado tener un papel importante como coadyuvante en
anestesia general por sus efectos clinicos, por sus propiedades
simpaticoliticas," por la reduccién en la incidencia de isquemia
miocardica,” por la estabilidad hemodinamica™ y la
disminucién en requerimientos de anestésicos halogenados e
intravenosos, asi como en la reduccién de los requerimientos de
opioides en ¢l trans y postoperatorio,”” ademas de disminuir
los niveles de factores inflamatorios en el organismo.” Es por
esta razon que surge el interés de conocer, estudiar y verificar los
beneficios que puede brindar dexmedetomidina como
premedicacion anestésica para disminuir el consumo de
opioides en pacientes programados para colecistectomia
laparoscopica en el Hospital General de Culiacan.

intensivos.is

MATERIAL Y METODOS

Previa firma de consentimiento informado, se realizdé un
estudio experimental, ensayo clinico controlado, aleatorizado,
doble ciego, prospectivo, longitudinal y comparativo en el
Hospital General de Culiacan con pacientes sometidos a cirugfa
electiva de colecistectomia laparoscopica bajo anestesia general
balanceada de ambos sexos, de 18 a 70 afios, ASA Iy II, que no
estuvieran bajo tratamiento antihipertensivo con beta
bloqueadores. Fueron excluidos pacientes con cardiopatias o
nefropatias o aquellos con hipotension arterial sistémica,
embarazadas o que estuvieran lactando, ASA III o mas y se
eliminaron los pacientes para cirugfa laparoscopica convertida a
cirugfa abierta.

Los pacientes fueron asignados aleatoriamente con técnica
de baraja: con sobres en los cuales decfa sin dexmedetomidina
para el grupo control y con dexmedetomidina para el
experimental. Los anestesiélogos que participaron en cada uno
de los casos estaban enterados del objetivo y disefio del estudio,
pero no sabfan a qué grupo pertenecia cada uno de los
pacientes, y otro anestesilogo fue el que administré los
medicamentos en estudio, para que posteriormente se
continuarala anestesia general balanceada.

El estudio se realizé posterior a ser aprobado por la
comisién de ética del hospital. Posterior a cumplir con los
criterios de inclusion y tener su consentimiento informado los
pacientes se aleatotrizaron en 2 grupos, cada grupo de 20
pacientes. Grupo 1 o experimental: pacientes programados
para realizar cirugfa de colecistectomia laparoscépica bajo
anestesia general balanceada a los cuales se premedicé con
dexmedetomidina a dosis de 2 microgramos por kilogramo de
peso en infusién con soluciéon fisiolégica 100ml por via
intravenosa 30 minutos antes del procedimiento anestésico-
quirargico. Grupo 2 o control: pacientes programados para
realizar cirugfa de colecistectomia laparoscépica bajo anestesia
general balanceada a los cuales se les premedicé bajo infusion
de solucién fisioldgica de 100 ml 30 minutos antes del
procedimiento anestésico-quirargico. Ya en quiréfano, con
equipo completo de anestesia, el cual debe constar de carro de
anestesia equipado con laringoscopio, sondas endotraqueales,
gufa, canulas de guedel, ademas de toma de oxigeno y aspirador
funcionante, medicamentos ya previamente preparados en
jeringas rotuladas (atropina, efedrina, adrenalina, propofol,
vecuronio y fentanil), se realizé monitoreo inicial no invasivo de
los siguientes signos vitales, tensién arterial con baumanémetro
aneroide y frecuencia cardiaca con trazo electrocardiografico
continuo. Se verificé la permeabilidad de las vias intravenosas.
Se inici6 procedimiento anestésico con anestesia general
balanceada. Se utilizé analgesia (narcosis basal) con fentanil
intravenoso a dosis de 2 mcg/kg en ambos grupos. Relajacion
neuromuscular con vecuronio intravenoso a dosis de 100
mcg/kg en ambos grupos. Induccién con propofol a dosis de
200 mcg/ kg en ambos grupos. Mantenimiento con sevoflurano
y oxigeno suplementario al 100% a 2 litros por minuto, ademas
en caso necesatio bolos subsecuentes fentanil. . Se evalué la
respuesta simpatica, registrando la tensién arterial y la
frecuencia cardiaca durante el monitoreo inicial en quiréfano,
durante la induccidn, la intubacién y la incisién quirargica.

Durante el trans-anestésico se registraron dichos signos
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vitales cada cinco minutos, ademas de registrar la salida de
quir6fano. El mantenimiento con sevoflurano se inici6 con el
dial a 2 volimenes por ciento el cual se mantiene en un punto en
donde los signos vitales se mantengan estables y que no sean
sugestivos de dolor o pérdida del plano anestésico, tales como
aumento de la frecuencia cardiaca y/o presion arterial. Se
registré hora y cantidad de fentanil administrado durante el
procedimiento anestésico. Al termino se evalué cual de los dos
grupos tuvo menor requerimiento de fentanil. Todos los datos
obtenidos se anotarén en hojas especiales de registro. Se
registraron y analizaron los datos obtenidos.

Analisis Estadisticos

Para comparar el comportamiento de los grupos con respecto al
tiempo, se utiliz6 un analisis de varianza (ANOVA) para un
modelo de medidas repetidas (Fleiss, 1986) con dos factores: el
factor grupo (con dos niveles, casos y controles) y el factor
tiempo (con niveles 0, 5, 10, 15..., 70 minutos y final). Se
muestran los resultados por medio de tablas descriptivas donde
las variables numéricas se describen como mediast desviacion
estandar y las categéricas como conteos y porcentajes. Se
incluyen tablas ANOVA para la pruebas de significancia de los
efectos principales y de interaccién, asi como pruebas t-Student
(ajustadas por Bonferroni) para los cambios individuales en el
tiempo. Para comparar los grupos con respecto a variables
dicotémicas, se utilizan pruebas ji-cuadrada o la prueba exacta
de Fisher cuando es el caso. L.a comparacién con otras variables
numéricas consideradas en el estudio se realiza con la prueba t-
Student. Los datos obtenidos fueron analizados con el software
SPSS© versién 15, en todas las conclusiones se usa un nivel de
significancia de 0.05. Los valores de probabilidad mostrados se
refieren a pruebas bilaterales. Estadisticas generales.

RESULTADOS

La muestra consistié en un total de 40 pacientes con edad
promedio de 38.4112.5 afios, en un rango de los 19 a los 69
afios; de los cuales 35 (87.5%) de género femenino. El peso
promedio de los pacientes fue de 67.6£9.7 kg, (rango: 50 a 92
kg). De acuerdo a la clasificaciéon de pacientes ASA, 29
pacientes (72.5%) de la muestra correspondié a ASA L.
(Cuadro1)

Cuadro 1.- Estadisticas generales de los pacientes.

|  Gupo | |
_ Control Experimental Sig.
n=20 n=20
40.8+14.06 35.9+10.65 0.239
EE | 684£11.19 66.918.18 0.2907
Mujeres (n=28, 56%) 17 (85.0%) 18 (90.0%) 0.633
Hombres (n=22, 44% 3 (15.0%) 2 (10.0%)
ASAT (n=27, 54%) 13 (65.0%) 16 (80.0%) 0.294>
11 (n=23, 46% 7(35.0%) 4 (20.0%)

°Prueba t para muestras independientes.
°Prueba ji-cuadrada

Respuesta simpatica

No existen diferencias significativas en la tensién arterial
diastolica (TAD) enlos primeros 10 minutos; y a partir de los 15
minutos se observa que la media de TAD es significativamente
mayor por 9.1 mmHg en el grupo control; la diferencia maxima
(p=.000) se observa a los 45 minutos con una media de
78.95£11.7 mmHg para el grupo control y de 58.75%11.5 en el

grupo experimental. Las diferencias en las medias tienen a
disminuir, finalizando sin diferencias significativas (p=.252).
(Figural)
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Figura 1.- Medidas marginales de TAD por minutos del grupo

Se observé un comportamiento similar que enla TAD entre
los grupos No existen diferencias significativas en la tensién
arterial sistolica (TAS) en los primeros 25 minutos; y a partir de
los 30 minutos se observa que la media de TAS es
significativamente (p=.001) mayor en el grupo control
113.30£16.6 mmHg contra 97.35+11.3 mmHg del
experimental. La diferencia maxima (p=.000) se observa a los
45 minutos con una media de 122.55%14.3 mmHg para el grupo
control y de 100.30%14.8en el grupo experimental. Las
diferencias en las medias tienen a disminuir, finalizando sin
diferencias significativas (p=.094). (Figura 2)
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Figura 2.- Medias marginales de TAS por minutos del grupo

Frecuencia cardiaca

En las medias de frecuencia cardiaca (FC), los grupos inician
con una diferencia de medias significativamente (p=.000)
diferente; 77.20+10.8 latidos por minuto en el control y
63.10£11.2 en el grupo experimental. A los 5 minutos la media
FC en ambos grupos disminuy6 a 70.30+13.2y 60.40£9.0, para
grupo control y experimental, respectivamente. El promedio en
el ultimo registro de FC fue de 75.85212.7 para el control y de
67.750%10.3 para el experimental (p=.033). (Figura 3)

Eficacia
El consumo de fentanil se calculé como consumo total (mcg) /
peso (kg) /tiempo de anestesia en minutos.

En el grupo control, se observé un consumo de fentanil
promedio de .048%£.019 mcg/kg/min, mientras que en el
experimental de .025£.0122 mcg/kg/min. Esta diferencia de
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023 es estadisticamente significativa (p=.000). Es decir, los
pacientes que del grupo control requirieron en promedio 1.92
veces mas fentanil que en el grupo experimental.
Medidas de rescate

Un total de 3 (7.5%) pacientes requirieron prostigmina, de
estos, 2 (10%) del grupo control y 1 (5%) del grupo
experimental, estas diferencias no son significativas (p=1.000).
4(10%) requirieron atropina, de los cuales 2 (10%) pertenecian a
cada grupo, (p=1.000).
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Figura 3. Medias marginales de FC por minutos del grupo

DISCUSION

Para este estudio fue eclegida la cirugfa colecistectomia
laparoscépica debido a la frecuencia con la que se realiza en
nuestro hospital. Por lo comun, esta cirugfa se realiza por el
servicio de cirugfa general en la cual se usa el neumoperitoneo
esto como parte del procedimiento normal ante el cual el
anestesidlogo se enfrenta a un incremento importante de la
frecuencia cardiaca y de la presion arterial, asi como a la posible
presencia de trastornos del ritmo.

La dexmedetomidina es un agonista de los receptores alfa 2
adrenérgicos con alta selectividad que actia reduciendo el tono
simpatico, disminuyendo asi la frecuencia cardiaca y la tensién
arterial, con propiedades sedantes, analgésicas, utiles como
coadyuvantes en la anestesia.

En cuanto al promedio de edad entre los grupos estudiados,
no hubo diferencias significativas (p.239), lo cual corresponde
conlo descrito en la literatura.” ™

De acuerdo a la tension arterial diastélica no hubo
diferencias significativas en los primeros 10 minutos, pero a
partir de los 15 minutos hubo un aumento en la tension arterial
diastolica de 9.1 mmhg en el grupo control asi como a los 45
minutos; sin embargo, se mantuvieron estables en el grupo
experimental, lo cual concuerda con lo descrito en la literatura
ya que la dexmedetomidina ofrece estabilidad hemodinimica.™

En cuanto a la tension arterial sistélica no hubo diferencias
significativas en los primeros 25 minutos, pero a partir de los 30
minutos, la media es significativamente mayor para el grupo
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