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RESUMEN

Objetivo: determinar la efectividad del remifentanil en cuidados anestésicos
monitorizados en fibrobroncoscopia flexible diagnéstica.

Métodos: se realizé un estudio descriptivo de corte transversal en 20 pacientes ASA II-
[ll, de ambos sexos, entre 18 y 65 afios, que iban a someterse al procedimiento en el
servicio de neumonologia del HUC. Se evaluaron las tendencias en las variables
hemodindmicas: tension arterial y frecuencia cardiaca; variables respiratorias: pCO,
mediante gases arteriales y SO2 por oximetria de pulso. Se determin6 la dosis
necesaria de remifentanil para alcanzar y mantener un nivel 3 de Ramsay y la presencia
de efectos colaterales indeseables. Resultados: Encontramos estabilidad
hemodindmica y en la SO2; un nivel de sedacion adecuado; elevacién en la pCO, y
confort del paciente a una dosis media de 0,11 mcg/Kg/min. Conclusion: el remifentanil
es efectivo en cuidados anestésicos monitorizados para fibrobroncoscopia flexible
diagnéstica.

Palabras clave:Sedacion, cuidados anestésicos monitorizados, fibrobroncoscopia
flexible, remifentanil, escala de Ramsay, efectos colaterales indeseables, tos.

ABSTRACT

Monitored anesthesia care with remifentanil for diagnostic flexible fiberoptic
bronchoscopy

Objective: To determine the effectiveness of remifentanil in monitored anesthesia care in
diagnostic flexible fiberoptic bronchoscopy. Methods: we conducted a cross sectional
study in 20 patients ASA lI-1ll, of both sexes, between 18 and 65 years, who were to
undergo this procedure in pulmonology service of HUC. We evaluated trends in
hemodynamic variables: blood pressure and heart rate, respiratory variables: pCO;
using blood gases and oxygen saturation through pulse oximetry in four defined times.
We determined the dose of remifentanil required to achieve and maintain a level 3
according to Ramsay sedation score and the presence of undesirable side effects.
Results: We found hemodynamic stability as well as in the SO2; an adequate level of
sedation, elevation in pCO, and patient comfort at a mean dose of 0.11 mcg / kg / min.
Conclusion: Remifentanil is effective in monitored anesthesia care for diagnostic flexible
fiberoptic bronchoscopy.

Key words: Sedation, monitored anesthesia care, flexible fiberoptic bronchoscopy,
remifentanil, Ramsay scale, undesirable side effects, cough



INTRODUCCION

La fibrobroncoscopia es un procedimiento invasivo para la via aérea que puede
ser realizado con fines tanto diagnosticos como terapéutico, el cual presenta una gran
demanda en el &ambito hospitalario tanto en &reas quirargicas, servicios de
hospitalizacion, cuidados criticos y emergencia.

Este procedimiento desencadena en el paciente una respuesta simpatica en el
momento que el fibrobroncoscopio atraviesa la glotis, conllevando a cambios
hemodindmicos bruscos tales como, aumento en la frecuencia cardiaca y tension
arterial, de igual forma produce ansiedad, dolor, e incluso puede ser intolerable para
algunas personas, por lo que el empleo de sedacion mediante cuidados anestésicos
monitorizados permite un mejor control de las funciones vitales, brindando un mejor
confort al paciente y el operador. Actualmente se emplean mezclas de farmacos para
lograr un nivel de sedacion adecuado, en vista de no disponer de una droga que retna
todas, o la mayor parte de las caracteristicas ideales para ésta practica, lo que conlleva
al incremento en la incidencia de efectos colaterales indeseables y complicaciones
relacionados con el acto anestésico, como lo son la depresion respiratoria, nauseas,
entre otros.

Entre las drogas méas usadas para sedacion destacan las benzodiacepinas como
el midazolam y los opioides como la morfina, principalmente por sus propiedades de
atenuar la tos producida frecuentemente durante la fibrobroncoscopia dificultando la
realizaciéon de la misma. Existen opioides de ultima generacion como el remifentanil, el
cual posee caracteristicas farmacocinéticas y farmacodinamicas favorables para este

tipo de procedimientos ambulatorios, tales como un rapido inicio de accion y



recuperacion. Sin embargo no se ha documentado su uso en sedacion para

fibrobroncoscopia flexible.

Planteamiento del Problema

La fibrobroncoscopia es un procedimiento invasivo de caracter tanto diagnostico,
como terapéutico, que se realiza de rutina a una gran cantidad de pacientes con
patologias de la via aérea, cuyas indicaciones son bien especificas tales como:
extraccion de cuerpo extrafio, hemoptisis, repermeabilizacion traqueo-bronquial,
colocacion de endoprétesis, intubaciones dificiles y control de via aérea, aspiracion de

secreciones, toma de biopsias, fistulas traqueo-bronquiales, entre otras.

En el servicio de Neumonologia del Hospital Universitario de Caracas se realizan
en promedio unas 80 fibrobroncoscopias en un lapso de 3 meses de manera electiva,
siendo un procedimiento de alta demanda, y cuya necesidad se extiende incluso a las
areas de emergencia, sala de cuidados postanestésicos, terapia intensiva y quiréfano,

lo que incrementa aun mas la cifra de pacientes sometidos al mismo.

En la realizacion de la fibrobroncoscopia se deben tomar en cuenta que involucra
a pacientes con patologias del tracto respiratorio y que aun a pesar de la sedacion vy la
analgesia, la invasion a la via aérea desencadena reflejos protectores locales,
secrecion de mucosidad y tos que entorpecen la exploracion, molestan al paciente y
pueden llegar a lesionar la mucosa respiratoria. El mayor aumento de la presion arterial
media y de la frecuencia cardiaca, se produce justo cuando el equipo atraviesa las
cuerdas vocales debido al estrés desencadenado por la activacién del sistema nervioso

simpatico ®, provocando intolerancia al procedimiento por parte de los pacientes. Estos



efectos pueden desencadenar consecuencias deletéreas sobre todo en aquellos
portadores de factores de riesgo como la enfermedad arterial coronaria ©.

Por todo lo anteriormente expuesto, surge la necesidad de estudiar e
implementar un protocolo de trabajo, en este caso bajo cuidados anestésicos
monitorizados, con una droga que logre atenuar dichos efectos, brindando un nivel de
sedacion adecuado, sin agregar mas morbilidad al procedimiento. De alli el interés en

demostrar que el remifentanil pudiese ser la droga indicada para este proposito.

Justificacion

El empleo de sedacién para fibrobroncoscopia ha sido cuestionado a lo largo de
la historia. Khan y cols. ), realizan una revision de diversos estudios tanto a favor como
en contra, con la finalidad de establecer si la sedacion es realmente necesaria para la
realizacion de la fibrobroncoscopia flexible. Resaltan trabajos como el de Surat y cols.
de 1976 ®, el cual mantiene la teoria que la sedacién agrega morbilidad al
procedimiento y reporta: 3 muertes asociadas al uso de diazepam y morfina(10mg),
fenobarbital (50mg) y morfina, 2 muertes asociadas al empleo de lidocaina, con otros
efectos secundarios como convulsiones y depresion respiratoria. De alli la importancia
en la escogencia de las drogas a usar para la sedacién, ya que de por si solo, el
procedimiento aunque es considerado seguro, puede conllevar a complicaciones e
incluso la muerte. En otro estudio se reportd que el paro cardiaco, el broncoespasmo y
la muerte tuvieron una incidencia de 0,021%, 0,035% vy el 0,025% respectivamente en
los procedimientos analizados. Facciolongo y cols. (°), reportaron en un estudio
multicéntrico en 19 centros de lItalia, con un total de 20986 fibrobroncoscopias, una tasa

de complicaciones del 1,08%: 20 (0,09%) ocurrieron al colocar la anestesia local, 195



(0.092%) durante la fibrobroncoscopia flexible y 12 (0,05%) a las 2 horas posteriores al
estudio con 4 muertes (0,02%), mitad de las cuales fueron atribuidas directamente a la
sedacion. Sin embargo, a pesar de los casos reportados de fibrobroncoscopia exitosos
sin sedacion, desde el 2001 la Sociedad Britanica de Torax recomienda que se debe
ofrecer sedacion a todos aquellos pacientes en los cuales no esté contraindicada ©.
Finalmente Khan concluye y recomienda el uso de sedacion para este procedimiento,
con la salvedad de individualizar a cada paciente segun sus caracteristicas
demograficas y antecedentes.

Un farmaco ideal aparte de tener todas las propiedades nombradas, deberia
cumplir con un perfil farmacocinético favorable (por ejemplo, rapido inicio, corta
duracién de accién, pronta recuperacién) y un minimo de efectos hemodinamicos .
Los agentes disponibles en la actualidad (benzodiacepinas, opiaceos, propofol) tienen
algunas, pero no todas estas propiedades. EI midazolam es muy liposoluble, se
distribuye rédpidamente en todo el sistema nervioso central. Los opioides (por
ejemplo, fentanil, meperidina, morfina) son potentes analgésicos, sedantes y tienen el
beneficio afladido de un efecto antitusigeno. El propofol es también un sedante eficaz
con propiedades amnésicas, ademas de un perfil farmacocinético favorable. Es por ello
que se emplean las combinaciones de drogas para producir un efecto sinérgico ©.

El remifentanil es un opioide de Gltima generacién, de accion ultracorta que es
metabolizado por esterasas plasmaticas y tisulares en metabolitos no activos, lo que
permite un efecto predecible que no esta influenciado por la duraciéon de su
administracion; los efectos secundarios comunes a otros morficos solo estan presentes
cuando se emplean dosis altas ®. Entre sus principales ventajas se encuentran: la

rapidez con que se inician y cesan sus efectos clinicos. También destaca el adecuado
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control que ejerce sobre las respuestas hemodinamicas, somaticas o autonémicas
durante el procedimiento, y que se ha relacionado con un bloqueo a la respuesta
catecolaminica al estrés quirdrgico. Ademas, el aumento en la tasa de infusién en
determinados momentos de maximo estimulo doloroso no se corresponde con una
prolongacion en la recuperacion, lo que lo hace muy adecuado en procedimientos
ambulatorios?.

La instilacibn de anestésicos locales ha logrado disminuir las respuestas
desencadenadas en la fibrobroncoscopia, sin embargo para atenuar la ansiedad, el
miedo, el dolor, es necesario brindarle al paciente cuidados anestésicos monitorizados

mediante una sedacién 6ptima‘”.

Conociendo que, no hay ningun farmaco que sea ansiolitico, amnésico y
analgésico a la vez, generalmente, se utilizan mezclas de farmacos sedantes y
analgésicos, junto con lidocaina para lograr un mejor control del manejo del paciente .
Por todo esto, surge la necesidad de estudiar cual de los diversos farmacos disponibles
en la institucion reune todas, o la mayor cantidad de las propiedades ideales,
representando una ventaja para el paciente y el operador, escogiéndose al remifentanil
como una herramienta que puede ofrecer grandes ventajas por sus caracteristicas

especificas.

Delimitacion

La poblacion en estudio, son aquellos pacientes sometidos a fibrobroncoscopia
diagnoéstica electiva en el servicio de neumonologia del HUC, que tienen edades
comprendidas entre 18 y 65 afos, con una clasificacion segun la ASA 1l - lll, con un

indice de masa corporal < 30, durante el periodo de tiempo enero-marzo de 2010.



Antecedentes

Los primeros que visualizaron la via aérea, laringe y cuerdas vocales, fueron los
profesionales del bel canto, observando los movimientos de su propia laringe con ayuda
de espejuelos fabricados por Charriére en Paris .

El primer intento de visualizar la via aérea con objeto de extraer cuerpos
extrafios fue llevado a cabo por Horace Green en 1828 ),

Posteriormente en 1885 se desarrolldé un equipo muy primario constituido con
unas engorrosas canulas laringeas metdlicas para facilitar la intubacion vy
desobstruccion de las vias aéreas superiores. En 1894, se disefid un equipo
denominado “autoscopio”, que permitia examinar la laringe y la porcién superior de la
trAquea cervical sin ayuda de espejo auxiliar. Constituyé el primer modelo de los
actuales laringoscopios. Las exploraciones con esofagoscopios rigidos permitirian afios
después comenzar las primeras exploraciones de las vias respiratorias inferiores .

La primera endoscopia traqueal fue realizada en 1897 para extraer un cuerpo
extrafio de la traquea, demostrando que su realizacion era posible. En los afios
siguientes los traqueoscopios fueron perfeccionandose. Las indicaciones para realizar
estas exploraciones se limitaban solo a la extraccion de cuerpos extrafios de las vias
aéreas y a las compresiones y desviaciones de la traquea.

El laring6logo norteamericano Chevalier Jackson impulso la técnica al introducir
nuevos equipos para realizar extracciones de cuerpos extrafios del eséfago 2.

En los comienzos del siglo XX se da un gran impulso a la endoscopia respiratoria
con la constitucién en 1917, de la Sociedad Americana de Broncoscopia, y dos afios
mas tarde en 1919, se constituye la primera catedra de Broncoscopia y Esofagoscopia

en la Universidad de Pensilvania %,
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En 1870, se describieron las propiedades opticas de la fibra de vidrio. Sin
embargo no fue hasta 1930, cuando Lamb H uso las fibras de vidrio en un endoscopio;
en 1949, en Argentina, Schieppati, reportd la biopsia por aspiracion con aguja fina por
broncoscopio rigido; y en 1962, Oho y Wang describieron el uso de la biopsia por
aspiracion a través de fibrobroncoscopia Y.

El desarrollo de la fibroscopia flexible comienza en 1952 cuando se disefia un
fibroscopio de dificil manejo y de cierta complejidad. En 1967 S. lkeda, en colaboracion
con la empresa Machida Endoscopic C. y Olympus Optical Co, disefiara un modelo de
broncoscopio flexible, su constitucion era de fibra de vidrio, con una gran flexibilidad
distal y con un calibre de 5 mm. Permitia la visién directa contando con una pequefia
fuente de luz auxiliar. Este acontecimiento supuso un gran avance en la patologia
respiratoria, al hacer posible la exploracién de amplios territorios anatdémicos del arbol
bronquial no accesibles con el broncoscopio rigido .

En los afos posteriores los fibrobroncoscopios fueron perfeccionandose
introduciendo diferentes calibres, con posibilidad para realizar tomas de muestras
biolégicas e histologicas, lo que ha supuesto un gran avance en la exploracion
neumonoldgica ‘Y

La fibrobroncoscopia, es un procedimiento invasivo que permite la visualizacion
de la via aérea para el manejo y diagnéstico de un amplio espectro de enfermedades
infecciosas, inflamatorias y malignas. Existen indicaciones y contraindicaciones bien
establecidas para la realizacion de esta técnica, ya que se trata de un procedimiento
que presenta riesgos a pesar de sus ventajas, incluso se conoce que justo en el
momento en el cual el equipo atraviesa las cuerdas vocales se producen la mayor

variabilidad de los parametros hemodinamicos como aumento de la presion arterial
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media y frecuencia cardiaca, desencadenados por la estimulacion del sistema nervioso
simpético como respuesta al estrés ©.

Este procedimiento puede ser realizado bajo sedacion a cargo de un
anestesibtlogo. La historia de la sedacion inicia con la odontologia que fue uno de los
impulsores en el uso de la sedacién con diazepam y anestesia local al inicio de los 70.
Sin embargo, con el advenimiento de drogas de inicio de accién y de duracibn mas
corta, la polifarmacia se aparecié como un problema potencial. Por lo tanto en 1972 la
asociacion dental publicé una guia que se esforz6 por dar un balance entre minimizar el
miedo y la ansiedad y maximizar la seguridad .

Antes de 1980 eran raros los reportes que incluian especificamente a los
anestesi6logos en la sedacion. La primera guia acerca de monitorizaciéon durante
sedacion se escribié en 1983 por anestesiélogos que trabajaban para la American
Academy of Pediatrics (AAP) (publicadas en 1985) las cuales se hicieron
posteriormente estdndares internacionales. Esta guia fue escrita en respuesta a
reportes de 3 muertes en un mismo consultorio dental y a otros asuntos concernientes
principalmente a sedaciones dentales 9. La gufa enfatizaba problemas tales como la
necesidad de consentimiento informado, ayuno apropiado antes de la sedacion,
medicion frecuente y el registro de los signos vitales, la disponibilidad de equipo
apropiado a la edad y la talla, el uso de monitoreo fisiolégico la necesidad de
habilidades basicas para soporte vital y procedimeintos adecuados de recuperacion y
alta. El concepto de un obsevador independiente cuya Unica responsabilidad es la de
vigilar al paciente, se introdujo para el paciente pediatrico sedado. Las habilidades de la

via aérea y de resucitacion se recomendaban pero no se requerian. Y finalmente esas
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guias definian tres términos para la profundidad de sedacion: sedacion consciente,
sedacion profunda y anestesia general.

En 1985 la FDA (Food and Drug Administration) de los Estados Unidos de
América aprobaron el midazolam y estuvo disponible para su uso en 1986 *”. Esta
droga tenia muchas ventajas sobre el diazepam. Desde entonces ha existido una
evolucion de casi 25 afios de su uso practico por todas las disciplinas médicas. Desde
meédicos generales realizando procedimientos simples en consultorios, hasta radidlogos
intervencionistas realizando procedimientos complejos ©®.

Auln cuando los médicos le han dado acogida a la versatilidad del midazolam, asi
mismo han reconocido los riesgos como pérdida del control de la via aérea, hipoxia e
hipotensién. Por lo tanto la ASA (American Society of Anesthesiologists) en los Estados
Unidos a solo un afio de su constitucion, publico los primeros estandares para el
monitoreo basico intraoperatorio, introduciendo asi el concepto de Cuidados
Anestésicos Monitorizados 9.

Actualmente en Estados Unidos se llama "sedacion” de una manera practica a
aguella administrada por alguien que no tiene entrenamiento anestésico, y que varia en
profundidad o planos de sedacion solamente hasta cierto punto, nunca llegando a
convertirse en una anestesia general. En cambio se llama "Monitored Anesthesia Care"
a aquel que es administrado por un anestesista y no tiene la limitacion de la tal llamada
"sedacion”; es decir, que, dada la necesidad, en cualquier momento se puede convertir
en una anestesia general. Entonces, cuando se dice "sedacion consciente" (conscious
sedation), en Estados Unidos se entiende que lo hace un médico no anestesiologo y
que esta limitado en el grado de sedacion. Cuando se dice "MAC" (monitored

anesthesia care), lo hace un anestesiélogo y no tiene limitaciones 9.

13



Durante aflos se han empleado diversas drogas desde benzodiacepinas,
hipnéticos e incluso opioides con la finalidad de lograr la analgesia, sedacién e hipnosis
adecuados, sin embargo, no existe un farmaco Unico que reuna con todas las
caracteristicas ideales por lo que la combinacion de las mismas es la alternativa
mayormente empleada, los opiodes ademas presentan como efecto adicional la
propiedades antitusigenas, y los anestésicos locales administrados inhalatoriamente e
instilados, han reducido las respuestas locales desencadenadas por el paso del equipo
de fibrobroncoscopia a través de la via aérea.

En el caso especifico de los opioides, son medicamentos que se conocen desde
hace mucho tiempo en la humanidad. Prueba de ello son las primeras referencias sobre
el jugo de la amapola que se encuentra en los escritos de Teofrasto en el siglo 1l a.C. y
posteriormente en escritos, arabes que lo introdujeron a Oriente y Paracelso en el siglo
X1 20,

En 1806 Sertuner informé del aislamiento de una sustancia pura del opio a la
que denomind morfina. Después sobrevino el descubrimiento de otros alcaloides del
opio; la codeina por Robiquet en 1832, la papaverina por Merck en 1848. Ya para
mediados del siglo XIX empez6 a diseminarse por todo el mundo médico el empleo de
alcaloides puros en lugar de los preparados del opio bruto V.

En el siglo XX en Estados Unidos se intensific6 el abuso de los opioides. Este
problema de adiccion condujo a la busqueda de analgésicos potentes, libre de efectos
adictivos. Poco antes y después de la Segunda Guerra Mundial aparecieron en la
medicina, la meperidina y la metadona. La nalorfina no tenia los problemas de la
morfina e incluso antagonizaba los efectos de esta, su particular perfil farmacolégico

llevo a la sintesis de compuestos antagonistas puros como la naloxona y compuestos
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con acciones mixtas como la pentazocina, el butorfanol y la buprenorfina. Sin embargo
no se pudo encontrar un compuesto Unico con propiedades analgésicas sin el efecto
adverso de la adiccion @V,

Un avance muy importante sobre la quimica de los opiaceos analgésicos vino
con la introduccién de las 4-anilinopiperidinas por Janssen en 1960, su objetivo fue el
de disefiar compuestos de alta potencia, mas selectividad y baja toxicidad, adaptando
las propiedades farmacodinamicas y farmacocinéticas para permitir diferentes
aplicaciones terapéuticas. Es asi como se desarrollaron el fentanil y sus analogos el
sufentanil, el alfentanil y recientemente el remifentanil. ¢?

El remifentanil es un farmaco de desarrollo mas reciente, producto de la
busqueda de una nueva droga anestésica que brindara una analgesia rapida, intensa y
titulable (?®). Fue aprobada por la FDA en 1996 para su uso en la induccién y
mantenimiento de anestesia general en pacientes hospitalizados y ambulatorios.
Actualmente se ha empleado en procedimientos que ameritan de sedacién y analgesia
por sus propiedades farmacocinéticas y farmacodinamicas, permitiendo la recuperacion
casi inmediata del paciente y manteniendo un nivel de conciencia adecuado acorde a

las necesidades del operador y a la naturaleza del procedimiento per se.
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Marco Teérico

Los avances tecnoldgicos en el ambito de la medicina, han permitido el
desarrollo de nuevas herramientas para el diagnostico y tratamiento de diversas
patologias, en el ambito de la neumonologia se reconoce la fibrobroncoscopia como un
gran avance para el manejo de la via aérea y sus enfermedades.

Las indicaciones de la broncoscopia son actualmente muy amplias y estan
determinadas basicamente por el juicio clinico y la experiencia personal, entre estas
tenemos:

Indicaciones diagndsticas

1. Investigacion del origen de la hemoptisis.

2. Alteraciones de la radiografia de térax como aumento localizado de la densidad,
atelectasias o hiperlucencias localizadas.

3. Estridor o sibilancias localizadas.

4. Pardlisis frénica unilateral de causa no explicada.

5. Sindrome de vena cava superior o0 paralisis de cuerda vocal de causa no conocida.

6. Citologia de esputo positiva 0 sospechosa de malignidad.

7. Estadificacion preoperatoria del cancer de pulmon.

8. Dafio de la via aérea después de la inhalacion de gases téxicos.

9. Sospecha de rotura de la via aérea después de traumatismo toracico.

10. Sospecha de fistula broncopleural.

11. Seguimiento postoperatorio del trasplante de pulmén y cardiopulmonar.

12. Estudio microbiolégico en la sospecha de infecciones oportunistas y (en casos

seleccionados) de neumonias por gérmenes comunes.
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13. Pacientes inmunocomprometidos (incluyendo serologia positiva para VIH) con
nuevos infiltrados pulmonares.
14. Obtencién de material en el estudio de la enfermedad intersticial difusa del pulmon.
15. Problemas asociados al tubo endotraqueal (dafio del tubo, obstruccién del tubo,
colocacién inadecuada, etc.).
16. Evaluacion de la evolucién de la intubacién prolongada y la traqueostomia.
En casos rigurosamente seleccionados y no como practica de rutina la broncoscopia
puede estar indicada en:
1. Evaluacién de la tos crénica no explicable por la evaluacion completa con los
meétodos de diagndstico convencionales.

2. Seguimiento postoperatorio del cancer de pulmon.
3. Evaluacion del tratamiento en tumores de pulmdn no quirdrgicos.
4. Evaluacion preoperatoria del carcinoma de esofago.
Indicaciones terapéuticas

La endoscopia permite el tratamiento de alteraciones traqueobronquiales
originadas en: a) ocupacion de la via aérea (cuerpos extrafios, secreciones retenidas,
etc.); b) pared traqueobronquial (alteraciones de la mucosa tragueobronquial e
intramurales extramucosas), y ¢) alteraciones extrabronquiales (compresion extrinseca).

Esta dirigida ademéas al tratamiento de la hemoptisis.

En lineas generales pueden considerarse las siguientes como contraindicaciones
para la realizacion de la mayor parte de los procedimientos broncoscopicos.
Contraindicaciones absolutas

1. Falta de consentimiento del paciente o sus familiares.
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2. Ausencia de un endoscopista adecuadamente entrenado de acuerdo con las normas
en vigencia y acreditado por las autoridades académicas y/o sanitarias pertinentes.

3. Ausencia de material y personal para enfrentar las situaciones de emergencia,
fundamentalmente paro cardiorrespiratorio, neumotérax o sangrado mayor de la via
aérea.

4. Hipoxemia severa (PaO2 < 60 mmHg y/o SaO2 < 80%) pese a la administracion de
altas fracciones inspiradas de oxigeno, similares a las que podrian utilizarse durante el
procedimiento.

5. Arritmias malignas.

6. Alteraciones de la coagulacion que no pueden ser corregidas (en caso de que deba
realizarse biopsia).

7. Infarto de miocardio reciente o angina inestable.

Contraindicaciones relativas

1. Falta de cooperacion del paciente.

2. Asma bronquial no controlada adecuadamente con el tratamiento.

3. Hipoxemia marcada adecuadamente con el tratamiento.

4. Uremia (si debe realizarse biopsia).

Condiciones de riesgo aumentado

1. Hemoptisis masiva.

2. Obstruccion tragqueal.

3. Hipertensioén pulmonar (si debe realizarse biopsia).

4. Inmunosupresion.

5. Biopsia de lesiones de la traquea o bronquio fuente parcialmente obstructivas.

6. Procedimientos intervencionistas (laser, braquiterapia, criocirugia).
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Entre las recomendaciones minimas para los pacientes que van a ser sometidos
a fibrobroncoscopia se establece:

1. Si el paciente recibe sedacion intravenosa, la via venosa debe continuar
colocada hasta la finalizacién del procedimiento.

2. La monitorizacion electrocardiografica es necesaria rutinariamente.

3. La pulsioximetria estd formalmente indicada en todos los pacientes con
enfermedad pulmonar obstructiva crénica moderada a severa, antecedentes de
hipoxemia, arritmias severas, disnea marcada, afectacion radiologica extensa,
hemoptisis masiva, incapacidad ventilatoria moderada a severa, sospecha de lesiones
oclusivas de via aérea grande (traquea grandes bronquios), administracion de
sedacion intravenosa, o procedimientos intervencionistas.

4. La administracion de oxigeno no esta indicada rutinariamente.

5. Si se utilizan farmacos para sedacion intravenosa debe disponerse de los
farmacos revertores correspondientes. La utilizacién de estos farmacos hace necesaria
la presencia de un anestesidlogo para el manejo del paciente @9,

En vista de la naturaleza de la fibrobroncoscopia y de todos los riesgos que
acarrea, los cuidados anestésicos monitorizados deberian formar parte del protocolo a
seguir en este procedimiento. Recordando que éstos, forman parte de un servicio
especifico de anestesia para un procedimiento diagndstico o terapéutico, que estan
condicionados por: la naturaleza del procedimiento, el estado clinica del paciente y la
necesidad potencial para convertir a una anestesia general o regional.

En el cuidado anestésico monitorizado, se incluyen todos los aspecto del acto
anestésico como: visita preanestésica, cuidado intraprocedimiento y el manejo

postprocedimiento. El anestesidlogo es el encargado de dirigir y/o realizar un numero
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de servicios especificos, los cuales incluyen pero no se limitan sélo a: diagndéstico y
tratamiento de algun problema clinico que acontezca durante el procedimiento, soporte
de las funciones vitales, administracion de agentes anestésicos como hipndéticos,
sedantes u otras medicaciones que sean necesarios para la seguridad del paciente,
soporte psicoldgico y confort fisico.

La sedacion puede estar incluida en los cuidados anestésicos monitorizados, asi
como la analgesia y la ansiolisis, segun sean necesarios, el anestesiologo que ofrece
éste servicio debe estar preparado y calificado para convertir a una anestesia general
cuando sea necesario. %

En la actualidad se han establecidos protocolos para sedacion, empleandose
agentes farmacologicos como las benzodiacepinas, los opioides y los anestésicos
locales topicos.

A modo de rutina los anestésicos locales son usados en este procedimiento,
entre ellos la lidocaina principalmente, administrado de forma inhalada, tépica o
instilada a través del equipo de fibrobroncoscopia, con la finalidad de atenuar las
respuestas locales que se producen durante la realizacion del mismo.

En cuanto a las propiedades de la Lidocaina, es un anestésico local que
pertenece a la familia de las amino amidas, entre otros se encuentran la Dibucaina,
Mepivacaina, Etidocaina, Prilocaina, Bupivacaina. Fue sintetizada por Nils Lofgren y
Bengt Lundqvist en 1943. También tiene efecto antiarritmico, estando indicada por via
intravenosa o transtraqueal en pacientes con arritmias ventriculares malignas, como la

taquicardia ventricular o la fibrilacion ventricular.
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Farmacocinética de la Lidocaina @

La lidocaina es metabolizada en el 90% por el higado por hidroxilacion del nacleo
aromatico, resultando otras vias metabdlicas no identificadas aun. Es excretada por los
rinones. Cobra efecto con mas rapidez y mayor duracion que los anestésicos locales
derivados de los ésteres como la cocaina y procaina, su vida media administrada por
via intravenosa es de aproximadamente 109 minutos.

Farmacodinamia

Del sitio de aplicacion difunde rapidamente a los axones neuronales, si la fibra
nerviosa es mielinizada penetra por los nodos de Ranvier a la membrana
citoplasmatica, blogueando a los canales de sodio y evitando la despolarizacion de
membrana. De igual forma se emplea como antiarritmico debido a su accion a nivel del
potencial de accion de las fibras miocardicas.

Toxicidad

La toxicidad se manifiesta principalmente cuando, de manera accidental se
aplica de forma intravenosa y en menor medida intramuscular. La intoxicacién nerviosa
se presenta como vertigos, parestesia, confusidbn o coma. La toxicidad severa puede
resultar en asistolia y en paro cardiorespiratorio por depresién del centro respiratorio.*¥

Para la fibrobroncoscopia, la dosis total de lidocaina no debe exceder los 4
mg/kg de peso corporal magro. La vida media de la lidocaina es de 90 min y los valores
pico en plasma se obtienen a los 15 min tras su aplicacion en la laringe y la traquea
(mas rapido, en el caso de la nebulizacion ultrasonica). Debe recordarse que la
insuficiencia hepatica, la disminucion del volumen minuto sanguineo o las lesiones en la
mucosa aumentan la absorcion local (como la candidiasis orofaringea), y obligan a

reducir la dosis.
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Para limitarse a la dosis sugerida se propone:

1. Atomizar la faringe con lidocaina en aerosol (al 10%) dos o tres veces
aplicando sobre la base de la lengua y los pilares laterales. Cada atomizacion libera 10
mg de lidocaina. No es aconsejable excederse de los 30 mg.

2. A continuacion instilar por via nasal (pidiendo al paciente que inspire
profundamente por la nariz y ocluyendo la otra fosa nasal) una solucion de lidocaina al
4% para uso tépico sin exceder los 4 ml (160 mg). La maniobra se considera util cuando
produce tos (implica la topicacion de las cuerdas vocales).

3. Lubricar las fosas nasales con 1 ml de lidocaina jalea.

4. Una vez introducido el broncoscopio se pueden utilizar 5 ml adicionales de
lidocaina al 4% a través del canal del endoscopio. De esta manera el total acumulado
son 390 mg de lidocaina.®?

Arciniegas W. y colaboradores, en el afio 2006 realizaron una investigacion
titulada™ Anestesia Topica en Broncoscopia con Lidocaina Diluida® concluyeron que, la
fibrobroncoscopia es un procedimiento seguro, y que el uso de lidocaina para anestesia
toépica en dosis menores diluida en cloruro de sodio al 0.9%, tiene igual efecto
anestésico, menor morbilidad y efectos colaterales .

En cuanto a los agentes farmacolégicos empleados para sedacion, las
benzodiacepinas llevan la tutela en este campo, cominmente se emplea el Midazolam
en combinacion con otras drogas como opioides e hipnoticos.

El midazolam es una benzodiacepina de corta duracion, cuyo nombre quimico es
la 8-cloro-6-(2- fluorofenil)-1 metil- 4H- imidizo [1,5- a] [1,4] hidrocloridrato

benzodiazepina; presenta el anillo de benzodiazepina abierto y la molécula es soluble

22



en agua. Al alcanzar en la sangre un pH de 7.4 el anillo se cierra y es entonces
liposoluble.
Mecanismo de Accion

Las benzodiacepinas potencian el efecto inhibitorio del acido aminobutirico
(GABA) en las neuronas del SNC, en los receptores localizados cerca de los receptores
del GABA dentro de la membrana neuronal. La combinacion del GABA ligando/receptor
mantiene un canal del cloro abierto ocasionando hiperpolarizacion de la membrana
haciendo a la neurona resistente a la excitacion.

Farmacodinamia

El midazolam es una droga con una duracion de accidén depresora corta sobre el
sistema nervioso central con propiedades sedantes, ansioliticas, amnésicas,
anticonvulsivantes, etc.

En el Sistema Nervioso Central, el midazolam reduce el metabolismo cerebral
(CMRO2) por disminucién del consumo de oxigeno y flujo sanguineo cerebral (FSC) de
una forma dosis dependiente mientras mantiene una relacion FSC/CMRO2 normal,
también aumenta el umbral de excitacion para las convulsiones.

En el Sistema Pulmonar, produce depresion del centro respiratorio relacionada a
la dosis de induccién, y deprime la respuesta al di6xido de carbono, especialmente en
pacientes con enfermedad obstructiva crénica.

A nivel Cardiovascular los efectos hemodindmicos del midazolam incluyen un
moderado descenso de la presion arterial media (15 al 20 % con grandes dosis), gasto

cardiaco, y volumen sistdlico.
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Farmacocinética y Metabolismo

Después de la administracion intravenosa, la sedacion aparece en 3 - 5 minutos
(la latencia es menor de 3 minutos con dosis altas o con la coadministracion de
narcoticos). La recuperacion total es en menos de 2 horas. Después de la
administracion intramuscular, tiene un efecto pico a los 30-60 minutos, y la
biodisponibilidad es aproximadamente del 90%. La vida media de eliminacion es de 1-
12 horas, y el volumen de distribucion de 95-6.6 L/kg. EI midazolam es rapidamente
metabolizado en el higado a 1-hidroxiacetil midazolam y excretado por la orina.

Dosis y Administracion

El midazolam es administrado por via intramuscular, intravenosa, oral o
intranasal. Es de 3 a 4 veces mas potente que el diazepam. La dosis recomendada
para la sedacion preoperatoria es de 0.03 a 0.5 mg/kg EV. El midazolam por via oral
puede usarse en nifios (pero debe enmascararse el sabor amargo) a una dosis de 0.5-
0.75 mg/kg.

Contraindicaciones

Las contraindicaciones para el uso del midazolam incluyen hipersensibilidad y
glaucoma agudo del angulo, nunca deberia utilizarse sin tener disponible un equipo de
monitorizacion, oxigeno, y equipo de resucitacion por el riesgo de depresidn respiratoria
e incluso apnea.

El midazolam debe ser utilizado con cuidado y a dosis bajas cuando se asocia
insuficiencia cardiaca aguda congestiva y/o fallo real, enfermedad pulmonar cronica
obstructiva y en pacientes ancianos. Asimismo, es necesario disminuir las dosis cuando
se administra con otros depresores del SNC como narcoticos, barbitaricos,

anticolinérgicos y alcohol.
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La sobredosis de benzodiazepinas se manifiesta por excesiva somnolencia,
confusién, coma, hipotension y depresion respiratoria que puede ser tratada con
flumazenil, antagonista competitivo de los receptores de las benzodiazepinas de accion
corta administrado a dosis de 2 mg IV en 15 segundos cada 60 segundos hasta
conseguir el nivel deseado de consciencia.

Esta droga esta incluida en casi todos los protocolos de sedacion, y ha sido
estudiada en multiples oportunidades, comparandose sus propiedades con otros
farmacos. Clarkson K y colaboradores en el afio de 1993, publicaron en la revista
Chest, un estudio comparativo entre midazolam y propofol como agentes sedativos en
fibrobroncoscopia, observando que ambas drogas son eficaces para la sedacién en
este procedimiento, sin embargo el propofol presentd como ventaja un inicio de accion y
recuperacion mas rapidos que el midazolam @”. Asi mismo, en una revisién publicada
en el afio 2000, en el cual se realiza una extensa explicacion sobre el uso de diversos
agentes farmacoldgicos para lograr la sedacion ideal en fibrobroncoscopia,
recomiendan como dosis para Midazolam IV de 2,5 a 10mg (0,03 a 0,075 mg/kg),
algunos opioides como el fentanil 1V 50 a1l00 mcg (1mg/kg), morfina IV/IM 2 a 10 mg
(0,2mg/kg), alfentanil IV 250 a 1000 mcg (10 mcg/kg), sin embargo concluyen que no
existe una sedacion ideal para este procedimiento ©®.

Para el 2007 Vincent publica un estudio en el cual realiza una revision de los
agentes anestésicos mas empleados para sedacion en fibrobroncoscopia, comparando
diversos estudios clinicos, concluye que entre los pacientes que recibieron alfentanil y
midazolam, aquellos que recibieron el opioide experimentaron menos tos y por lo tanto

menores requerimientos de lidocaina. "
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La fibrobroncoscopia es frecuentemente realizada en pacientes con disminucion
de la reserva respiratoria, por lo que mantener una adecuada ventilacion y oxigenacion
es critica para ellos. Ademas este procedimiento puede desencadenar arritmias
cardiacas e isquemia del miocardio, por lo que la electrocardiografia y la monitorizacion
de la saturacion de oxigeno es mandatoria, asi mismo, las dosis de los farmacos
empleados en la sedacion deben ser tituladas y ajustadas segtin cada caso 9.

Para el 2009, se publica en la revista Chest un articulo titulado "Lo viejo y lo
nuevo en sedacion para fibrobroncoscopia®, presentan como novedad el uso del
fospropofol como agente sedativo, el cual debido a sus propiedades farmacoldgicas
tiene una rapida recuperacion, sin embargo la titulacion debe ser bien estricta ya que
efectos adversos como desaturacion, e hipotensiéon fueron bien marcados a dosis mas
altas ©9.

A pesar de todas estas alternativas disponibles, la busqueda por encontrar
mejores agentes sedativos que sean eficaces y seguros ha llevado a la sintesis de
nuevas drogas, entre ellas opioides con propiedades farmacolégicas modificadas,
derivados del fentanil con menor tiempo de accién, menos efectos residuales y de facil
titulacién, tan es el caso del remifentanil .

El remifentanil es un opioide derivado de la clase de las anilidopiperidina. Es la
sal de 3- (4- metoxicarbonil — 4 - [(1- oxopropil) fenilamino] -1- piperidina) acido
propanoico, metil ester. Es suministrada como base cristalina liofilizada de color blanco
que debe de ser reconstituida en el momento de la administracion. Una vez
reconstituida tiene un pH de + 3,0 y un pKa de 7,07. Sufre degradacion espontanea

pero a un pH menor de 4, es estable por 24 horas. Es soluble en lipidos con un

26



coeficiente de particion octanol: agua de 17,9 a pH de 7,4. Se enlaza en un 70 % a sal
proteinas. Tiene fuerte afinidad por los receptores de opioides pu y menos por los
receptores 6 0 k. Es antagonizado por la naloxona. Su principal metabolito, resultado de
su metabolismo por las esterasas plasmaticas es el GR909291A. Este se une de
manera similar a los receptores p, d y k, pero con una afinidad de 800 a 2000 veces
menor que el remifentanil V.

Farmacocinética

El remifentanil tiene la configuracion normal de los opioides pero contiene un
enlace éster que hace al compuesto susceptible de ser metabolizado por esterasas en
la sangre y en otros tejidos. Sus propiedades farmacocinéticas intravenosas han sido
investigadas en pacientes quirargicos de todas las edades y en voluntarios sanos
adultos asi como en pacientes con dafio renal o hepatico. No existen diferencias
significativas en el perfil farmacocinético de la droga en pacientes con lesién hepética o
renal GV,

Exhibe un perfil farmacocinético lineal, dosis dependiente con distribucion
descrita como bi o tri compartimental. La droga se distribuye rapidamente a través del
cuerpo, tiene un volumen pequefio de distribucion en el estado de estable (Vdss) de
269 — 415 ml/kg. Se equilibra rapidamente a través de la barrera hematoencefalica. Al
compararlo con el alfentanil, el remifentanil tiene un volumen de distribucion en el
compartimiento central (Vdc) y vida media de distribucion. Su gran diferencia radica en
la depuracion promedio, la cual es 5 veces mayor para el remifentanil y sut %
promedio mas corto por lo que exhibe un perfil mayormente biexponencial que

triexponencial.
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Esta droga es metabolizada de una manera rapida y extensa por esterasas
inespecificas de tejidos y sangre principalmente a su metabolito de acido carboxilico
inactivo GR909291 con un metabolismo minimo hacia la N- dealquilacibn en humanos,
el cual es eliminado en la orina y en menor proporcion en las heces. Debido a que el
metabolismo de esterasas del remifentanil es independiente de los dafios a los 6rganos
no hay diferencias clinicamente relevantes en el perfil farmacocinético de la droga en
pacientes con insuficiencia renal o hepatica ©.

Farmacodinamia

El remifentanil es un agonista selectivo de los receptores de opioides p y al igual
que los otros agente de en esta clase produce efectos que son consistentes con su
actividad en este receptor tales como analgesia y la depresidén respiratoria. Esos
efectos son inhibidos competitivamente por la naloxona pero no por el antagonista de
los receptores k norbinaltorfimina. Confirmando la selectividad del remifentanil para los
receptores de opioides p de voluntarios adultos sanos tanto en estudios in vitro como in
vivo. En los voluntarios adultos y en pacientes quirdrgicos el remifentanil exhibe una
potencia similar a la del fentani,l y parece ser 16 a 70 veces mas potente que el
alfentanil en cuanto a potencia analgésica, la ausencia de respuesta a la incisién
quirdrgica y en el manejo del estrés quirdrgico ©.

Este opioide tiene un rapido inicio y corta duracién de su accion. La duracién de
la accion en adultos del remifentanil es de 3 a 10 min (comparado con fentanil 5 a 20
min o la morfina 180 a 240 minutos). El efecto pico analgésico luego de una sola dosis

intravenosa es de 1 a 3 minutos. El rapido inicio de accién se debe a su corta latencia —
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efecto pico (esto es, t¥2 k<0, el parametro empleado para caracterizar el retraso entre el
nivel pico plasmatico o sanguineo de la droga y su efecto pico) 1,0 a 1,5 minuto.

El remifentanil produce los efectos tipicos de opioides sobre las respuestas
hemodinamicas: disminuye la presion sanguinea y la frecuencia cardiaca. Estos efectos
no son mediados por liberacibn de histamina, que si exacerba los efectos
hemodindmicos de la morfina. Presenta efectos hipnoticos cuando es usado en
asociacion con anestésicos volatiles y es sinergistico cuando se administra con
Propofol ¥,

Remifentanil en sedacion

Esta droga puede ser usada para brindar sedacion y analgesia en una amplia
variedad de pacientes y procedimientos, teniendo ciertas ventajas sobre otros
hipnéticos y opioides utilizados para este propdsito tales como:

Primero el remifentanil tiene poco o ningun efecto sobre las células de la corteza
cerebral, por lo tanto produce poco efecto en la funcion cognitiva y comparado con
hipnéticos como el propofol, es menos probable que ocurran sobresaltos y
desorientacion durante el procedimiento. El efecto sedativo del farmaco se produce
indirectamente por inhibicion de la activacion ascendente cortical desde el sistema
reticular activante.

Segundo, la velocidad de infusibn puede ser titulada efectivamente a una
frecuencia respiratoria (8- 12 respiraciones/minuto). La depresion respiratoria inducida
por opioides sucede a una concentracion plasmatica mas baja que la observada para
los cambios del EEG. Por lo tanto los pacientes pueden estar apnéicos y aun contintan

respondiendo a indicaciones tal como “respira profundo”. Durante la administracion de
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remifentanil a un paciente respirando espontanemente, la preservacion de la capacidad
de responder puede ser necesaria para mantener la normoxia ©°.

Tercero, la infusion de remifentanil es (til para cuidados anestésicos
monitorizados en un procedimiento doloroso luego del cual se sabe que no habra o sera
minimo el dolo. Se ha usado para dar sedacion y analgesia en varios procedimientos
tales como litotripsia de ondas de choque extracorpérea 9, cirugia menor ginecoldgica

(37) biopsias vesicales y prostaticas (*®), extraccion de terceros molares (39,

colonoscopias (%),  ventilacién mecanica en ucl (4%)

, colocacion de blogueos
oftalmoldgicos bulbares y peribulbares “?, antes y durante la realizacién de bloqueos
regionales (axilar, tobillo y espinal) “?, e intubacion con fibrobroncoscopia despierta “%.

En una investigacion titulada Sedacién Analgesia con Midazolam y Remifentanil
para exodoncia quirargica de terceros molares, reporte de una serie de casos, realizado
en el 2008, se encontré que en cincuenta pacientes que recibieron una dosis en bolus
inicial de midazolam de 0,01 a 0,02 mg/kg, Yy remifentanil (0,1 pg/kg/min) durante 10
minutos, o hasta alcanzar un nivel de sedacion de Ramsay de 2 a 3, presentaron un
grado de sedacion 2-3 a los 6 = 2 minutos, en 48 pacientes (88 %) la cirugia se llevd a
cabo con remifentanil exclusivamente. Los efectos adversos fueron: nauseas
postoperatorias 6%; hipotension 2% vy la satisfaccion para el paciente: Excelente o muy
buena 98% ©).

En cuanto a su uso en fibrobroncoscopia flexible no se cuentan con estudios
actuales reportados, sin embargo la experiencia clinica ha demostrado resultados

satisfactorios cuando esta novedosa droga ha sido empleada para sedacion en este

procedimiento.
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Variables

Variable y Definicion

Nominal

Categoria

Indicador

Edad: Tiempo transcurrido

desde el momento del Cuantitativa
Mayor de veinte (20) afios y
nacimiento hasta la fecha en continua
menor de sesenta (60) afos.
que se aplica el instrumento Cronologica
de investigacion. (anos)
Cualitativa

Sexo: Género al que

pertenece el paciente

Femenino (F)

Masculino (M)

Dependiente de la muestra

Peso: Medida contabilizada

por medio de una balanza

Cuantitativa
continua
Sistema métrico
decimal

Kilogramos (Kg)

Dependiente de la muestra

ASA, The American Society
of Anesthesiologists:

Estado fisico del paciente
previo procedimiento

anestésico

Cualitativa
ordinal
(NUumeros

romanos)

ASA |. Paciente sin ninguna
limitacion o enfermedad.

ASA |I: Paciente con enfermedad
sistémica compensada.

ASAIIl Paciente con enfermedad

sistémica descompensada

Frecuencia cardiaca:

Cuantitativa
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Numero de latidos
producidos por el corazon en

el lapso de un minuto.

Taquicardia
Normal
Bradicardia
Latidos por

minuto (Ipm)

Aumento del 10% de la
frecuencia cardiaca basal
Taquicardia
Bradicardia
Disminucion del 10% de la

frecuencia cardiaca basal

Tension Arterial Sistémica:

Es la resultante del volumen

minuto cardiaco por la
resistencia arteriolar
periférica.

Cuantitativa
Hipertension

Hipotension

Hipertension: Incremento  del

20% de la tension arterial
sistélica con respecto a la basal.

Hipotension: Descenso del 20%
de la tension arterial sistélica con

respecto a la basal.

Pulsioximetria: Medicion no
invasiva de la cantidad de
oxigeno transportado por la
hemoglobina en el interior de
los vasos sanguineos, a

través de luz infrarroja.

Cuantitativa
% de saturacion

de Oxigeno

Mayor de 90%

Presion parcial de Di6xido
de Carbono (pCO,): presion
parcial de CO, disuelto en la
Medida de

sangre arterial.

eficacia de la ventilacion,

Cuantitativa
(mmHgQ)
Gasometria

Arterial

Hipocapnia
< 35 mmHg
Hipercapnia

>45 mmHg
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indicador de la eliminacion

de CO; pulmonar.

Tiempo de despertar:

periodo de recuperacion de

Cuantitativa

Desde el cierre de la infusion

la conciencia, los sentidos y Continua hasta recuperar estado de
el lenguaje, al retirar el (Minutos) conciencia basal
agente sedante.
Tos: La tos es un reflejo que
Si: Presencia
mantiene despejada la Cualitativa
garganta vy las vias Siy NO
No: Ausencia
respiratorias.
Efectos Colaterales
Indeseados:
Efecto indeseado que se
Cualitativa
produce en un paciente al
Siy No Si: Presencia
ser sometido a un
No: Ausencia
procedimiento o al ser
tratado con uno o varios
medicamentos (nauseas,
depresion respiratoria, etc)
Confort del paciente Repetir procedimiento
Cualitativa

Grado de satisfaccion

expresada por el paciente

Si

No
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después del procedimiento, y
su disposicidn de repetirlo
nuevamente bajo la misma

técnica anestésica.

Nivel de sedacion
Estado clinico controlado de
depresion del estado de la
conciencia y ansiolisis,

inducido por farmacos.

Cualitativa
Ordinal
Escala de

Ramsay

1. Paciente despierto,

ansioso, agitado o inquieto

2. Paciente despierto,
cooperador, orientado y
tranquilo

3. Paciente dormido con
respuesta a ordenes

4. Paciente dormido con
respuestas breves a la luz y el
sonido

5. Paciente dormido
responde solo al dolor el
paciente no responde a ningun
estimulo (luz, sonido o dolor).

34



OBJETIVOS

Objetivo General

Evaluar la efectividad del remifentanil en infusidon continua para cuidados anestésicos
monitorizados en la realizacion de fibrobroncoscopia flexible diagnéstica, en pacientes

del servicio de Neumonologia del HUC enero-marzo 2010.

Objetivos Especificos.

e Valorar las variables demograficas del la poblacién en estudio.

e Determinar la variabilidad hemodinamica de los pacientes sometidos al
procedimiento.

e l|dentificar las alteraciones respiratorias a través de la medicion de la saturacion
de oxigeno por oximetria de pulso y el CO, mediante gasometria arterial.

e Determinar la aparicién de efectos colaterales indeseables y la presencia de tos
durante la realizacion de la fibrobroncoscopia.

e Establecer el nivel de satisfaccion de los pacientes sobre los cuidados

anestésicos monitorizados con remifentanil para fibrobroncoscopia.
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METODOS
Tipo de Estudio:

Previo aprobacion del comité de ética y comité académico de la catedra de
anestesiologia del HUC, asi como de la comision de estudios de postgrado de la
Facultad de Medicina de la Universidad Central de Venezuela y con el consentimiento
informado (por escrito) de cada uno de los pacientes (anexo) se realiz6 un estudio

descriptivo de corte transversal.

Poblacién y Muestra:

La poblacién que se incluy6 en el estudio, fueron aquellos pacientes sometidos a
fibrobroncoscopia diagndstica electiva en el servicio de neumonologia del HUC, con
clasificacion segun la ASA Il - 1ll, en el periodo enero-marzo 2010. Segun el registro de
datos del servicio de dicho servicio, se reportaron un total de 80 pacientes en un lapso
de 3 meses sometidos al procedimiento; con estos datos se realizd la proyeccion
determindndose el universo formado por cien (100) pacientes; tomandose una muestra
de veinte (20) pacientes (correspondiente al 20% del universo), con edades
comprendidas entre los 18 y 65 afios, con IMC inferior a 30, que cumplian con un
ayuno de 6 horas para sélidos. Fueron considerados criterios de exclusién, pacientes
con estomago lleno, con IMC superior a 30%, y cuya clasificacién segun la ASA fuese
mayor de IV, aquellos que refirieron alergia a alguna de las drogas implicadas en el
estudio, o en caso de ser necesario suspender o cambiar la técnica anestésica en

estudio, y todo paciente que negara participar en el estudio.
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Procedimientos:

Una vez ingresados a la antesala del &rea de exploracion para fibrobroncoscopia
del HUC, previo a la explicacion del procedimiento a los pacientes, se determinaron las
variables demogréficas (sexo, edad, peso) y se procede a la toma de las vias
periféricas con dos yelcos de 20G en los miembros superiores, con la finalidad de
administrar la infusién continua de remifentanil, el ansiolitico (midazolam) vy el hipnético
(propofol) respectivamente, ademas se realiza una arteriotomia radial con un yelco 20G
previo colocacién de anestesia local con lidocaina al 1%.

Ya en el area de exploracion, se miden las variables hemodinadmicas (frecuencia
cardiaca, tension arterial) mediante la monitorizacion con un cardioscopio de 3
derivaciones, y tensiometro arterial no invasivo (Critikcon Dinamap 1846SX, GE
Medical Systems, FL, USA); las variables respiratorias (saturacion de oxigeno,
gasometria arterial) con un oximetro de pulso Nellcor N-35 dremed, y el procesamiento
de los gases arteriales con un analizador de gases PHOX. Plus-L, NOVABiomedica,
MA, USA, asi mismo el nivel de sedacion es determinado mediante la escala de
Ramsay; cada una de estas variables son medidas durante tiempos especificos del
estudio.

Se consider6 tiempo 0 (TO) a la primera medicién, en la cual el paciente se
encuentra monitorizado y sin la administracion previa de drogas, ni oxigenoterapia, para
obtener las variables basales e iniciar posteriormente la infusion continua (mediante una
bomba OT- 701, JSM Co., Ltd. Jap6n) EV de remifentanil a una dosis de
0,056mcg/Kg/min a una concentracibn de 8mcg/cc, de inmediato se administra
midazolam a dosis de 0,04mg/Kg EV en bolus, con la finalidad de inducir ansiélisis y

amnesia, y propofol a dosis de 0,4mg/kg EV en bolus; todas las dosis fueron
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establecidas previamente mediante estudios pilotos. El operador del fibrobroncoscopio
procedera a suministrar anestesia local en ambas fosas nasales con 2,5 cc de lidocaina
en gel al 2% y se administra oxigeno suplementario a 3 litros mediante una fuente oral.

El tiempo 1 (T1) se defini6 como el periodo en el cual se cumplen 15 minutos
transcurridos desde el inicio de la infusion de remifentanil, en este momento se procede
a realizar una laringoscopia para aerosolizar con lidocaina al 10% directamente la
glotis, se miden y se registran nuevamente las variables en estudio. En caso de
evidenciar necesidad de aumentar o disminuir la dosis de remifentanil, se realiza el
ajuste progresivamente de 0,01mcg cada 5 minutos, hasta obtener el nivel de sedacion
de 3 segun la escala de Ramsay.

El elemento que determina el Tiempo 2 (T2) es la invasion de la via aérea con el
fibrobroncoscopio, de manera que cuando el instrumento atraviesa la glotis se miden
nuevamente las variables en estudio, permaneciendo la infusion a la misma dosis
necesaria para mantener un nivel de sedacion Ramsay 3 durante todo el
procedimiento, hasta que el operador concluye y extrae el fibrobroncoscopio, momento
en el cual se cierra la infusion de remifentanil y se retira de la conexion de la via
periférica del paciente, para finalmente proceder a la toma del tiempo 3 (T3), que se
determina una vez que el paciente recupera su estado de conciencia basal, anotdndose
el tiempo exacto que tarda en alcanzarlo.

Todas las variaciones de las dosis de la infusion de remifentanil, uso de drogas
de rescate tanto hemodinamicas, o bolus extras de midazolam o propofol, que fuesen
necesario emplear, fueronn registradas en el instrumento, asi como los efectos

colaterales indeseados presentados.
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De igual forma una vez que el paciente recupera su estado basal de conciencia
se evalla su satisfaccion en cuanto a la sedacion realizando la pregunta, si de ser
sometido nuevamente a una fibrobroncoscopia, lo haria bajo las mismas condiciones.

Se recolecto la informacion en una planilla tabulada y cronometrada, identificada
con los datos demograficos, antecedentes y el ASA del paciente, se registraron las
dosis totales de las drogas empleadas. Se registraron variables hemodinamicas,
respiratorias, gasométricas en los cuatro diferentes tiempos en estudio (TO, T1, T2; T3),
dosis necesaria de remifentanil para alcanzar un ramsay 3, tiempo de recuperacion,

presencia de efectos colaterales indeseados y el nivel de satisfaccion del paciente.

Tratamiento estadistico adecuado

Se calculd la media y la desviacion estandar de las variables contindas; en el
caso de las variables nominales se calcul6 sus frecuencias y porcentajes.

Los datos se resumieron en tablas de una y de dos entradas; a su vez, se
graficaron en diagramas de barras, diagramas de errores y graficos de sectores.

Los contrastes entre TO versus T1, T2 y T3, se basaron en la prueba no
paramétrica pareada W de Wilcoxon; se considerd un valor significativo de contraste si
p < 0,05.

Los datos se analizaron con SPSS 18.
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RESULTADOS
En total se realizaron 20 procedimientos. Los datos demogréaficos de los mismos

se presentan en la tabla 1. Los pacientes tuvieron una edad promedio de 50,2 afios
(menor 24, mayor 65 afios) con una proporcion de hombres a mujeres del 50%. El
promedio del peso de los pacientes fue de 62,3 kilogramos. El 55% (n=11) de los
pacientes presetaron un ASA de lll, todos ellos por presentar aumento de la presion
arterial sistolica, diastélica o ambas. El resto de los pacientes 45% (n=9) presentaron un
ASA de I, principalmente debido a su enfermedad de base.

En latabla 2 se puede observar el comportamiento de la frecuencia cardiaca. La
frecuencia inicial (TO) fue en promedio de 88 Ipm con una desviacién estandar de +12,1.
En los tiempos posteriores se evidencia un incremento progresivo del promedio de la
frecuencia cardiaca hasta el T3; asi la media de T1 (91,6) es mayor que la TO, T2
(92,9) es mayor que la de T1 y la de T3 (94,5) es mayor que la de T2. Estos cambios
de la frecuencia cardiaca no superaron el 20 % de la media basal y no fueron
estadisticamente significativos presentando una p: 0,775, 0,124 y 0,125 de T1, T2y T3
con respecto a TO, estos resultados se representaron en grafico 1.

En la tabla 3 se pueden observar los resultados de la variable hemodinamica
presion arterial sistélica. La media de la presion arterial sistdlica al inicio (TO) fue 137,4
+ 22,2 al cabo de T1, fue de 126,2 + 24,1, esta caida fue estadisticamente significativa
(p = 0,025). Con respecto a T2, no hubo variaciéon estadistica (p = 0,390) al compararla
con el inicio (TO); al momento T3, la disminucién fue hasta 126,7 + 21,1, siendo
significativamente estadistico (p = 0,016) con respecto a TO. Estos resultados se

representan en grafico 2.
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En la tabla 4 y el grafico 3, se presenta el comportamiento hemodimémico de la
presion arterial diastolica en los pacientes sometidos a cuidados anestestésicos
monitorizados con remifentanil para fibrobroncoscopias flexible diagnostica. En este
caso, no hubo cambios significativos de la presion arterial diastélica entre TO (79,6
+11,2) y el resto de los momentos evaluados T1 (77,3 £13,2) T2 (80,3 £8,2) y T3 (76
11,4).

En la tabla 5 se pueden observar los cambios en la saturacion de O2 de los
pacientes en el momento basal (TO) y su comparacién con los valores después que se
inicio la sedacion (T1, T2, T3). En este caso, no hubo cambios estadisticamente
significativos en la saturaciéon de O2 de los pacientes entre TO y el resto de los
momentos evaluados. En el grafico 4 se puede observar la distribucion de los datos de
la saturacion de oxigeno arterial evidenciandose la distribucion mas amplia en el T3.
Esto se debi6 a la presencia de hipoxemia en uno de los pacientes de la muestra.

La tendencia de la presion parcial de dioxido de carbono en la sangre arterial en
los pacientes bajo cuidados anestésicos monitorizados se puede observar en tabla 6 y
grafico 5. La media de la pCO; inicial (TO) fue 33,4 £ 3,9. Al cabo del tiempo T1
aument6 a 42,4 + 8,3 (p = 0,001); también en el momento T2 43,6 £ 5,8 (p = 0,001) y en
el momento T3 37,9 £5,1 (p = 0,001), siendo todas estadisticamente significativos.

La dosis necesaria de remifentanil para alcanzar un Ramsay de 3 fue en
promedio de 0,11 + 0,03 mcg/kg/min y el tiempo necesario para despertar fue de 3,2 *

1,6 min. (Gréfico 6, grafico 7 y tabla 7)
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Un total de 9 (45%) de los pacientes que recibieron cuidados anestésicos
monitorizados presentaron efectos colaterales indeseables. De estos 7 (35%)
presentaron tosy 2 (10%) pacientes presentaron apnea (Tabla 8, grafico 8).

En total 17 (85%) pacientes refirieron que de ser necesario se volverian a realizar
el procedimiento bajo las mismas condiciones anestésicas. Solo 3 pacientes (15%)
refirieron no desear repetir el procedimiento bajo las mismas condiciones (Tabla 9,

gréafico 9).
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TABLA 1.

VARIABLES DEMOGRAFICAS. EDAD (ANOS), PESO (KILOGRAMOS), GENERO y
ASA DE LOS PACIENTES BAJO CUIDADOS ANESTESICOS MONITORIZADOS
CON REMIFENTANIL SOMETIDOS A FIBROBRONCOSCOPIA FLEXIBLE
DIAGNOSTICA. MEDIA, DESVIACION ESTANDAR Y
PORCENTAJES SERVICIO DE ANESTESIOLOGIA
HOSPITAL UNIVERSITARIO DE CARACAS
ENERO - MARZO DE 2010.

Variables Parametros
n 20
ASA
I 9 (45%)
1l 11 (55 %)
Edad 50,2+14,1
Peso 62,3 +10,6
Sexo
Masculino 10 (50,0%)
Femenino 10 (50,0%)

Fuente: Instrumento de recoleccion de datos.
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TABLA 2.

COMPORTAMIENTO HEMODINAMICO, FRECUENCIA CARDIACA. PACIENTES
BAJO CUIDADOS ANESTESICOS MONITORIZADOS CON REMIFENTANIL
SOMETIDOS A FIBROBRONCOSCOPIA FLEXIBLE DIAGNOSTICA. MEDIA,
DESVIACION ESTANDAR, LIMITE INFERIOR Y SUPERIOR.
SERVICIO DE ANESTESIOLOGIA. HOSPITAL UNIVERSITARIO
DE CARACAS. ENERO - MARZO DE 2010.

Intervalo de confianza al 95%

Tiempos Media (Ipm) Dgsst\ggggn Limite inferior Limite superior
TO 88,0 12,1 82,3 93,6
T1 91,6 17,6 83,3 99,8
T2 92,9 15,2 85,8 100,0
T3 94,5 16,4 86,8 102,1

TOvs T1l: p=0,779
TOvs T2: p=0,124
TOvs T3: p=0,125
Fuente: Instrumento de recolecciéon de datos
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GRAFICO 1

COMPORTAMIENTO HEMODINAMICO, FRECUENCIA CARDIACA. (LATIDOS POR

MINUTOS) PACIENTES BAJO CUIDADOS ANESTESICOS MONITORIZADOS

CON REMIFENTANIL SOMETIDOS A FIBROBRONCOSCOPIA
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FLEXIBLE DIAGNOSTICA. MEDIA, DESVIACION ESTANDAR,

LIMITE INFERIOR Y SUPERIOR. SERVICIO DE
ANESTESIOLOGIA HOSPITAL UNIVERSITARIO
DE CARACAS. ENERO - MARZO DE 2010.

TO T1 T2 T3

Tiempos

Fuente: Instrumento de recoleccion de datos
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TABLA 3

COMPORTAMIENTO HEMODINAMICO. PRESION ARTERIAL SISTOLICA (mmHg)

PACIENTES BAJO CUIDADOS ANESTESICOS MONITORIZADOS CON
REMIFENTANIL SOMETIDOS A FIBROBRONCOSCOPIA FLEXIBLE
DIAGNOSTICA. MEDIA, DESVIACIONES ESTANDARES,
LIMITE INFERIOR Y SUPERIOR. SERVICIO DE
ANESTESIOLOGIA. HOSPITAL UNIVERSITARIO
DE CARACAS. ENERO - MARZO DE 2010.

Intérvalo de confianza al 95%

Tiempos Media Desv,iacic')n Limite inferior Limite superior
(mmHgQ) estandar

TO 137,4 22,2 127,0 147.,8

T1 126,2 24,1 114,8 137,4

T2 132,9 22,6 122,4 143,5

T3 126,7 211 116,8 136,6

TOvs T1l:p =0,025
TOvs T2: p =0,390
TOvs T3: p =0,016

Fuente: Instrumento de recoleccién de datos
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GRAFICO 2

COMPORTAMIENTO HEMODINAMICO. PRESION ARTERIAL SISTOLICA (mmHg).
PACIENTES BAJO CUIDADOS ANESTESICOS MONITORIZADOS CON
REMIFENTANIL SOMETIDOS A FIBROBRONCOSCOPIA FLEXIBLE
DIAGNOSTICA. MEDIA, DESVIACIONES ESTANDARES,

LIMITE INFERIOR Y SUPERIOR. SERVICIO DE
ANESTESIOLOGIA. HOSPITAL UNIVERSITARIO
DE CARACAS. ENERO - MARZO DE 2010.
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Fuente: Instrumento de recoleccion de datos



TABLA 4

COMPORTAMIENTO HEMODINAMICO. PRESION ARTERIAL DIASTOLICA (mmHg).

PACIENTES BAJO CUIDADOS ANESTESICOS MONITORIZADOS CON
REMIFENTANIL SOMETIDOS A FIBROBRONCOSCOPIA FLEXIBLE
DIAGNOSTICA. MEDIA, DESVIACION ESTANDAR, LIMITE INFERIOR

Y SUPERIOR. SERVICIO DE ANESTESIOLOGIA.
HOSPITAL UNIVERSITARIO DE CARACAS.
ENERO - MARZO DE 2010.

Intervalo de confianza al 95%

Tiempos Media Desv,iacic')n Limite inferior Limite superior
(mmHg) estandar

TO 79,6 11,2 74,3 84,8

T1 77,3 13,2 71,1 83,4

T2 80,3 8,2 76,5 84,1

T3 76,0 11,4 70,6 81,3

TOvs T1l: p=0,365
TOvs T2: p =0,627
TOvs T3: p=0,144

Fuente: Instrumento de recoleccion de datos
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GRAFICO 3

COMPORTAMIENTO HEMODINAMICO. PRESION ARTERIAL DIASTOLICA (mmHg).

PAD (mm Hg)

PACIENTES BAJO CUIDADOS ANESTESICOS MONITORIZADOS CON
REMIFENTANIL SOMETIDOS A FIBROBRONCOSCOPIA FLEXIBLE
DIAGNOSTICA. MEDIA, DESVIACION ESTANDAR, LIMITE INFERIOR
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Y SUPERIOR. SERVICIO DE ANESTESIOLOGIA.
HOSPITAL UNIVERSITARIO DE CARACAS.
ENERO - MARZO DE 2010.
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Fuente: Instrumento de recoleccién de datos.
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TABLA 5

COMPORTAMIENTO DE LA SATURACION DE OXIGENO ARTERIAL(%) PACIENTES
BAJO CUIDADOS ANESTESICOS MONITORIZADOS CON REMIFENTANIL
SOMETIDOS A FIBROBRONCOSCOPIA FLEXIBLE DIAGNOSTICA.

MEDIA, DESVIACION ESTANDAR, LIMITE INFERIOR Y SUPERIOR.
SERVICIO DE ANESTESIOLOGIA. HOSPITAL UNIVERSITARIO
DE CARACAS. ENERO - MARZO DE 2010.

Intérvalo de confianza al 95%

Tiempos Media (%) D:;‘gggign Limite inferior Limite superior
TO 96,0 2,6 94,7 97,2
T1 95,7 2,3 94,6 96,7
T2 96,4 2,4 95,3 97,5
T3 95,5 3,4 93,9 97,1

TOvs T1:p =0,657
TOvs T2: p=0,755
TOvs T3: p=0,685

Fuente: Instrumento de recoleccién de datos.

50



GRAFICO 4

COMPORTAMIENTO DE LA SATURACION DE OXIGENO ARTERIAL(%) PACIENTES
BAJO CUIDADOS ANESTESICOS MONITORIZADOS REMIFENTANIL
SOMETIDOS A FIBROBRONCOSCOPIA FLEXIBLE DIAGNOSTICA.

MEDIA, DESVIACION ESTANDAR, LIMITE INFERIOR Y SUPERIOR.
SERVICIO DE ANESTESIOLOGIA. HOSPITAL UNIVERSITARIO
DE CARACAS. ENERO - MARZO DE 2010.
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Fuente: Instrumento de recoleccion de datos
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TABLA 6

COMPORTAMIENTO DE LA PRESION PARCIAL DE CO, ARTERIAL (mmHg)
PACIENTES BAJO CUIDADOS ANESTESICOS MONITORIZADOS CON
REMIFENTANIL SOMETIDOS A FIBROBRONCOSCOPIA FLEXIBLE

DIAGNOSTICA. MEDIA, DESVIACION ESTANDAR,

LIMITE INFERIOR Y SUPERIOR. SERVICIO DE ANESTESIOLOGIA.

HOSPITAL UNIVERSITARIO DE CARACAS.
ENERO - MARZO DE 2010.

Intérvalo de confianza al 95%

Tiempos Media Desv,|a0|0n Limite inferior Limite superior
(mmHgQ) estandar

TO 33,4 3,9 31,6 35,2

T1 42,4 8,3 38,5 42,3

T2 43,6 5,8 40,9 46,3

T3 37,9 51 35,5 40,3

TOvs T1:p =0,001

TOvs T2: p =0,001
TOvs T3: p =0,001

Fuente: Instrumento de recoleccion de datos
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GRAFICO 5.

COMPORTAMIENTO DE LA PRESION PARCIAL DE CO, ARTERIAL. PACIENTES
BAJO CUIDADOS ANESTESICOS MONITORIZADOS CON REMIFENTANIL
SOMETIDOS A FIBROBRONCOSCOPIA FLEXIBLE DIAGNOSTICA.
MEDIA, DESVIACION ESTANDAR, LIMITE INFERIOR Y SUPERIOR.
SERVICIO DE ANESTESIOLOGIA. HOSPITAL UNIVERSITARIO
DE CARACAS. ENERO - MARZO 2010.
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Fuente: Instrumento de recoleccion de datos.
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TABLA 7.

DOSIS NECESARIA DE REMIFENTANIL PARA ALCANZAR UN RAMSAY 3
(MCG/KG/MIN) Y TIEMPO EN DESPERTAR (MIN). PACIENTES BAJO CUIDADOS
ANESTESICOS MONITORIZADOS CON REMIFENTANIL SOMETIDOS A
FIBROBRONCOSCOPIA FLEXIBLE DIAGNOSTICA. MEDIA, DESVIACION
ESTANDAR. SERVICIO DE ANESTESIOLOGIA.

HOSPITAL UNIVERSITARIO DE CARACAS.

ENERO - MARZO 2010.

Variable Parametros
Dosis remifentanil 0,11 + 0,03
Tiempo en despertar 32+1,6

Fuente: Instrumento de recoleccion de datos
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GRAFICO 6.

DOSIS NECESARIA DE REMIFENTANIL (MCG/KG/MIN) PARA ALCANZAR UN
RAMSAY 3 PACIENTES BAJO CUIDADOS ANESTESICOS MONITORIZADOS
CON REMIFENTANIL SOMETIDOS A FIBROBRONCOSCOPIA FLEXIBLE
DIAGNOSTICA. MEDIANA, VALORES MAXIMOS Y MINIMOS. SERVICIO
DE ANESTESIOLOGIA. HOSPITAL UNIVERSITARIO
DE CARACAS. ENERO - MARZO 2010.
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GRAFICO 7.

TIEMPO EN DESPERTAR (MIN). PACIENTES BAJO CUIDADOS ANESTESICOS
MONITORIZADOS CON REMIFENTANIL SOMETIDOS A FIBROBRONCOSCOPIA
FLEXIBLE DIAGNOSTICA. MEDIANA, VALOR MAXIMO Y MINIMOS.
SERVICIO DE ANESTESIOLOGIA. HOSPITAL UNIVERSITARIO
DE CARACAS. ENERO - MARZO 2010.

Fuente: Instrumento de recoleccidon de datos
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TABLA 8

FRECUENCIA DE EFECTOS COLATERALES INDESEABLES. PACIENTES BAJO
CUIDADOS ANESTESICOS MONITORIZADOS CON REMIFENTANIL SOMETIDOS A
FIBROBRONCOSCOPIA FLEXIBLE DIAGNOSTICA. PORCENTAJES
SERVICIO DE ANESTESIOLOGIA. HOSPITAL UNIVERSITARIO
DE CARACAS. ENERO - MARZO 2010.

Variables N %
Tos
Si 7 35,0
No 13 65,0
Apnea
Si 2 10,0
No 18 90,0

Fuente: Instrumento de recoleccidon de datos

57



GRAFICO 8

FRECUENCIA DE EFECTOS COLATERALES INDESEABLESY TOS. PACIENTES
BAJO CUIDADOS ANESTESICOS MONITORIZADOS CON REMIFENTANIL
SOMETIDOS A FIBROBRONCOSCOPIA FLEXIBLE DIAGNOSTICA. PORCENTAJES
SERVICIO DE ANESTESIOLOGIA. HOSPITAL UNIVERSITARIO
DE CARACAS. ENERO - MARZO 2010.
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Fuente: Instrumento de recoleccién de datos
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TABLA 9

ACEPTACION DE REALIZAR NUEVAMENTE EL PROCEDIMIENTO. PACIENTES
BAJO CUIDADOS ANESTESICOS MONITORIZADOS CON REMIFENTANIL
SOMETIDOS A FIBROBRONCOSCOPIA FLEXIBLE DIAGNOSTICA.

PORCENTAJES. SERVICIO DE ANESTESIOLOGIA.
HOSPITAL UNIVERSITARIO DE CARACAS.
ENERO - MARZO 2010.

Respuestas N %

Si 17 85,0
No 3 15,0
Total 20 100,0

Fuente: Instrumento de recoleccion de datos
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GRAFICO 9

ACEPTACION DE REALIZAR NUEVAMENTE EL PROCEDIMIENTO. PACIENTES
BAJO CUIDADOS ANESTESICOS MONITORIZADOS CON REMIFENTANIL
SOMETIDOS A FIBROBRONCOSCOPIA FLEXIBLE DIAGNOSTICA. PORCENTAJES.
SERVICIO DE ANESTESIOLOGIA.

HOSPITAL UNIVERSITARIO DE CARACAS.

ENERO - MARZO 2010.

85,000

Fuente: Instrumento de recoleccion de datos
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DISCUSION

En este estudio se documenté el uso de remifentanil para sedacién en cuidados
anestésicos monitorizados para fibrobroncoscopia flexible, demostrandose su utilidad
en éste tipo de procedimiento, representando una herramienta que permite la ansiolisis
y mejor control de las variables hemodinamicas del paciente.

Se han evaluado diferentes drogas para sedacion en fibrobroncoscopia. La droga
ideal para este procedimiento debe poseer ciertas caracteristicas tales como:
propiedades analgésicas y amnésicas, un perfil farmacocinético favorable (rapido inicio,
corta duracién de la accion y recuperacion rapida y efectos hemodinamicos minimos) ")
caracteristicas que se corresponden con el remifentanil en su mayoria.

Kortilla y Tarkkanen “® compararon midazolam y diazepam en sedacién para
fibrobroncoscopia con anestesia local, encontrando menos recuerdos del procedimiento
y una mejor recuperacion psicomotriz con diazepam que con midazolam.

Al hacer una revision detallada de la bibliografia disponible, solamente se
encontr6 un trabajo, en el que se reporta el uso de 10 mg morfina para
fibrobroncoscopia, relacionada con tres muertes . A pesar de que existe poca
literatura sustentando el uso esta droga para este procedimiento, sigue siendo
empleada en nuestro pais, principalmente por neumonélogos.

Keat y cols realizaron un ensayo piloto con nueve pacientes en los cuales se
estudio el dexmedetomedine como droga para sedacion en fibrobroncoscopia mas
anestesia local. Concluyeron que el dexmedetomedine no podia ser empleado como
Unico agente sin el uso de medicacién de rescate para la sedacion “©.

Silvestri y cols. En un estudio aleatorizado, doble ciego, empleando fospropofol

para fibrobroncoscopia y con fentanil como premedicacion, concluyé que esta droga
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proveia una sedacion segura y efectiva para pacientes sometidos a este procedimiento
47).

Una vez contemplada la sedacion y las herramientas farmacoldgicas empleadas
en fibrobroncoscopia, se deben conocer las complicaciones que pueden presentarse
durante el procedimiento. Herth “® sefiala que entre las complicaciones inherentes al
procedimiento se tienen: depresion respiratoria, neumonia, neumotérax, obstruccion de
la via aérea, paro cardiorespiratorio, arritmias, hemorragias y edema pulmonar.
Ademas describe como complicaciones menores: reacciones vasovagales, fiebre,
nauseas y vomitos. Entre los efectos colaterales indeseables inherentes a la sedacion
se describen: arritmias cardiacas, hipotension, hipoxemia y retardo en el despertar.

Una de las variables hemodindmicas mayormente comprometidas en la
realizacion de la fibrobroncoscopia es la frecuencia cardiaca. En este estudio hubo un
incremento de la frecuencia cardiaca en todos los tiempos con respecto a la frecuencia
basal, sin embargo este aumento no fué ni estadistica ni clinicamente significativo, ya
que no hubo necesidad de administrar drogas de rescate. Boyd (*°) describe la
asociaciéon de arritmias tanto menores como mayores (taquicardia, extrasistosles
ventriculares, fibrilacion ventricular) con hipoxemia (pO, < 60mmHg) presentes en
pacientes sometidos a fibrobroncoscopia, no asociandose a factores de riesgos tales
como: enfermedad arterial coronaria, edad mayor de 60 afios, EPOC, antecedentes de
arritmias, uso de teofilina, premedicacion con atropina o que el procedimiento haya sido
prolongado. Recomienda la sedacion y la suplementaciéon con oxigeno durante la
fibrobroncoscopia a fin de disminuir la isquemia en pacientes cardiacos.

Otra causa del aumento en la frecuencia cardiaca y la presion arterial durante la

fibrobroncoscopia, es la liberacion de catecolaminas producto del estimulo a la via
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aérea con la desencadenante respuesta simpatica. Algunos autores han descrito
cambios electrocardiograficos sugestivos de isquemia miocardica en un 17-21% de
pacientes sometidos a fibrobroncoscopia ©?. En este estudio se observé que con el uso
del remifentanil, hubo un descenso de la presion arterial sistolica y diastolica en T1
estadisticamente significativo, un aumento en el T2 (momento de mayor estimulo
durante el cual el fibrobroncoscopio atraviesa las cuerdas vocales) y disminucién T3 (al
despertar) con significancia estadistica con respecto al TO. Sin embargo no fue
necesario el uso de farmacos para contrarrestar este efecto, demostrandose una
estabilidad hemodinamica con el uso del remifentanil. Este resultado fue similar al
estudio reportado por Fox y cols. en el que se comparo el uso de alfentanil-midazolam y
labetalol un grupo A de pacientes versus alfentanil-midazolam mas placebo en un grupo
B, durante la realizacién de la fibrobroncoscopia flexible, para comprobar si esta droga
era capaz de atenuar aun mas dicha respuesta, encontré que no hubo diferencia en la
frecuencia cardiaca y presion arterial entre ambos grupos y que con el uso de opioides
se logré una estabilidad hemodinamica en la mayoria de los pacientes en estudio ©?.

En cuanto a las variables respiratorias, la saturacion de oxigeno mantuvo la
media por encima de 90% en todos los tiempos, con variaciones sin significancia clinica
ni estadistica. En este estudio solo un paciente (5%) presenté una SatO, <90% en el
tiempo 3, secundario a un episodio de tos incoercible. Las causas de desaturacion
durante la fibrobroncoscopia pueden ser multiples, relacionadas tanto al procedimiento
como a la sedacién: exceso de tos ®°? alteracién severa de la relacién ventilacién
perfusién, hipoventilacion asociada a la sedacion, aumento de la resistencia debido a la

introduccién del broncoscopio en la trAquea, aparicibon de broncoespasmo y por
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movimientos inapropiados del operador (**) Facciologno hallé una incidencia de
hipoxemia de 0,12% mayormente relacionada a fibrobroncoscopia exploratoria
comunicandose como tercer efecto adverso mas frecuente ©.

La otra variable respiratoria estudiada fue la pCO,. Los opioides afectan la
respiracion por la activacion de sus receptores sobre las neuronas respiratorias en el
tallo cerebral. Como consecuencia, la ventilacion se deprime y el dioxido de carbono
arterial aumenta. Debido a que el dioxido de carbono activa quimioreceptores en el

cuello y en el tallo cerebral ©®

, parte de la depresion respiratoria inducida por opioides
es contrarrestada por la estimulacion respiratoria inducida por dioxido de carbono
(quimio reflejo de diéxido de carbono). Esto es particularmente cierto cuando el opioide
pasa lentamente dentro del cerebro, cuando es infundido mediante una infusién titulada.
Esto produce incremento lento en el diéxido de carbono que superard la depresion
respiratoria ®¥. En este estudio se encontré un incremento del CO, arterial en todos los
tiempos con respecto al TO, lo cual aun cuando fue estadisticamente significativo, no
tuvo relevancia clinica. Incluso se ha sefialado recientemente que una leve hipercapnia
puede tener efectos beneficiosos en determinados paciente ©®. Al evaluar los efectos
colaterales indeseados, se evidencié que 2 pacientes (10%) presentaron apnea lo
cuales fueron manejados disminuyendo la dosis de opioide y asistiendo la ventilacion
hasta que la reasumieron de manera espontanea. Luego de esto y al igual que el resto
de los pacientes, mantuvieron la capacidad de ventilar al recibir la indicacion verbal de
“respira profundo”, sin la necesidad de mayor intervencién. Breuer y cols. (*®) al
comparar el uso de dos benzodiacepinas midazolam y diazepam para sedacién en

fibrobroncoscopia, demostr6 que no se produjo un ascenso del CO, significativo,

asociado a la sedacion o al procedimiento.
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Uno de los efectos colaterales indeseables mas relevante presentado en éste
estudio fue la tos, con una incidencia de 35%. La tos es un arco reflejo causada por la
excitacion de los receptores sensitivos en las paredes de la via aérea desde la laringe
hasta los bronquios, esta formado por fibras sensitivas aferentes vagales, el centro de

la tos en la médula y nervios eferentes. (%)

La tos puede generar efectos
potencialmente peligrosos como lo son: aumento de la presion intracraneana,
intraocular, peritoneal, laringoespasmo, y cambios hemodindmicos. Los opioides
ejercen su efecto antitusigeno a través de los receptores p en el sistema nervioso
central, entre los mas efectivos se encuentran la codeina, la morfina y la hidromorfona.
®8 Con respecto al remifentanil se han encontrado reportes con efectos contradictorios
sobre la tos en anestesia general. Jun ©® encontré que manteniendo una concentracién
efecto sitio de 1.5 ng/ml durante la educcion de anestesia con sevofluorano y
remifentanil, se reduce la incidencia y la severidad de la tos sin efectos adversos. ©?
Por otra parte Lim ©® usando TCI describe que una concentracion efecto sitio de 4,0
ng/ml de remifentanil es capaz de producir tos durante la induccion de anestesia
general, con una tasa de incidencia de 34%. Otros estudios ®¥ usando concentraciones
efecto sitio de 4,0 y 5,0 ng/ml de remifentanil evidencioé una incidencia de la tos del 27,6
y 27,9 % respectivamente. Estas concentraciones efecto sitio fueron estudiadas para
induccion de anestesia general, y son mayores que las dosis equivalentes en mcg/kg/h
de remifentanil usadas en este estudio y la concentracién efecto sitio recomendada
para sedacion ©?. Greig y cols. ®® comparando el alfentanil con midazolam y Stolz al
emplear hidromorfona como antitusigeno en sedacién para fibrobroncoscopia (),

reportaron cuantitativamente menos incidencia de tos usando el opioide. No se
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encontraron estudios que refieran el uso de remifentanil para la inhibicién de la tos, bajo
sedacion para fibrobroncoscopia.

La dosis de remifentanil que obtuvo mejores resultados para sedacion en
fibrobroncoscopia fue de 0,11 mcg/kg/min, ya que permiti6 mantener un Ramsay 3
durante todo el procedimiento, con menor incidencia de efectos colaterales indeseables
en la mayoria de los pacientes en estudio. Dosis similares fueron empleadas por
Salazar ©®9 para extraccion de terceros molares bajo sedacién con remifentanil y
Natalini (®*) en anestesia general para fibrobroncoscopia rigida con mantenimiento
ventilacion espontanea, reportando en ambos casos un nivel de conciencia adecuado,
que permite conservar la ventilacion espontdnea, con menor incidencia de efectos
colaterales indeseados y mejor confort al paciente.

En esta investigacion la satisfaccion de los pacientes, evaluado mediante la
pregunta de si volverian a aceptar la técnica anestésica en estudio de ser necesario
realizarse una fibrobroncoscopia en el futuro fue de 85%. Similiar a lo encontrado por
Salazar @2, en el cual el 98% de los pacientes consideraron como Excelente o muy
buena el uso de remifentanil. Igualmente Gonzalez © describe que la tolerancia global
a la fibrobroncoscopia fue significativamente superior en el grupo de pacientes bajo
sedacion, los cuales refirieron que podrian aceptar la técnica anestésica para este

procedimiento en el futuro.
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CONCLUSION

El presente estudio demostr6 que previa ansiolisis, el remifentanil una droga
efectiva para ser usada en cuidados anestésicos monitorizados para fibrobroncoscopia
flexible diagnoéstica, permitiendo el mantenimiento de un perfil hemodinamico vy
respiratorio estables, brindando un nivel de sedacion adecuado, mayor confort y pocos

efectos adversos en pacientes ASA Il y Ill a una dosis media de 0,11 mcg/kg/min.
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RECOMENDACIONES

e Repetir el presente estudio con un mayor nimero de pacientes.

e Administrar remifentanil por modos de infusion TCI efecto (concentracion por
objetivo en punto de efecto)

e Realizar un estudio comparativo con otras drogas, tipo opioides y/o hipnéticos.

e Emplear coadyuvantes inhibidores de la tos, evaluando el impacto que tienen
estas drogas en el resultado final de la investigacion.

e Realizar mediciones de dioxido de carbono por métodos no invasivos (CO;
teleespirado, CO, trascutaneo) de manera de hacer la medicion , en tiempo real
de una manera mas facil para el operador y menos invasiva e incOmoda para el

paciente.
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ANEXOS
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CONSENTIMIENTO INFORMADO

CUIDADOS ANESTESICOS MONITORIZADOS PARA FIBROBRONCOSCOPIAS
FLEXIBLE DIAGNOSTICA CON REMIFENTANIL.

Consentimiento escrito

Yo titular de la cédula de identidad N°
, he sido invitado (0) por los Drs. Luis Moreno y Maria
Faria, residentes del Postgrado de Anestesiologia del Hospital Universitario de
Caracas, para participar en el estudio clinico correspondiente a su Trabajo Especial de
Grado titulado Cuidados Anestésicos Monitorizados para Fibrobroncoscopias
Diagnésticas con Remifentanil . Me han sido explicados y entiendo los riesgos y
beneficios que conlleva mi participacion en este estudio. Entiendo que mi participacion
en la presente investigacion es voluntaria y que puedo manifestar en cualquier
momento mi decision de retirarme de la misma, sin que esto afecte de ninguna manera
la calidad del tratamiento médico o quirdrgico al cual voy a ser sometido (a).

Los datos recogidos seré tratados con la mas absoluta confidencialidad, y no podra ser
divulgado fuera del contexto cientifico para lo cual fue disefiado el presente estudio.

Lugar y fecha

Firma del Paciente

Nombre y firma del testigo
C.I. N°
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EXPLICACION AL PACIENTE

CONSENTIMIENTO INFORMADO, HOJA EXPLICATIVA PARA EL PACIENTE.
Lea atentamente las siguientes recomendaciones antes de firmar la hoja adjunta. Si usted adn tiene

alguna duda por favor aclarela con alguien del equipo.

1. ¢Qué es lafibronbroncoscopia +/-
biopsia?

Su médico usara un tubo de fibra dptica,
flexible y delgada (broncoscopio) para mirar
sus cuerdas vocales, las vias aéreas y los
pulmones. Este procedimiento puede requerir
gque se tomen pequefias muestras de tejidos y
células a los cuales se les realizaran pruebas
adicionales.
A su nariz y su garganta se le aplicara un
anestésico local que hara que estas se
adormezcan. A usted se le va a administrara
por la vena una droga sedativa de manera de
hacerle a usted el procedimiento mas
agradable. Por lo general usted no recordara
nada de la broncoscopia debido al uso del
sedativo.
El broncoscopio se pasara a través de la boca
o de la nariz hacia abajo a través de las
cuerdas vocales y hasta estar dentro de las
vias aéreas. El broncoscopio no detendra su
respiracion normal. Usted puede toser esta se
calma normalmente una vez que el anestésico
local cause efecto.
¢ Cémo son tomados los tejidos?
Si se toman muestras de tejidos ellos seran
enviados al laboratorio de anatomia
patolégica para que se le realicen pruebas. El
resultado de los estudios puede tardar varios
dias en estar listos. Estas son algunas de las
muestras que pueden ser tomadas:
Biopsia endobronquial: Una pequefia muestra
es tomada de la parte interna de las vias
aéreas.
Cepillado bronquial: Un cepillo pequefio es
pasado sobre la parte interna de las vias
aéreas.
Lavado bronquial: Una pequefia cantidad de
liguido es colocado dentro de las vias aéreas
y luego es succionada a través del
broncoscopio hacia un envase de muestras.
Lavado bronco alveolar: Se coloca liquido
(aproximadamente 1 cucharada) dentro de
una sola de las pequefas vias aéreas y luego
es succionado a través del broncoscopio
hacia un envase de muestras. Esto recoge
células de los sacos aéreos del pulmén.

Aspiracion trans- bronquial por aguja: Una
aguja es pasada a través de la pared del
bronquio para tomar muestras por fuera de la
pared.

Aspiracion trans traqueal por aguja: Una aguja
es usada para aspirar un nédulo linfatico u
otra estructura por fuera de los pulmones.
Biopsia pulmonar trans bronquial: Una
muestra del tejido pulmonar es tomada de las
partes externas del pulmon.

2. Mi anestesia
Este procedimiento requerira anestesia.
Revise la hoja acerca de los anestésicos y los
riesgos que implica.
Si usted no tiene hoja solicitela.

3. ¢Cudles son los riesgos especificos
de este procedimiento?

Al recomendarle este procedimiento su
médico ha tomado en cuenta los riesgos y los
beneficios de realizarle el procedimiento
versus los riesgos y los beneficios de no
realizarlo. Su médico cree que hay un
beneficio para continuar adelante. Los riesgos
o complicaciones de este procedimiento son:
Los riesgos comunes (mas del 5%)
incluyen:

e Bajos niveles de oxigeno. A usted se
le administrara oxigeno.

e Colapso pulmonar (Pneumotérax).
Usted podria necesitar que se le
coloque un tubo entre las costillas
para reinflar los pulmones. Esto podria
hacer que usted esté més tiempo en el
hospital. De manera excepcional, esto
puede suceder hasta luego de 24
horas después que se le tome una
biospsia transbronquial o cepillado
bronquial.

Los riesgos poco comunes (1-5%)
incluyen:

e Problemas cardiacos. Una breve
tension puede ser aplicada al corazon.
Esto puede causar latidos anormales
del corazén. Esto rara vez provoca
gue se acumule liquido en los
pulmones o paro cardiaco.
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e Sangrado. Esto puede ocurrir luego de
las biopsias. Usualmente minimo y se
resuelve rapidamente. Si el
broncoscopio se pasa a través de la
nariz puede causar sangrado nasal. El
sangrado es mas comun si usted ha
estado tomando medicamentos que
alteren en sangrado tales como la
Walfarina, Aspirina, Clopidogrel
(Plavix®) o Dipiramol

e Reacciones tipo asma. Las vias
aéreas se pueden estrechar como
consecuencia de la irritacion causada
por el procedimiento. Esto se trata
normalmente con medicamentos para
el asma.

Los riesgos raros (menos de 1%) incluyen.

e Estrechamiento de las cuerdas
vocales (laringoespasmo). Este es
usualmente breve y casi hunca un
problema.

e Fiebre. Es tratada con acetaminofén

e La muerte como resultado de este
procedimiento es rara.

. Antes del procedimiento

e Usted no podra comer o beber nada
por al menos por seis horas antes del
procedimiento.

e Usted debe preguntar si debe
continuar sus medicamentos usuales
con su médico.

5. Luego del procedimiento

e Siusted es una persona anciana o
débil, usted podria necesitar que un
adulto esté con usted ese dia.

e En las siguientes 12 horas luego del
procedimiento, usted podria:

e Escupir pequefias cantidades de
sangre

e Tener fiebre
Sentirse enfermo

e Tener la garganta irritada y la voz
ronca

Llame a su médico si usted tiene:

e Fiebre que no se quita

e VOmitos

e Expectora mas de un equivalente a
una cucharada de sangre

Llame al médico o acuda al hospital de
manera inmediata si usted:

e Tiene dificultad para respirar

e Tiene dolor de pecho

e Expectora mas de un cuarto de una
taza de sangre
e Se desmaya
6. Anestesialocal y sedacidon para su
procedimiento
Un anestésico local en spray le sera aplicado
para adormecer su nariz y garganta. Al ser
aplicados correctamente previenen o alivian el
dolor pero no lo hacen dormir a usted.
Adicionalmente al anestésico local se le dara
a usted una sedacion leve — moderada de
manera de hacer que el procedimiento sea
menos incbmodo para usted.
La aplicacién de anestésicos locales con
sedacion es una alternativa menos riesgosa
que administrar una anestesia general.
A usted se le colocaran dos venoclisis en sus
antebrazos o en el dorso de su mano. A usted
se le administrara una droga sedativa en su
vena para inducir un estado similar al
adormecimiento. Esto hara que usted se
sienta muy relajado durante el procedimiento.
Usted podria recordar algo o muy poco acerca
de lo que sucedié durante la broncoscopia.
Antes de venir al hospital para la
fibrobroncoscopia usted no debe de comer ni
beber nada por un periodo de 6 horas. Esto
se hace con la finalidad de asegurarnos que
su estomago este vacio de manera que si
usted vomita durante la fibrobroncoscopia
nada entrara hacia sus pulmones.
7. ¢Cuales son los riesgos de la
sedacion?
La sedacion moderna es por lo general muy
segura pero la sedacion tiene riesgos con
efectos colaterales y complicaciones. La
mayoria de estos problemas son temporales,
alguno de de ellos pueden causar problemas
a largo plazo.
Los efectos colaterales y las
complicaciones comunes de la sedacién
son:
e Dolor de Cabeza.
e Dolor y/o enrojecimiento en el sitio de
la inyeccion.
e Sequedad o irritacién de la garganta o
labios
e Sensacién de desvanecimiento o
vértigo, especialmente cuando usted
se empiece a mover
e Caida de la presién sanguinea
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Los efectos colaterales y las
complicaciones menos comunes de la
sedacion son:

e NAauseas y vomitos

¢ Molestias y dolores musculares

e Debilidad

e Reacciones alérgicas leves — picazén
sarpullido

Los efectos colaterales poco comunes de
la sedacion
e Reacciones alérgicas y/o asma
e Lesiones a nervios y a zonas de
presion
e Convulsiones
Empeoramiento de una condicién
médica existente
Riesgos raros de la sedacion que pueden
causar la muerte
e VOmito en los pulmones (neumonia)
e Reacciones alérgicas severas o0 shock
e Accidente cerebral vascular o paro
cardiaco
e Coagulo de sangre en los pulmones
e Lesion cerebral
Riesgos y complicaciones raras de los
anestésicos locales
e Sobredosis de anestésicos locales

e Convulsiones
e Paro cardiaco
8. Recuperacion de la sedacion
Luego de la culminacién de la
fibrobroncoscopia el personal a su cargo lo
vigilara estrechamente hasta que usted esté
totalmente despierto. Se le mantendra en el
area de recuperacién hasta que usted pueda
irse a casa.
9. Cosas que usted debe evitar luego
de la fibrobroncoscopia.
La sedacion afectara su juicio por
aproximadamente 24 horas. Por su propia
seguridad:
¢ No maneje ningun tipo de carro, moto
u otro tipo de vehiculo.
¢ No opere maquinas incluidos
instrumentos de cocina.
¢ No tome decisiones importantes o
firme documentos legales
¢ No consuma alcohol, tome otras
substancias que alteren la mente o
fume. Estas pueden reaccionar con
las drogas anestésicas.
¢ Pida a un adulto que se mantenga con
usted la primera noche luego del
procedimiento.
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RECOLECCION DE DATOS

Hospital Universitario de Caracas
Servicio de Anestesiologia

Nombre del Paciente Historia #
Edad Sexo FO M O Peso kg
Diagnéstico
Procedimiento
Realizado por: nivel de entrenamiento
Dr. (a)

Servicio Atendido: Neumonologia
Antecedentes (sefialar positivos)

Asma O Alergias O Convulsiones [ Alteraciones de conducta 0 Cardiopatias [ Dafio renal 00 Dafo
Hepatico O

Ayuno horas antes. Sélidos Liquidos claros

Medicacion previa

Medicamentos

Benzodiacepinas via mg

Hidrato de cloral via mg
Barbituricos via mg

Opioides via mg

Propofol (bolos) mg Infusién mg/kgh
Disociativos

Otros
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Tiempo SO2 C

PA Ramsay pCO, Dosis

Tiempo O

Tiempo 1

Tiempo 2

Tiempo 3

Dosis max de
remi

Tiempo para
Ramsay 3

Nivel de sedacidn previsto

Sedacidon minima O
Sedacién moderada O
Sedacion profunda O
Anestesia general O

Experiencia con la fibrobroncoscopia

Excelente O
Bueno O
Regular 0
Mala O

Tos SiCONo O
Efectos colaterales indeseables
Respiratorias

Nivel de sedacion obtenido

Sedacidn minima O
Sedacién moderada O
Sedacion profunda O
Anestesia general O

¢éSe volveria a realizar una Fibrobroncoscopia?

Si O
No |
No se a

Obstruccién de la via aérea O Desaturacion 0O Apnea O

Cardiacas

Hipotensién O Hipertensién O Taquicardia O Bradicardia O Otras arritmias O

Otras complicaciones

Nauseas y vomitos COReaccidn paraddjica O Sedacidn residual O Reaccion alérgica O Otros O

(describa)

Observaciones
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