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OPINION DEL ASESOR

Considero el estudio de la doctora Cruz Gonzilez muy importante que nos lleva al
esfuerzo de protocolarizar nuevos esquemas de sedacion para procedimientos
colonoscopicos y con menos riesgos y/o complicaciones, permitiendo mayor confort,
seguridad y aceptacion del paciente de los procedimientos brindados que tienen que

ver con la sedacion.

El trabajo en si es bastante complicado y es algo nuevo para los residentes de
anestesia, que han tenido poca formacién en ensayos clinicos controlados. Sin
embargo el objetivo general del estudio la ha obligado a hacer grandes esfuerzos
conceptuales y metodologicos y gracias al apoyo del Departamento de Salud Publica

se logré cumplir en lo general los objetivos del estudio.

Como todo proceso de aprendizaje parte de las limitaciones particulares tanto por el
tiempo, como por los enfoques novedosos, sin embargo ha sido bien valorado por la

Comision de Bio Etica y nos tranquiliza.

Esperamos poder ir mejorando con los nuevos residentes esta herramienta de la
mvestigacion que nos permita posicionar al Departamento de Anestesiologia como
un departamento que genera evidencias con las mas altas herramientas de la

metodologia y la estadistica en estudios analiticos y sobre todo en ensayos clinicos.

Sea pues, esta una oportunidad para ir avanzando en estos esfuerzos de 1r
construyendo nuestras propias investigaciones que generen evidencias para el
desarrollo de la anestesiologia clinica y un reconocimiento a la doctora Cruz

Gonzilez por su esfuerzo.

Dr. Juan Ramén Almendarez
Asesor
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Uso de Midazolan al agregarlo a un esquema de Propofol -Fentanil en colonoscopia ambulatorias en el Hospital
Escuela “Dr. Oscar Danilo Rosales Arguello”, del 1 de enero al 31 diciembre 2013.

INTRODUCCION

La colonoscopia sigue siendo la prueba mas importante para el diagnéstico del cancer
de colon y otras enfermedades como la colitis ulcerosa y la enfermedad de Crohn, para
el paciente la prueba es muy dolorosa si se hiperinsufla y si se tiene inflamacién en
éste. Para el endoscopista, un paciente bajo sedacién le hace mucho mas facil realizar
el procedimiento completo y poder llegar hasta el ciego e incluso hasta el ileon terminal,
por lo que muchos pacientes prefieren el uso de sedacion y analgesia durante la

colonoscopia.t??

El dolor es una experiencia sensorial y emocional desagradable que proporciona

informacién sobre estimulos nocivos.® %

El dolor y la ansiedad deben ser abolidos, no s6lo por razones éticas y humanitarias
sino también para evitar la respuesta fisiopatolégica, compleja secuencia de reacciones
humorales, hormonales y metabdlicas mediadas por via adrenérgica que inicialmente
cumplen una funcion que preserva las funciones basicas, pero que muy a corto plazo

es (til y perjudicial. ** 23

Cada dia es mas frecuente el uso de la sedacion ante la evidencia de ansiedad y
panico al procedimiento. Ademas de la ansiolisis, la amnesia es deseable para evitar el
miedo a una evaluacién o terapéutica posterior. Cuando se requiere analgesia se debe
considerar la accién central de los medicamentos opioide y su sinergismo con los

sedantes. 12

Tradicionalmente la sedacion durante la colonoscopia se ha proveido con la
combinacion de un narcético y una benzodiacepina. En afos recientes el propofol (2,6-
isopropylphenol) ha aumentado su uso como un metodo alternativo da sedacion en sala
de endoscopia. El propofol fue inicialmente introducido en 1989 y desde entonces ha
sido ampliamente usado en unidades de cuidados intensivos y en departamentos de
emergencia proveyendo sedacion. Aunque, el propofol estd asociado con un inicio de
accion mas rapido y seguro, su uso para la sedaciéon durante la endoscopia por
personal no anestesiélogo en muchas partes del mundo, particularmente en Norte

Ameérica se ha limitado por la preocupacion de potenciales efectos adversos, por lo que
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Escuela “Dr. Oscar Danilo Rosales Arguello”, del 1 de enero al 31 diciembre 2013.

el advenimiento de este farmaco, cada vez mas se esta involucrando la participacion
del anestesiélogo en este tipo procedimiento.*™

Una reciente revision sistémica resumio los beneficios potenciales del uso de propofol
para la sedacion durante la colonoscopia y esofagogastroduodenoscopia. Sin embargo
esta revision fue limitada para publicar en Medline y Embase, razon por la cual se
excluyeron estudios negativos, debido a sesgos de publicitacién.®

]
Dra. Kenya Maria Cruz Gonzdlez
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Uso de Midazolan al agregarlo a un esquema de Propofol -Fentanil en colonoscopia ambulatorias en el Hospital
Escuela “Dr. Oscar Danilo Rosales Arguello”, del 1 de enero al 31 diciembre 2013.

ANTECEDENTES

Ulmer et al. (2003), en el &rea de Division of Gastroenterology and Hepatology,
Deparmento of Medicine, Indiana University Hospital, Indianapolis, Indiana, realizaron
un estudio prospectivo aleatorizado ciego de 100 pacientes que se presentaron a
colposcopia ambulatoria. Ellos compararon el propofol administrado por enfermera con
midazolan mas fentanil y demostraron que el propofol tiene varias ventajas (tiempo
promedio de sedacion mas rapido, la profundidad de la sedacion fue mayor, la
recuperacion y alta fue mas rapida) comparado al régimen con midazolan mas fentanil,
pero no logro la satisfaccion de los pacientes (usando la escala visual analoga, 9,3 vs
9,4, P> 0.05). Después de la recuperacion, el grupo con propofol tuvo mejor puntaje
sobre reflexion del aprendizaje, memoria y velocidad mental. En este grupo ocurrieron
s6lo 6 complicaciones menores, 4 episodios de hipotension, una bradicardia, y un rash.
Por otro lado, el otro grupo ocurrieron 5 complicaciones: un episodio de saturacion de

oxigeno que requirié ventilacién con méascara y 4 episodios de hipotensién.®

Kulling D, et al (2001) en Zurich, Swtzerland estudiaron a 150 pacientes sometidos a
colonoscopia ambulatoria y se asignaron a 3 regimenes terapéuticos que fueron bolos
propofol con alfentanilo, infusion de propofol y alfentanilo y meperidina con midazolan.
Evaluaron la eficacia de la sedacién y analgesia, y encontraron que el propofol y al
fentanil puede proveer un menor margen de seguridad que la administracion
convencional de midazolan y meperidina, y resulta en un nivel mayor de satisfaccion de

los pacientes y una recuperaciéon mas corta. °

Rudner et al. (2003) en Sosnowiec,Poland realizaron un ensayo aleatorizado en 100
pacientes adultos que recibieron analgesia/sedacion consiente (infusién de remifentanil
y propofol) o anestesia intravenosa total. Ellos demostraron que la administracion
combinada de remifentanil y propofol para la colonoscopia provee suficiente analgesia,
estabilidad hemodinamica satisfactoria, menor depresion respiratoria, y rapida
recuperacion. Permite ademas ser datos de alta en aproximadamente 15 minutos

después del procedimiento. ’
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Paspatis et al. (2002) en Department of Gastroenterology and Anestesiology, Benizelion
General Hospital Heraclion-Crete ,and School of Educacion University of Crete , Greece
demostraron que el sinergismo de la sedacion con una dosis de midazolan combinado
con propofol fue superior a una combinacion estandar de midazolan y el opioide pethine

para colonoscopia asi como el confort del paciente y el tiempo de recuperacién(=120).2

Murillo, Daniel (2010) en su trabajo de tesis: Sedoanalgesia en procedimientos
colonoscopicos ambulatorios en el Hospital Metropolitano Vivian Pellas, Managua,
Nicaragua, compar6 dos esquemas de farmacos propofol + fentanil (grupo A) y propofol
+fentanil +midazolan (grupo B) ambos esquemas fueron eficaces pero en los pacientes
del grupo B se observaron la mayoria de reacciones adversas predominando la

bradicardia, hipotensién, depresion respiratoria y desaturacién de oxigeno.®

Serrato, Fatima (2003) en su trabajo de tesis: Sedacién consiente en procedimientos
colonoscoépicos ambulatorios en el HEODRA, Ledn, Nicaragua en donde comparo el
efecto de codeina el cual no fue el esperado en relacién a la sedacién con fentanil +

diacepan en donde la sedacién fue apropiada para este tipo de procedimiento.*

e
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JUSTIFICACION

En los dltimos afios, con desarrollo tecnolégico y advenimiento de técnicas
minimamente invasivas, en nuestro hospital se han estado realizando procedimientos
endoscoépicos altos y bajos que son muy molestos para el paciente debido a que la
técnica requiere de la insuflacién con gases, lo que distiende las paredes de la viscera
en estudio y provoca mucha incomodidad y rechazo a la realizacion del procedimiento,

es por estas razones que se debe llevar a cabo bajo sedacion.

Con el presente estudio, se pretende evaluar la combinacién de farmacos que podrian

brindar una buena sedacion y adecuada analgesia, para el éxito del procedimiento.

Formular protocolos de sedacion para su utilizacion de acuerdo a la disponibilidad de

recursos en nuestro hospital.

Favorecer con un conocimiento mas completo, tanto para el equipo de trabajo de la
sala de endoscopia, que se cuenta con un anestesiologo, un médico residente y un
técnico en anestesia, como de material para evitar complicaciones dando a los
pacientes la ventaja de una sedacion eficaz y adecuada durante este procedimiento, el
paciente se beneficiara obteniendo una recuperacibn mas rapida posteriormente y
mejorar las condiciones para el trabajo del cirujano, para el hospital disminuir los costos
de hospitalizacion dias camas, todas estas razones nos llevaron a la realizacion de este

estudio.
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PLATEAMIENTO DEL PROBLEMA

Existe mucha informacion que mencionan los beneficios de agregar midazolan a
Propofol-Fentanil para la sedacion y ya se estan aplicando en protocolos en algunos
hospitales, sin embargo consideramos necesario realizar mediciones méas especificas
que permitan fundamentar estadisticamente las observaciones hechas por varios

autores.
En este sentido, la pregunta que orienta el desarrollo de nuestro estudio sera:

¢, Cudles son las ventajas de agregar Midazolan a Propofol-Fentanil utilizados para la
sedacion en pacientes que se les realizara colonoscopia ambulatoria en el Hospital
Escuela Oscar Danilo Rosales Arguello, del 1 de enero al 31 de diciembre 20137

e
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OBJETIVOS
Objetivo general:

Valorar el uso de Midazolan al agregarlo a una mezcla de Propofol- Fentanil, para
sedacion en pacientes sometidos a colonoscopia ambulatoria en el Hospital Escuela
Dr. Oscar Danilo Rosales Arguello del 1de enero a 31 de diciembre 2013

Objetivos Especificos:

1. Describir las caracteristicas generales y clinicas de los pacientes; asignados a
cada grupo terapéutico.

2. Determinar las ventajas del uso de Midazolan al agregarlo a un esquema de

Propofol-Fentanil.

3. Describir el nivel de sedacién alcanzado en los pacientes a través de la escala de
sedacion de la ASA.

4. Identificar las reacciones adversas que se presentaron durante el procedimiento,
en ambos grupos.
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HIPOTESIS

Hipotesis alternativa:

Agregar una dosis de Midazolan a una mezcla de Propofol-Fentanil mejora el estado de
sedacion de pacientes sometidos a colonoscopias ambulatorias en relacién a pacientes

gue no se les agregue midazolan.

Hipotesis nula:

Agregar una dosis de Midazolan a una mezcla de Propofol-Fentanil no mejora en nada
el estado de sedacion de pacientes sometidos a colonoscopias ambulatorias en relaciéon

a pacientes que se les agregue midazolan.

C e
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MARCO TEORICO

La comodidad durante la colonoscopia es una condicion importante si se quiere que el
paciente acepte procedimientos repetidos. Por lo tanto, se necesita de una buena
sedacion que pudiera combinar la analgesia con amnesia. La comodidad de la
colonoscopia puede apreciarse después del procedimiento con una escala de dolor
(Escala Visual Andloga, EVA) permitiendo el ulterior ajuste de la estrategia de sedacion
para asegurar el incremento en la comodidad durante la colonoscopia.*

Varias drogas son usadas para la sedacion durante la colonoscopia:

% Midazolan: una benzodiacepina de accién corta con efecto hipnético-sedativo,
que también induce amnesia. Dosis de sedacién IV 0.01mg/kg.**

% Propofol: una droga hipnética cuya farmacocinética es muy apropiada para
producir amnesia de duracion corta, con un inicio rapido Yy accion muy corta.
Dosis de sedacién 25-75ug/kg iv.*

+ Fentanil: un opioide con intenso efecto analgésico y con acciéon de corta

duracién. Dosis de analgesia 0.5-1.5ug/kg.™

Otras drogas son usadas para antagonizar los efectos de las drogas anteriormente

sefaladas, s6lo cuando sea necesario:

% Flumazenil: un antagonista puro de benzodiacepinas que induce reversion
rapida de la sedacion o de los efectos de una sobredosis potencial.
+ Naloxone: un antagonista de drogas opioide.

Al combinar estas drogas durante la colonoscopia, se logra la sedacion, permitiendo al
gastroenterdlogo realizar mas facilmente el procedimiento, con un malestar minimo o

nulo para el paciente.*
Actualmente en el mundo hay 3 tipos de técnicas anestésicas usadas en colonoscopia:

1. Anestesia general realizada por un anestesiélogo (en Francia).
2. Sedoanalgesia realizada por un anestesiélogo o por un gastroenterdlogo (no el

que realiza la colonoscopia) en los Estados Unidos, Italia, Alemania, etc.
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3. Sedo analgesia realizada por una enfermera entrenada (en algunos centrosen

los Estados Unidos).

Anestesia general durante la colonoscopia es una situacion particular en Francia,
donde 90% de las colonoscopia son realizadas bajo anestesia general, supervisada por
un anestesiélogo. La técnica de la anestesia general es complicada, tiene un alto riesgo
de efectos adversos y es mas cara. Pero esta practica en Francia es una tradicion.
Ponchon (citada en Sporea | et al Sedation during colonoscopy) recomienda que la
estrategia deberia cambiarse a Sedoanalgesia, principalmente por sobre demanda de

las colonoscopias a los recursos de anestesiologia.4

Sedoanalgesia: durante la colonoscopia es el tipo de sedacion mas frecuentemente
usada en el mundo. Se puede combinar midazolan con propofol y/o fentanil o pethidina.
Esto se puede realizar bajo la supervision de un anestesidlogo o por un
gastroenterdlogo, no necesariamente el que realiza la colonoscopia, ya que el podria
intervenir en caso necesario .Para realizar la Sedoanalgesia, el departamento de
endoscopia debe ser abastecido con antidotos para las drogas usadas para la
sedacion (Flumazenil, naloxona) y con un dispositivo para monitorizar la saturacion de
oxigeno. También, oxigeno debe estar disponible si es necesario y un equipo de

intubacioén y personal entrenado para usarlo.*

La Sedoanalgesia intravenosa es usada en 94.6% de las colonoscopia realizada en
Gran Bretafia. De acuerdo a la Sociedad Americana de Anestesiologia antes de la
colonoscopia a cada paciente se incluye en una clase de riesgo. Con respecto a las
drogas usadas en la sedacion, la combinaciéon ms frecuentemente usada fue midazolan
y pethidina (57.8% de las colonoscopias).La dosis promedio usada en midazolan y
pethidina fue de 5mg y 50mg, respectivamente.*

En un estudio multicéntrico en los Estados Unidos (Colton), de 17,868 colonoscopia
realizadas por 69 endoscopista, la sedacion (Sedoanalgesia) fue administrada en 91%

de los casos. Los endoscopista apreciaron que la mayoria de procedimientos fueron
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buenos y muy bien tolerados. Solamente 9 % de los casos sedados reclamaron que la

colonoscopia no fue bien tolerada.4

En ltalia, Radaelli (citada en Sporea I, et al Sedation during colonoscopy) realizo un
estudio en 500 colonoscopias realizadas en clinicas ambulatorias. EI compar6 los
efectos de la sedacion con midazolan en bolos mas meperidina. Las dosis usadas

fueron: Midazolan 5mg, en bolos meperidina, 50mg.

En el grupo donde solamente se uso midazolan el dolor moderado o severo aparecio en
28% de los casos, comparado con solamente 9% de los casos en que se combino
ambos farmacos. Cuando se les pregunto si ellos aceptarian otra colonoscopia 14% de
los pacientes de la monoterapia se rehusd, comparado a 5% de los pacientes en que se
combino ambos medicamentos (p < 0.05). No hubo diferencias significativas entre los
dos grupos con respecto al periodo de recuperacién después de la sedacion la

incidencia de saturacién de oxigeno y la necesidad de oxigeno suplementario.*

En los estados Unidos la sedacion con Propofol es realizada algunas veces por
enfermera registrada (ER), una situacion especifica en este pais. La pregunta es:
¢porque la sedaciéon debe ser realizado por una ER y no por un anestesiélogo o por una
enfermera del departamento de anestesiologia? Vargo et al. (Citada en Sporea I, et al
Sedation during colonoscopy) Demostraron que la sedacion con propofol realizada por
un anestesiélogo o por una enfermera del departamento de anestesiologia es costo

ineficiente comparado al realizado por una ER.*

En la primera situacion el costo de la investigacion se duplica porque la colonoscopia
debe ser reembolsada dos veces, uno para la maniobra endoscépica y otra para la

sedacion.*
Monitorizacion de la sedacién profunda

Un inadecuado control de la sedacion, por defecto, puede asociarse con agitacion,
desadaptacion de la ventilacion mecanica y un riesgo potencial de autorretirada del tubo

endoscopico, de sondas catéteres etc...No se debe confundir el concepto de sedacion
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profunda con el de sobre sedacidon ya que esto pude tener consecuencias graves para

el paciente,'? 1314

Monitorizacion de la sedacion superficial.
Escala de sedacion

Existen mas de 30 escalas descritas. En todas ellas se incluye la valoracion del nivel de
conciencia ante estimulos externos. Las escalas de Ramsay y RASS (Richmond
Agitation-sedation Scale) son las méas difundidas vy utilizadas en los estudios de

Sedoanalgesia en pacientes criticos.*> 13 14. 1516

La escala RASS se desarrollo especificamente para las UCI y la Ramsay fue,
posteriormente a su creacion, validada para estas unidades. La escala RASS
actualmente, es la recomendada por el grupo de trabajo de sedacién de la Sociedad
Espafiola de Medicina Intensiva ,Critica y Unidades Coronarias (SEMICYUC) por su

relacién con las escalas de evaluacién del delirio en los pacientes criticos. 234

Monitorizacion de la sedacion profunda

Las escalas de sedaciéon son los instrumentos mas Utiles para la monitorizacién de la
sedacion superficial pero no se pueden aplicar a pacientes en tratamiento con
bloqueantes neuromusculares (BNM) ni son validas para la monitorizacion de la
sedacion profunda. En la actualidad hay varios dispositivos de monitorizacion de la
sedacion profunda basados en sistemas de interpretacion electroencefalografica (BIS,
Entropia, SEDIlineo PSA, Narcotrend, Cerebral State Monitor (CSM), Snap monitor)

potenciales evocados o ambos(A- Line AEP Monitor/2).1% 1314

Escala de sedacion de Ramsay

Paciente ansioso y agitado.

Paciente colaborador, orientado y tranquilo.

Paciente dormido, que obedece 6rdenes

Paciente dormido, responde a estimulos auditivos intensos.

Paciente dormido, con respuesta minima a estimulos.

OO WIN|PF

Paciente dormido, sin respuesta a estimulos.

Adaptada de Ramsay, et al 15.
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Escala RASS de sedacion — agitacion (de Richmond)

+4 Combativo. Ansioso ,violento

+3 Muy agitado. Intenta retirarse los catéteres, el tubo endotraqueal,etc.

+2 Muy agitado. Intenta retirarse los catéteres, el tubo endotraqueal,etc

+1 Ansioso .Inquieto, pero sin conducta violenta ni movimientos excesivos.

0 Alerta y tranquilo.

-1 Adormilado .Despierta a la voz mantiene los ojos abiertos mas de 10 seg.

-2 Sedacion ligera .despierta a la voz no mantiene los ojos abiertos mas de 10 s.
-3 Sedacion moderada. Se mueve y abre los ojos a la llamada, no dirige la mirada.
-4 Sedacion profunda. No responde a la voz, abre los 0jos a la estimulacion fisica.
-5 Sedacion muy profunda .No responde a la voz.

Adaptada de Sessler CN, et al16

(RASS: Richmond agitation-sedation Scale.)

Nivel de la sedacién (Escala ASA — American Society of Anesthesiology):
Minimo: Paciente responde apropiadamente a indicaciones:

e Verbales en volumen normal usando respuestas

e Verbales o fisicas sin vacilacion o demora.

Moderado: Paciente responde adecuadamente a estimulos verbal o tactil leve. La

respuesta del paciente podria ser verbal o fisica.

Ej. Abrir los ojos, girar la cabeza en direccién a la voz, movimientos de brazos o

piernas o cambio de posicion de acuerdo a lo solicitado.
Profundo: El paciente falla en responder a estimulos ya sea verbales o tactiles leves.’

La finalidad de hacer uso de sedacion y analgesia es la disminucién de la ansiedad,
disconfort y dolor, asi como también la de proporcionar algin grado de efecto

amnésico.*?
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Para valorar el estado de recuperacion de la sedacion en pacientes ambulatorios se

logra usando la Escala de Aldrette modificada:

Estadios de la recuperacion
Movimiento
Voluntario de al menos una extremidad superior y una extremidad inferior 2

Voluntario de al menos una extremidad superior y ninguna inferior

Sin movimiento voluntario 0
Circulacion
Presion arterial £ 20% de los niveles preanestésicos 2

Presion arterial £ 20-50% de los niveles preanestésicos

Presion arterial + 50% de los niveles preanestésicos 0
Respiracion
Capaz de respirar profundo y toser 2

Respiracion limitada, disnea

Apnea 0
Nivel de conciencia

Despierto 2
Responde al llamado

No responde 0
Saturacién de oxigeno

> 90% con aire ambiente 2
Necesita O2 suplementario para mantener > 90%

< 90% con O2 suplementario 0

Una puntuacion 2 9 indica que el paciente se encuentra en condiciones de abandonar la

unidad de cuidados posanestésicos.*

Distintas personas pueden requerir diferentes niveles de sedacién para un mismo
procedimiento, como también puede necesitar niveles variables de sedacion durante la

exploracién.*
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La eleccion de la técnica adecuada de sedacion y del esquema medicamentoso 6ptimo
para ésta, conforma una interrogante que debe adecuarse a la situacién de cada

paciente, asi como también a la monitorizacion requerida para ésta.

Existiendo por otra parte pacientes en los cuales la sedacion puede ser

contraproducente y mejor evitada.*

Revisaremos las distintas opciones y técnicas disponibles para el desarrollo de

exploraciones endoscépicas.*’
Uso de sedaciéon consiente moderada

Segun la American Society of Anesthesiologist (ASA),la sedacion moderada o consiente
corresponde a un nivel minimo de depresion en el estado de conciencia, con percepcion
disminuida del ambiente y el dolor, conservando respuesta a la estimulacion fisica y
verbal, adecuada ventilacion espontanea, reflejos de deglucién y estabilidad
hemodindmica. Se han utilizado multiples farmacos para este fin, muchos de los cuales
se han abandonado o se encuentran en revision, siendo en la actualidad de uso mas
frecuente las benzodiacepina, administradas Unicas o combinadas con opiaceos

(sedaci6n sola o combinada con analgesia).'* "8

Midazolan

Descripcién

El midazolan es una benzodiacepina que se utiliza normalmente por via intravenosa
para la sedacion. EI nombre quimico es la 8 — cloro — 6(2 — fluorofenil)-1 metil -4H -
imido [1,5-a][1,4]hidrocloridrato benzodiacepina, la formula en la ampolla con un pH de
3 tiene el anillo de la benzodiacepina abierto y la molécula es soluble en agua .Al

alcanzar en la sangre un pH de 7.4 el anillo se cierra y es entonces liposoluble.'**"18
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Mecanismo de accion

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

excitacion.'? 1718

Farmacodinamia, Farmacocinética y Metabolismo
Farmacodinamia

El midazolan es una droga con una accion depresora sobre el SNC con propiedades

sedantes, ansioliticas amnésicas y anticonvulsivante.*

Sistema Nervioso Central — El midazolan 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/CMR02 normal. También

aumenta el umbral de excitacién para las convulsiones. 21718

Sistema pulmonar — El midazolan produce depresion del centro respiratorio relacionada,
utilizando dosis de induccién y deprime la respuesta al diéxido de carbono,

especialmente en pacientes con enfermedad obstructiva cronica.

Sistema Cardiovascular —Los efectos hemodinamicas del midazolan incluyen un
moderado descenso de la presion arterial media (15 al 20 % con grandes dosis),gasto

cardiaco y volumen sistélico."**"*°

Farmacocinética y Metabolismo

Después de la administracion intravenosa, la sedacion aparece en 3-5 minutos (la
iniciacibn es menor de 3 minutos con dosis altas o con la coadministracion de
narcotico). La recuperacion total es en menos de 2 horas .Después de la administracion
intramuscular, la iniciacion se produce en aproximadamente 15 minutos con un efecto

pico en 30-60 minutos. La biodisponibilidad es aproximadamente del 90% después de
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la administracion intramuscular. La vida media de eliminacién es de 1-12 horas y el
volumen de distribucion grande. El midazolan es rapidamente metabolizado en el

higado a 1hidroxiacetil midazolan y excretado por la orina.** 1"®

Indicaciones y uso

El midazolan es efectivo para la sedacion preoperatoria, sedacion consciente y amnesia
(anterégrada) en procedimientos diagnosticos, induccion de la anestesia general y

sedacion en UCI.
Contraindicaciones, reacciones adversas interacciones de drogas

Las contraindicaciones para el uso del incluyen hipersensibilidad y glaucoma de angulo

agudo.

El midazolan nunca deberia utilizarse sin tener disponible un equipo de monitorizacion,
oxigeno y equipo de resucitacion por la potencial depresién respiratoria, apnea, parada

respiratoria y parada cardiaca.'> "

El midazolan debe ser utilizado con cuidado y a dosis bajas cuando se asocia fallo
cardiaco agudo congestivo y/o fallo real, enfermedad pulmonar crénica obstructiva y en
pacientes ancianos debilitados. Asimismo es necesario bajar las dosis cuando se
administra con otros depresores del SNC como narcoticos barbitlricos, anticolinergicos

y alcohol #1718

La sobredosis de benzodiacepina se manifiesta por excesiva somnolencia, confusion
coma, hipotension y depresion respiratoria que puede ser tratada con Flumazenil. El
Flumazenil es un antagonista competitivo de los receptores de las benzodiacepina de
accion corta administrado a dosis de 2mg IV en 15 seg cada 60 segundos hasta

conseguir el nivel deseado de consciencia.'> *"*®

Dosis y vias de administracién

El midazolan es administrado por via intramuscular, intravenosa, oral o intranasal. Es de
3 a 4 veces mas potente que el diacepan y la forma de administracion es de 0.01 a

0.15mg/kg IV cada 2 minutos para sedacion diferente a la dosis de induccion de 0.1 a
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0.4mg/kg IV. La dosis recomendada intramuscular para la sedacion preoperatoria es de
0.07 a0.08mg/kg IM 1 hora antes de la cirugia. El midazolan por via oral puede usarse
nifios pero debe enmascararse el sabor amargo. La dosis oral es de 0.5 a 0.75
mg/kg.El midazolan intranasal puede utilizarse en nifios pequefios incapaces de tomar
estos agentes por via oral. El pH de la formula le hace desagradable, la dosis intranasal
es de 0.2 a 0.3 mg/kg.*? 17 1819

Fentanil
Descripcion

El fentanil es un opioide sintético agonista relacionado con las fenilpiperidinas con el
nombre quimico de N-(1- fenetil-4-piperidil) propionanilide citrato. (1:1) y una formula
quimica de C22H28N20 CH6807 y un peso molecular de 528.60.EI citrato de fentanil es

un potente narcético analgésico de 75-125 veces més potente que la morfina.*> "2

Mecanismo de accién

El preciso mecanismo de accion del fentanil y otros opioides no es conocido, aunque se
relaciona con la existencia de receptores opioides estero especificos presinaptico y
postsinapticos en el SNC y otro tejidos .Los opioides imitan la accion de las endorfinas
por unién a los receptores opioides resultando en la inhibicion de la actividad de la
adenilciclasa. Esto se manifiesta por una hiperpolarizacion de la neurona resultando en
la supresion de la descarga espontanea y las respuestas evocadas. Los opioides
también pueden interferir con el transporte de los iones calcio y actuar en la membrana

presinaptica interfiriendo con la liberacién de los neurotransmisores.** "8

Farmacodinamia

Los primeros efectos manifestados por el fentanil son en el SNC y 6rganos que contiene
musculo liso. El fentanil produce analgesia, euforia, sedacion disminuye la capacidad de
concentracion, nauseas, sensacion de calor en el cuerpo pesadez de las extremidades,

y sequedad de boca. 1% 17:18.
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El fentanil produce depresion ventilatoria dosis dependiente principalmente por un
efecto directo depresor sobre el centro de la ventilacion en el SNC.Esto se caracteriza
por una disminucion de la respuesta al diéxido de carbono manifestdndose en un
aumento en la PaCO2 de reposo y desplazamiento de la curva de respuesta del CO2 a
la derecha .El fentanil en ausencia de hipoventilacion disminuye el flujo sanguineo
cerebral y la presion intracraneal..Puede causar rigidez del musculo esquelético,
especialmente en los musculos toracicos y abdominales, en grandes dosis via

parenteral y administrada rapidamente.*> 1" 18.20.

El fentanil puede causar espasmo del tracto biliar y aumentar las presiones del
conducto biliar comuan, esto puede asociarse con angustia epigastrica o colico biliar .El
estreflimiento puede acompafar a la terapia con fentanil y es secundario a la reduccién
de las contracciones peristalticas propulsivas de los intestinos y aumento del tono del
esfinter pilérico, valvula, ileocecal, y esfinter anal. El fentanil pude causar nauseas y
vomitos por estimulacion directa de la zona gatillo de los quimioreceptores en el suelo
del cuarto ventriculo y por aumento de las secreciones gastrointestinales y

enlentecimiento del transito intestinal.*? " 1820

El fentanil no provoca liberacion de histamina incluso con grandes dosis. Por lo tanto, la
hipotensién secundaria por dilatacién de los vasos de capacitancia es improbable .El
fentanil administrado a neonatos muestra marcada depresion del control de la
frecuencia cardiaca por los receptores del seno carotideo. La bradicardia es mas
pronunciada con el fentanil comparada con la morfina y puede conducir a disminuir la
presion sanguinea y el gasto cardiaco. Los opioides pueden producir actividad
mioclénica debido a la depresion de las neuronas inhibitorias que podria parecer

actividad convulsiva en ausencia de cambios en el EEC.** 172!

Farmacocinética y Metabolismo

En comparacion con la morfina, el fentanil tiene una gran potencia, mas rapida
iniciacién de accion (menos de 30 seg), y una mas corta duracién de accién. El fentanil
tiene una mayor solubilidad en los lipidos comparado con la morfina siendo mas facil el

paso a traves de la barrera hematoencefalica resultando en una mayor potencia y una
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mas rapida iniciacion de accion .La redistribucion por los tejidos produce una mas corta

duracion de accion.*> 7®

El fentanil se metaboliza por dealquilacion, hidroxilacion e hidrolisis amida a metabolitos
inactivos que se excretan por la bilis y la orina. La vida media de eliminacion del fentanil

es de 185 a 219 minutos, reflejo del gran volumen de distribucion.
Indicaciones y uso

El fentanil se usa para la sedacién por su corta duracion de accion en el periodo
perioperatorio y premedicacion, induccién y mantenimiento, y para el control del dolor
pos operatorio. El fentanil es también usado como suplemento analgésico en la
anestesia general o regional. El fentanil puede ser también usado agente anestésico
con oxigeno en pacientes seleccionados de alto riesgo. Puede usarse intratecal o

epidural para el control del dolor postoperatorio.

Puede aparecer depresion neonatal debido a que la placenta no es una verdadera
barrera al paso de los opioides. El uso de materno crénico de un opioide puede producir
adicion intrauterina. El fentanil debe ser utilizado con precaucion en pacientes con
traumatismos cerebrales o patologia intracraneal ya que aumenta la presion

intracraneal .El fentanil puede perjudicar el curso clinico de estos pacientes.** "1

Contraindicaciones
El fentanil esta contraindicado en pacientes con intolerancia conocida a esta droga.
Reacciones adversa

Las reacciones cardiovasculares adversas incluyen hipotension, hipertension vy
bradicardia. Las reacciones pulmonares incluyen depresion respiratoria y apnea. Las
reacciones del SNC incluyen vision borrosa, vértigo, convulsiones y miosis. Las
reacciones gastrointestinales incluyen espasmo del tracto biliar, estrefiimiento nauseas
y vomitos, retraso del vaciado gastrico. Las reacciones musculo esquelético incluyen

rigidez muscular.
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Interaccion con drogas

La depresion ventilatoria puede ser aumentada por anfetaminas, fenotiacinas,
antidepresivos triciclicos e inhibidores de la monoaminooxidasa.Las drogas
simpaticomiméticas pueden aumentar la analgesia de los opioides. Los efectos sobre el

SNC y depresion ventilatoria pueden ser potenciados por los sedantes, narcoticos,

anestésicos volatiles y oxido nitroso.*?*" 8

Dosis y administracion

Dosis de sedacion de 25 a 50 mcg de 1 a 2 min.
Dosis de carga de 1 a 3 mcg/kg.

PROPOFOL

Descripcion

Es el ultimo agente hipnético intravenoso con propiedades farmacocinéticas muy

rapidas, que se usa para procedimientos de corta y larga duracion.

El propofol fue introducido para uso clinico en 1977.Es el (2,6 di-isopropilfenol)
IC35868.Con un PM de 178.

Su solvente es una emulsion lipidica a base de aceite de soja de fosfatidos de huevo y
glicerol .Es isoténico con un pH neutro. Debe guardarse entre 2 y 25°C.No contiene

antimicrobianos.
Farmacocinética

El mecanismo de accion de sus efectos hipnéticos es desconocido. El propofol sigue la
correlacion entre potencia anestésica y liposolubilidad. Algunas evidencias sugieren que

el propofol puede aumentar la depresion del SNC mediada por el GABA.

La farmacocinética obedece a un modelo tricompartimental.Se liga fuertemente a las

proteinas humanas (97% 98%), albumina y eritrocitos.
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El metabolismo es por gluco y sulfoconjugacion hepatica eliminandose los productos de

degradacion en un 88% por el rifion.

Tiene un aclaramiento metabdlico muy elevado (25-35 ml/kg/min)que es mayor que el
debito sanguineo hepatico, por lo que no existen otros lugares de biotransformacion.

Existe un retraso en obtener el equilibrio entre las concentraciones plasméticas y
cerebrales llamado histéresis. Después de un bolus el pico cerebral aparece entre el
segundo y tercer minuto. En perfusién continua la farmacocinética es lineal y el plateau
de concentracién medido es proporcional al débito. Por los fenébmenos de histéresis el
equilibrio entre las concentraciones plasmaticas y cerebrales en la perfusion por TCI

(Target Controlled Infusion) tarda de 10 a 15 minutos

La semi-vida contextual del propofol es el retraso en obtener una disminucion de la
concentracion del 50% después de parar la infusion. Si la duracién es corta la semi-vida
contextual es de 5-10 min. Al aumentar el tiempo de infusién la semi-vida contextual

aumenta.t? 1718

Factores que influyen en la farmacocinética son:

e Sexo: Despertar mas rapido en el hombre por tener el aclaramiento aumentado
y menor volumen de distribucion.

e Edad: Por disminucion de la proteinemia, volumen del compartimento central,
aclaramiento y menor gasto cardiaco.

e Obesidad: El volumen de distribucion y la semivida de eliminacion permanecen
sin cambios .Las dosis de induccion son similares a los pacientes normales
pero las dosis de mantenimiento deben ser aumentadas.

e Insuficiencia renal y hepética .En el cirrético e insuficiente renal hay pocas
diferencias en las dosis .En el alcohdlico las dosis de induccion hay que
aumentarlas (2.7 mg/kg).

e Interacciones con otros agentes anestésicos. El alfentanilo no altera la cinética
del propofol pero disminuye el aclaramiento del morfico. Con el midazolan no

parece existir interaccién.*?!"1®
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Farmacodinamia

El propofol produce una rapida anestesia sin analgesia. Produce una amnesia marcada
pero menor que las benzodiacepinas para la misma sedacion .Existe riesgo de

memorizacion durante la sedacién.* ¢

En el SNC disminuye las resistencias vasculares, el flujo sanguineo cerebral vy el
consumo de oxigeno hasta un 36%, conservandose el acoplamiento FSC-CMRO?2 vy
disminuyendo la PIC. Mantiene la autorregulacién del flujo sanguineo cerebral y la
reactividad al CO2.EI efecto protector cerebral es controvertido .Los efectos sobre el
EEC depende de la dosis. Modifica poco los potenciales evocados anestésicos en

infusion continua. 2 178

La imputabilidad sobre la induccion de convulsiones es actualmente dudosa. Ha sido
utilizado en el tratamiento del estatus epiléptico .Son frecuentes los movimientos como
mioclonias, hipertonia (hasta opistétonos).Son raros al despertar y parecen tener un

origen subcortical.*?

Sobre el sistema cardiovascular produce una pronunciada disminucion de la funcion
cardiovascular .La reduccién de la presibn sanguinea es mayor en pacientes
hipovolémicos, ancianos, y en pacientes con disfuncién ventricular izquierda. A dosis de
2 — 2.5 mg/kg se produce una disminucion de la presion arterial del 25 al 40 % .EI gasto
cardiaco cae un 15%, el volumen sistélico de eyeccién un 20 %, las resistencias
vasculares sistémicas 15-25 % vy el indice de trabajo del ventriculo izquierdo un 30 %.18
El efecto sobre el sistema cardiovascular se aumenta con la adicion de morfinicos,

benzodiacepinas, betabloqueantes, edad (> 65 afios) y paciente ASA Il Y IV.

El propofol tiene un efecto simpaticolitico que produce una vasodilatacion pulmonar y
sistémica mas venosa que arterial. Produce disminucion del flujo coronario y consumo
de O2.Es muy debatido el efecto inotropico negativo del propofol. Sobre el sistema
respiratorio produce un efecto depresor pronunciado .A dosis de 2.5mg/kg produce una

disminucién del volumen corriente del 60% y un aumento de la frecuencia respiratoria
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del 40 %.Produce apnea dependiendo de la dosis administrada y de la adicién de
morficos. Produce también perdida de la respuesta al CO2 tardando hasta 20 min en
recuperarla después del despertar. La vasoconstriccidn hipoxica se mantiene con la
utilizacion del propofol .Puede producir una disminucion del diametro anteroposterior de
la faringe y ser responsable de una apnea por obstruccion .Es el agente de eleccion en

el paciente asmatico.*> *"*°

El propofol produce una disminucion de la presion intraocular del 30 al 40 % durante la
induccion.

Puede ser utilizado en pacientes sensibles a la hipertermia maligna o en miopatias.
Aparecen rash cutédneos en el 0.2 % de los pacientes .Ha sido descrito un aumento del
riesgo de alergia con la utilizacion de relajantes no despolarizantes. No afecta ni a la
coagulacion ni a la funcion hematolégica. Puede utilizar se en portadores de porfiria
hepatica asintomética. Riesgo de infeccion, la emulsion lipidica favorece la proliferacion
bacteriana y fungica. Es indispensable aplicar una asepsia segura en la manipulacién

del propofol. Dolor a la inyeccion.

La aparicion de dolor durante la administracion del propofol es variable. Aparece del 28
al 90 % y es atribuido a la molécula del propofol. No se acomparia de trombosis.*?

La administracion de lidocaina disminuye la incidencia al 13 %.Se puede utilizar en
bolus de 0.5mg/kg o a dosis de 20 a 40 mg con oclusion venosa durante 20 seg. Puede
utilizarse también mezclada con el propofol.®
Formas de administracion
Induccion en bolus:
» <de 60 afnos 2-2.5 mg/kg
» > de 60 afnos 1.6-1.7 mg/kg

» ancianos 0.7 mg/kg

Se deben reducir las dosis si se emplean morfinicos o benzodiacepinas. Hay que

mantener estas consideraciones igualmente si se emplean la técnica TCI.
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o Mantenimiento en bolus de 10-20mg cada 5-10 min. Las concentraciones
sanguineas se mantienen de una forma cadtica con efectos hemodinamicos y
respiratorios perjudiciales.
o Mantenimiento en perfusion .Se pueden utilizar dos sistemas.
» En bolus de 1 mg/kg seguido de una perfusion de 10 mg/kg durante 10min
pasando a 8 mg/kg/h durante otros 10 min y luego 6mg/kg/h hasta el final
.Estas dosis mantienen niveles de 3 a 4g/ml .Deben disminuirse las dosis
en el paciente de edad.12,17,18
» Dosis de 6.3 mg/kg/h durante la primera hora, 4,1 mg/kg/h durante la

segunda hora y 3.8mg/kg/h hasta el final de la intervencién.
Personal y equipos apropiados en una sala de endoscopias para uso de propofol.
Al menos una persona calificada en reanimacién basica y avanzada (intubacion

endotraqueal, desfibrilacion, uso de medicamentos para reanimacion).

La monitorizacion deberia incluir oximetria de pulso, electrocardiografia y medicion
automatica de presion arterial. La monitorizacion de la oxigenacion por medio de la

oximetria de pulso no es sustituto para la monitorizacion de la funcién ventilatoria.

Equipo para manejo de via aérea y reanimacion.

Personal capacitado dedicado a la monitorizacion continua e ininterrumpida de los

pardmetros fisioldgicos del paciente y de la administracién de propofol.

Deberia considerarse ampliar la monitorizacién con el uso de capnografia ya que

disminuye los riesgos durante la sedacién profunda.*?*"!8
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Dosis de farmacos de sedacion e induccioén

Farmaco Sedacion

Induccion

0.5 mg/kg mantenimiento bolo
10-20 mg

Propofol _ .
infusion de 25-75ug/kg/h(1.5-
4.5mg/kg/h)12,17,18
Midazolan 0.01mg-0.15mg/kg 12,17,18
. 1-2 ug de 1-2min
Fentanil

25-50ug de 1-2 min 12,17,18

1.5-2.5mg/kg
infusién 100-150 mcg/kg/min
durante 3-5min.12,17,18

0.2-0.35mg/kg/peso 12,17,18

3mg/kg/min 12,17,18
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MATERIAL Y METODO

Tipo de estudio: Ensayo clinico controlado (Experimental).

Area de estudio: se realizé en la sala de procedimientos colonoscopicos del Hospital
Escuela Oscar Danilo Rosales Arguello de Ledn que cuenta con una maquina de
anestesia con, laringoscopio, oxigeno, tubos endotraqueal, canulas, succion, farmacos
y la maquina de colonoscopia. Este estudio se llevo a cabo del 1 de de enero a 31 de
diciembre 2013.

Universo: Son todos los pacientes que llegan a sala de endoscopia a realizarse
Colonoscopia ambulatoria.

Muestra: Para este estudio se ha considerado tomar una muestra 100 pacientes los

cuales se organizaran en dos grupos:

e Grupo 1: 50 pacientes a los que se les agregd una dosis de Midazolan a

una mezcla de Propofol-Fentanil

e Grupo 2: 50 pacientes que se les aplico una mezcla de Propofol-Fentanil

sin Midazolan.

Seleccién: Para asegurar el azar en la seleccibn se utilizé la técnica de
Randomizacién, para ello se uso el programa Epidat 4.0. Este programa permite la
organizacion del total de la muestra en un grupo definido, estableciendo un orden que
asegura el azar. El orden significa el momento en que llegaron los pacientes, si llegé en
el orden 1 el programa define a que” grupo pertenece y por tanto el anestesista debe
preparar la combinacion de farmacos a aplicar segun ese orden. EI programa ha
formado dos grupos cada uno de 50 personas y ha definido el esquema terapéutico a

instalar (Ver listado resultante).
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Cuadro 1. Listado randomizado de aplicacion de esquema terapéutico, segun el orden

en que son atendidos los pacientes en la sala de colonoscopia.

Paciente | Grupo | Paciente | Grupo | Paciente | Grupo | Paciente Grupo Paciente | Grupo
1 1 21 1 41 2 61 1 81 1
2 1 22 2 42 2 62 1 82 1
3 2 23 1 43 2 63 2 83 1
4 1 24 1 44 2 64 2 84 1
5 1 25 1 45 2 65 1 85 1
6 2 26 1 46 1 66 2 86 1
7 2 27 1 47 1 67 2 87 2
8 1 28 1 48 2 68 2 88 2
9 2 29 2 49 2 69 1 89 1

10 1 30 1 50 2 70 1 90 1
11 2 31 2 51 1 71 2 91 2
12 1 32 2 52 1 72 2 92 2
13 2 33 1 53 1 73 1 93 1
14 2 34 2 54 1 74 1 94 2
15 1 35 2 55 2 75 1 95 1
16 1 36 2 56 2 76 2 96 1
17 2 37 1 57 2 77 2 97 1
18 2 38 2 58 2 78 2 98 1
19 2 39 1 59 1 79 2 99 1
20 2 40 2 60 2 80 2 100 1
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Criterios de inclusioén:

» Ayuno de mas de 8 horas,

» Clasificados como ASA |y I,

» Ser mayores de 13 afios,

» Ser pacientes ambulatorios y que firmen consentimiento informado.

A estos se les aplicardn uno de los siguientes esquemas:

Criterios de exclusion:

» Antecedente de alergia a farmacos que se utilizaran en los esquemas.
» Pacientes con Insuficiencia renal crénica.

Fuente de informacién: La fuente de recoleccion de datos fue primaria mediante

entrevista al paciente y observacion y monitoreo de signos clinicos.

Instrumento de recoleccion de datos: Se disefié y validé una ficha que cumplia con la

informacion necesaria para alcanzar los objetivos del estudio.

Procedimiento paralarecoleccion de lainformacién:

Se solicitdé permiso o visto bueno a director del hospital y jefa del departamento de
Anestesiologia para la realizacion del estudio, se le hizo conocimiento a cada médico

colonoscopista del estudio que se esta realizando.

Se solicitd constancia o aceptacion por parte del Comité de Bioética de la FFCCMM.

Se inici0 realizando historia clinica dirigida a sus antecedentes patologicos, no
patolégicos y familiares para identificar factores de riesgo, comprobar sus horas de
ayuno y si cumpli6 con sus esquemas de enema, se le explicé procedimiento y

complicaciones anestésicas y colonoscopicas. Se canalizO una vena periférica con
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branula (numero 18,20 ,24) y liquidos intravenosos de acuerdo a co-morbilidades del

paciente.

Para la dosificacion se tomé en cuenta la clasificacion de la American Society of
Anesthesia. Aplicandose las siguientes dosis segun los esquemas establecidos para
cada grupo: Midazolan 0.01-0.15mg/kg/iv una dosis, Propofol de 0.5mg/kg/iv o bolos de
10 a 20mg/iv y Fentanil de 1-2 mcg/kg/iv o bolos de 25 -50mcg/iv hasta conseguir el
efecto deseado y se disminuira las dosis en pacientes con patologia crénica, ancianos,

coadministracion de narcaéticos, barbitdricos, anti colinérgico, ingestion de alcohol.

Se realizé monitorizacién del paciente con el pulso oximetro marca NELLCOR, presion
arterial con esfigmomandmetro automatico marca CRITIKON vy se le coloca catéter
nasal con oxigeno a 2 litros por minuto al 100%, todo esto se realizé en conjunto con el
equipo de anestesia que conto con un médico de base, un residente y un técnico en
anestesia, el residente que llend la informacion fue el que realizé el estudio y recibio

apoyo del residente que hizo su rotacién por sala de endoscopia.

Luego el cirujano procede a colocar al paciente en posicion de decubito lateral izquierdo

procediendo con el examen.

Se monitorizé al paciente durante todo el procedimiento endoscopico y se anotaron las
dosis de farmacos utilizadas, nivel de sedacion alcanzado medido a través de la escala
de sedacion de ASA, persiguiendo mantener al paciente en escala moderada y las

complicaciones.

Las colonoscopias fueron realizadas por los diferentes colonoscopistas segun roll

asignado.

Al terminar el procedimiento se lleno el resto de la ficha, el paciente fue dado de alta al
estar con signos vitales estables, completamente despierto con habla clara y

coherente y sin ningun efecto farmacolégico.
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Plan de andlisis:

Los datos fueron procesados y analizados en el paquete estadistico Epi info en su

version 7.1.2 para Windows.

Se realiz6 un andlisis comparativo de todas las variables en los dos grupos de

pacientes a los que se les aplicé un esquema terapéutico para la sedacion.

Se estimo el Riesgo Relativo, considerando los efectos finales de la sedacion y la
exposicion a los dos esquemas. Considerando que agregar Midazolan genera un
efecto beneficioso, se tomé como exposicion positiva el hecho de no haberse agregado

a la mezcla el Midazolan.

Como prueba de significancia estadistica se uso el intervalo del Riesgo Relativo para un

95% de confianza.

Los resultados fueron plasmados en cuadros y graficos.

Indicadores que se utilizaran:

1. Los indicadores para medir sedacion: Escala de sedacion ASA (Sociedad

Americana de Anestesiologia).

2. Signos vitales

Aspectos éticos:

Esta investigacidon implico la aplicacion de un farmaco adicional para modificar el estado
de sedacion de paciente con la intencidn de obtener conocimiento sobre la eficiencia de
dicha practica. Se ha evaluado mediante revision documental y se ha encontrado que
el uso de dicho farmaco no implica mayores riesgos.Los resultados del estudio
garantizaron una mejor opcion terapéutica basada en evidencia para beneficio de los

pacientes.
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Se le explicé a cada paciente los objetivos del estudio y que se les aplicé un farmaco a
las dosis ya establecidas en los protocolos de manejo, que existen. Se les explico los
beneficios del estudio como es la exhaustividad de su evaluacion y que tenia la libertad
de no participar en el estudio, si asi lo deseaba. Se les asegurd6 que habia un
monitoreo riguroso y que si hubiera alguna respuesta no deseada, se tomarian todas

las medidas para su recuperacion de las cuales dispone el hospital.

Todo esto quedo reflejado en una hoja de consentimiento informado que el propio

paciente pudo leer y firmar.

Se asegur6 la confidencialidad de la informacion.

-  _ _ _ __ _____________________________________________________________}
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OPERACIONALIZACION DE VARIABLES:

Variable

Definicién

Escala

Edad

Tiempo transcurrido en afos
desde su nacimiento hasta la
fecha del procedimiento.

18-25
26-35
36-45
46-55
56-65

Sexo

Caréacter o cualidad bioldgica
que distingue al hombre de la
mujer.

Hombre
Mujer

ASA

Determina el estado fisico de
los pacientes segun la
sociedad americana de
anestesiologia

|.Paciente sanos.

II.Px.enfermedad sistémica
compensada.

Ill.Enf.sistemaDescompensada

IV.Enf.sistem.que pone en
peligro constante la vida del
paciente.

V. Moribundo.
VI. Declarada muerte cerebral.

Presion arterial

Tension ejercida por la sangre
circulante sobre las paredes
de las arterias, es el producto
de gasto cardiaco por la
resistencia vascular periférica
medida en mmhg.

Presion arterial + 20% de los
niveles preanestésicos.

Presioén arterial £ 20-50% de los
niveles preanestésicos.

Presion arterial £ 50% de los

niveles preanestésicos.

Frecuencia cardiaca

Pulsaciones por minuto

Fc mayor 100 latidos por
minutos: taquicardia

Fc menor de 50 latidos por
minutos: bradicardia.
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SP02

Porcentaje de saturacion de
oxigeno de la hemoglobina.

Saturacién de oxigeno

> 90% con aire ambiente

Necesita O:2 suplementario para
mantener > 90%

< 90% con O2 suplementario

Nivel de sedacion

Falta de recuperacion clinica
relevante al estimulo nocivo.

Escala de ASA:

Minimo: paciente responde
apropiadamente a estimulacion
verbal.

Moderado: paciente responde
adecuadamente a estimulos
verbal o tactil leve.

Profundo: el paciente falla en
responder a estimulos ya sea
verbales o tactiles leves

Clasificacion de ASA:

Satisfactoria: que alcanza el
nivel moderado por ASA.

No satisfactoria: pacientes que
no alcanzaron estos niveles o
sobre pasaron los mismos.

Reacciones adversas

Efectos adversos presentados
durante la sedacion,
relacionados con la
administraciéon de farmacos.

Alergia

Bradicardia
Hipotension
Laringoespasmo
Depresion respiratoria
Desaturacion

Tolerancia

Es un factor que interviene en
la seguridad y efectividad del
farmaco, es la respuesta del
paciente ante un estimulo
externo.

Si
No

Dra. Kenya Maria Cruz Gonzdlez
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Periodo de
recuperacion de la
sedacion

Tiempo de recuperacion en
minutos desde la finalizacion
de la sedacion hasta el alta.

Escala de Aldrette modificada:

Movilidad : 2,1,0
Circulacion : 2,1,0
Respiracion : 2,1,0
Conciencia: 2,1,0
Saturacion : 2,1,0

Protocolo de
sedacion.

combinacion
utilizada para
técnica de

Tipo de
farmacoldgica
ejecutar la

Grupo 1: Propofol-fentanil-
midazolan.

sedacion. Grupo 2: propofol-fentanil.
Total de farmaco en mg | pg/k
Dosis farmacolégica | utilizado segun peso del
paciente.
Comodidad y bienestar del

Confort

paciente; molestia 0 presenta
alguna queja durante el
procedimiento

Se observard si el paciente esta
cémodo o se queja durante el
procedimiento.

Dra. Kenya Maria Cruz Gonzdlez

Pagina 35




Uso de Midazolan al agregarlo a un esquema de Propofol -Fentanil en colonoscopia ambulatorias en el Hospital
Escuela “Dr. Oscar Danilo Rosales Arguello”, del 1 de enero al 31 diciembre 2013.

RESULTADOS

Se estudiaron 100 pacientes ambulatorios a los que se les realiz6 colonoscopia

obteniéndose los siguientes resultados:

El grupo de edad mas frecuente fue el de 46 - 55 afios para un total de 36 pacientes;
en el esquema 1 y 2 con 18 pacientes en cada grupo respectivamente, seguido del
grupo de 36-45 afios con 23 pacientes, con 10 pacientes para el esquema 1 y 13

pacientes para el esquema 2; el grupo de edad menos frecuente fue el de 18-25 afios.

El sexo femenino fue el mas frecuente con un total de 36 pacientes para el grupo 1y 2

respectivamente, y 14 pacientes fueron del sexo masculino en el grupo 1y 2. ™21

Tabla 1: Distribucion por edad y sexo segln esquema de

sedacion.
Grupo de edades Grupo Total
1 2
18 a 25 afnos 4 0 4
26 a 35afos 6 5 11
36 a 45anos 10 13 23
46 a 55afos 18 18 36
56 a 65anos 6 7 13
65 a mas afios 6 7 13
Total 50 50 100
Sexo
Femeninos 36 36 72
Masculino 14 14 28
Total 50 50 100

Fuente: ficha de recoleccién de datos.
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El ASA mas frecuente fue la clasificacion ASA | para un total de 66 pacientes de los
cuales 33 pacientes recibieron el esquema del grupo 1 y 33 recibieron el esquema del
grupo 2 ,para ASA Il fueron 34 pacientes en total ,17 pacientes recibieron el esquema

del grupo 1 y 17 recibieron el esquema del grupo2.9aica

Gréfica 1: Clasificacion ASA segun esquema de sedacion.

OASA| OASAII

30 -

25 A

17 17

15 4

10 -

Grupo 1 Grupo 2

Fuente: ficha de recoleccién de datos.

De los pacientes que recibieron el esquema de sedacion del grupo 1; 46 pacientes se
recuperaron en un tiempo menor a 5 minutos y 44 pacientes que recibieron el esquema
del grupo 2 se recuperaron en un tiempo de 5 a 10 minutos Los pacientes que
recibieron el esquema 1 de sedacion 49 pacientes sintieron comodidad y bienestar y
solo un paciente presento molestia, a diferencia de los pacientes que recibieron el
esquema del grupo 2; 16 pacientes sintieron comodidad y 34 presentaron molestias

durante el procedimiento
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Ademas se observdé que 49 pacientes que recibieron el esquema de grupo 1
presentaron tolerancia al procedimiento, mientras que 34 pacientes de los que
recibieron el esquema del grupo 2 no presentaron tolerancia. Se observé que de los
pacientes que recibieron el esquema de sedacion del grupo 1 en su totalidad present6
amnesia, en cambio de los pacientes que recibieron el esquema del grupo 2 ,42

pacientes no presentaron amnesia. 22

Tabla 2. Ventaja de uso de midazolan segin esquema de sedacion.

Ventajas del uso de Midazolan Grupo 1 Grupo 2 Valor de p
Tiempo de recuperaciéon de sedacién

Menos de 5 minutos 46 6

De 5 a 10 minutos 4 44 0.000
Total 50 50

Confort

Comodidad y bienestar del paciente 49 16

Molestia o queja 1 34 0.000
Total 50 50

Tolerancia del procedimiento

Si 49 16

No 1 34 0.000
Total 50 50

Presencia de amnesia

No 0 42

Sl 50 8 0,000
Total 50 50

Fuente: ficha de recoleccién de datos.

De los pacientes que recibieron el esquema de sedacién del grupo 1, se obtuvo que 32
pacientes recibieron dosis de fentanil de 50 a 75 mcg, en cambio 26 pacientes que
recibieron el grupo 2 recibieron entre 76 a 100 mcg de fentanil, se observo que los
pacientes del grupo 1 que recibieron midazolan en su esquema recibieron menos dosis
de fentanil. En pacientes que recibieron el grupo 1, se obtuvo que 44 pacientes
recibieron propofol en un rango de 50 a 100mg y en cambio 25 pacientes del grupo 2
recibieron dosis de 50 a 100mg de propofol podemos ver que los pacientes que
recibieron midazolan la mayor parte de ellos recibieron menos dosis de propofol;

obteniéndose un valor de p=0.001.™"3
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Tabla 3. Dosis totales usadas de Propofol y Fentanil en ambos grupos, al

agregarle dosis de Midazolan.

Farmaco Rangos de dosis

Grupo 1 Grupo 2 Total Valor P

50 a 75 mcg 32 14 46
76 a 100 mcg 16 26 42

Fentanil 101 a 125 mcg 7 7 0,001

126 a 150 mcg 2 3 5

Total 50 50 100
50 a 100 mg 44 25 69
101 a 150mg 18 21

Propofol 0,000
151 a 180mg 3 7 10
Total 50 50 100

Fuente: ficha de recoleccion de datos

Las dosis usadas mas frecuente de midazolan en los pacientes que pertenecian al

grupo 1 fue de 1.5 mg (34 pacientes) y solo un paciente recibié 2mg.

Tabla 4

Tabla 4. Dosis usadas de midazolan en pacientes del grupo 1

Dosis n %
1mg 15 30
1,5 mg 34 60
2 mg 1 10
Total 50 100,0

Fuente: ficha de recoleccion de datos.

La escala de sedacion alcanzado mas frecuente fue la moderada en 36 pacientes que

recibieron el esquema del grupo 1 y 29 pacientes que recibieron el esquema del grupo

2, todos los pacientes al ser dados de alta tenian una escala de Aldrette modificada de

10 puntos. a5
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Tabla 5. Nivel de sedacién alcanzado utilizando la escala ASA, segun esquema de

sedacion.
Definicion Sedacion  Grupol Grupo?2
Ocasionalmente somnoliento pero facil de despertar Minimo 7 15
Frecuentemente somnoliento pero facil de despertar Moderada 36 29
Somnoliento dificil de despertar Profunda 7 6
Total 50 50

Nota: Todos los pacientes al ser dado de alta salieron con una escala de Aldrette
modificada de 10puntos.

El nivel de sedacion en pacientes a los que se les aplicd el esquema del grupo 1,
segun el ASA resultd ser satisfactorio en 36 pacientes de este grupo, y en 29

pacientes de los que recibieron el esquema del grupo 2 Tabla6

Tabla 6. Nivel de sedacidon alcanzado por los pacientes considerado por la ASA,
segun esquema de sedacién.

Nivel de sedacion Grupo 1 Grupo 2
Satisfactorio 36 29
No satisfactorio 14 21
Total 50 50

Fuente: ficha de recoleccién de datos.

Las complicaciones mas frecuentes que se presentaron fueron de saturacion en 3
pacientes de los que recibieron el esquema del grupo 1 y en 9 pacientes que recibieron
el esquema del grupo 2, la bradicardia se presenté en 5 pacientes que recibieron el
esquema del grupo 2, observando significancia estadisticas en esta relacion y la

hipotension se presenté en 2 de los que recibieron el esquema del grupo 2.. 77
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Tabla 7: Reacciones adversas que se presentaron durante el procedimiento segun
esquema de sedacion

OGrupo2 OGrupol
34
Sin complicaciones
46
3 2
Hipotension ?1
5
Bradicardia :I
L 9
Desaturacion :I?I
0 10 20 30 40 50

Fuente: ficha de recoleccién de datos.

-  _ _ _ __ _____________________________________________________________}
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DISCUSION

En el presente estudio logramos observar que el grupo de edad mas frecuente a los que
se les realizd colonoscopia fue entre los 46-55 afios, para un total de 36 pacientes;
este rango de edad es casi similar al encontrado en el estudio realizado por Daniel
Murillo en el Hospital Metropolitano Vivian Pellas en el 2010,en el que su rango de edad
mas frecuente fue entre los 55-65 afios probablemente sea debido a que estos
pacientes buscan como realizarse este tipo de estudio; ademéas que es la edad en la

que ellos presentan sintomatologia digestiva baja. °

Bright et al .en un ensayo clinico realizado en el Reino Unido en el 2003 se encontrd

que la mayoria de los pacientes que se estudiaron tenian entre 49 -52 afios. %

Del total de pacientes estudiados 72 fueron del sexo femenino; similar a los resultados
encontrados por Bright et al. En un ensayo clinico realizado en el Reino Unido en el
2003 donde se observo que el 54 % de los pacientes estudiados fueron del sexo
femenino %% probablemente es debido a que las patologias ano rectales son mas
frecuentes en mujeres y acuden con mayor frecuencia a revisiones periédicas que los

hombres.

De de los pacientes estudiados 66 fueron clasificados como ASA | este dato no
concuerda con el estudio anterior en el que predomino la clasificacibon como ASA Il

para un 43%.%

De los pacientes que recibieron el esquema del grupo 1,46 pacientes obtuvieron un
tiempo de recuperacion menor de 5 minutos en cambio 44 pacientes que recibieron el
esquema del grupo 2 se recuperaron en un tiempo entre 5-10 minutos; probablemente
esto es debido a que estos pacientes recibieron mayor dosis de propofol y fentanil; este
dato no concuerda con el estudio de Karen Palma realizado en el HEODRA en el 2012
en el cual el mayor tiempo de recuperacion se presentd en pacientes que recibieron
fentanil-propofol-midazolan ,mas de 10 minutos 6 pacientes y el menor tiempo de
recuperacion ,menos de 5 minutos en 49 (83%) en pacientes que recibieron propofol-

fentanil.?3
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Presentaron comodidad y bienestar 49 pacientes de los que recibieron el esquema
1,mientras que 34 pacientes de los que recibieron el esquema del grupo 2 se quejaron
durante el procedimiento, presentaron tolerancia 49 pacientes del grupo 1,mientras que
no presentaron tolerancia 34 pacientes de los que recibieron el grupo 2,los 50 pacientes
gue recibieron el esquema del grupo 1 presentaron amnesia mientras que 42 pacientes
que recibieron el grupo 2 no presentaron amnesia, podemos ver que estos efectos son
debido a las propiedades farmacoldgicas que posee el midazolan.

Pudimos observar que la mayoria de los pacientes que recibieron midazolan
necesitaron menos dosis de propofol y fentanil a diferencia de los pacientes que no
recibieron midazolan necesitaron mas dosis de propofol y fentanil. La literatura
internacional refiere que el propofol y midazolan actldan sinérgicamente y que la
combinacion de ambos farmacos resulta en la reduccién significativa de la dosis total

necesaria de propofol. ®

Al evaluarse la escala de sedacion alcanzado por los pacientes se encontré que para
ambos grupos el nivel de sedacion mas frecuente fue la moderada, éste dato no
concuerda con el estudio de Daniel Murillo en el que encontré que los pacientes que
recibieron el esquema fentanil-propofol-midazolan 41 % de los pacientes recibieron
sedacion leve y 15% sedacién moderada, respecto al grupo que recibié propofol-
fentanil 29% recibi6 sedacion leve y un paciente recibié sedacién moderada *segun la
clasificacion ASA se considera que la sedacion es satisfactoria cuando se alcanza un
nivel de sedacion moderada, en nuestro estudio el nivel de sedacion alcanzado se pudo
observar que fue satisfactoria en ambos grupos. Podemos decir que el procedimiento
fue satisfactorio para los pacientes que recibieron el esquema del grupo 1, no
concuerda con el estudio de Karen Palma en donde el 85% de los pacientes el
procedimiento no fue satisfactorio pero no especifica que esquema de sedacion se

utilizé en estos pacientes.?®
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Las complicaciones que se presentaron mas frecuente fueron la desaturacion,
bradicardia e hipotension para un total de 16 pacientes; estos pacientes recibieron el
esquema del grupo 2, considero que es debido a que en estos pacientes se usaron
mas dosis de propofol y fentanil, al compararse con en el estudio de Daniel Murillo se
observd que hubieron las mismas complicaciones pero en pacientes que recibieron el

9,

esquema del grupo contrario los pacientes se recuperaron sin complicaciones

posteriores al igual que en nuestro estudio.

El tipo de sedacién variard de acuerdo a las caracteristicas de cada paciente y tipo de
procedimiento no existiendo hoy en dia pautas definidas considerando que ambos
esquemas terapéuticos evaluados son eficaces y seguros al ser usados en sedacion
para colonoscopias ambulatorias, se observd que los pacientes que recibieron
midazolan tuvieron un nivel de sedaciobn adecuado, no recuerdan nada del
procedimiento, recuperacion en menor tiempo, presentaron menos reacciones
adversas Yy refirieron no haber sentido molestias durante el procedimiento, ademas se
usaron menos dosis de propofol y fentanil, en el estudio realizado por Daniel Murillo
estos resultados son diferentes por lo que él sugiere la confirmaciéon de estos

resultados con un estudio de ensayo clinico ,nuestro estudio es ensayo clinico.

Se obtuvo significancia estadistica al momento de valorar las diferentes variables
principalmente en el menor tiempo de recuperacion anestésica, menos presencia de
molestias durante el procedimiento, amnesia , menos reacciones adversas y se usaron
menos dosis de propofol y fentanil, podemos afirmar que el midazolan empleado en
nuestro estudio es eficaz para dar sedacion en procedimientos colonoscopicos
ambulatorios dando respuesta a la sugerencia propuesta por el estudio realizado en el

Hospital Vivian Pellas por Daniel Murillo.
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CONCLUSIONES

1 - La mayoria de los pacientes se encontraron entre los 46-55afios de edad, del sexo

femenino y con ASA I.

2 - Los pacientes que recibieron el esquema de sedacion del grupo 1 presentaron
menor tiempo de recuperacion de la sedacion, amnesia, comodidad y tolerancia durante

el procedimiento, ademas se les aplic6 menos dosis de fentanil y propofol.

3 - El nivel de sedacion alcanzado en ambos grupos fue moderado, considerado como

satisfactorio.

4 —Las reacciones adversas mas frecuentes fueron la desaturacion seguida de

bradicardia predominando en los pacientes que recibieron el esquema del grupo 2.

5 -El uso de Midazolan en pacientes sometidos a colonoscopia ambulatoria resulté dar
un nivel de sedacion adecuado y satisfactorio, amnesia, menor tiempo de recuperacion,
presentaron menos reacciones adversas, tolerancia al procedimiento y menos dosis

usada de fentanil y propofol.
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RECOMENDACIONES

1- Utilizar el esquema de sedacion fentanil-propofol-midazolan en pacientes a

quienes se les realice colonoscopia ambulatoria.

2- Protocolizar este esquema de sedacibn como norma en el servicio de
Endoscopia, ya que resultd ser beneficioso en estos pacientes y pudimos dar
respuesta positiva a nuestra hipétesis alternativa, obteniendo alta significancia

estadistica en nuestros resultados.

-  _ _ _ __ _____________________________________________________________}
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FICHA DE RECOLECCION DE DATOS

Uso de Midazolan, Propofol y Fentanil vs Propofol y Fentanil en colonoscopia

ambulatorias en el Hospital Escuela Dr. Oscar Danilo Rosales de Enero a Diciembre de

2013.

Datos generales:

Grupo: 1 2
Edad:
Sexo: Masculino_ Femenino_____
Peso (kg)

ASA:

Duracion del procedimiento (en minutos)

N o ok~ wDbdE

Protocolo de sedacion: Minimo Moderado
Profundo

8. Escala de sedacion de ASA:

Definicion Sedacion | Puntos | STAT 20 40 60

Ocasionalmente somnoliento .

o Minimo 1
pero facil de despertar
Frecuentemente somnoliento

o moderada 2
pero facil de despertar
Somnoliento dificil de despertar | Profundo 3

Pacientes al ser dado de alta se valora con la escala de Aldrette modificada
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9. Signos vitales al inicio y durante el procedimiento:

Parametros | STAT | 5 10 |15 |20

25 |30 |35 |40

45 |50

55

60

P/A

FIC

SpO2

10. Signos vitales y tiempo de recuperacion.

Parametros Menor de 5

minutos

De 5 a 10 minutos

P/A

FIC

F/IR

Saturacion de

oxigeno %

Movilidad

Conciencia

11.Reacciones adversas

Parametros STAT

10-20min

20 -40min

40 -60min

Depresion

respiratoria

Desaturacion

Bradicardia

Alergia

medicamentosa

Laringoespasmo

Otros

12.

Dosis total por farmaco utilizado:

Fentanil ug
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Propofol

Midazolan

mg

mg
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13. Confort durante el procediendo:
14. Presencia de Amnesia:

Comodidad y bienestar____ S| NO

Molestia o quejas

CONSENTIMIENTO INFORMADO

Informacion general

Se le realizara un procedimiento colonoscopico el cual no es bien tolerado sin la
intervencidn del anestesiélogo para minimizar las molestias causadas por dicho

procedimiento, también pueden presentarse alergias medicamentosas.
Recomendaciones antes de la sedacion

A no ser que esté ingresado en el Hospital por algun motivo, dicha exploracién se
realizar4 en régimen ambulatorio, es decir, usted llegara de su casa, se le realizara la
prueba y a continuacion volvera a su domicilio. Para que este procedimiento sea seguro

se recomienda unas normas sencillas.

» Guardar ayuno absoluto, incluso de agua desde 8 horas antes del procedimiento.

» Debe acudir acompafiado de un adulto que se responsabilice del traslado a su
domicilio después de la realizacion del procedimiento, no podra conducir un

vehiculo en las doce horas siguientes a la realizacion del examen.

» Debe aportar cualquier informe clinico en su poder sobre enfermedades que
padezca o haya padecido, asi como la lista completa de la medicacion que
pueda estar tomando. Si usted toma alguna medicacion de manera habitual, no

interrumpa el tratamiento sélo que se indique expresamente.

» Posterior a la realizacién de la colonoscopia permanecera en el Hospital hasta

gue el anestesidlogo responsable le indique que puede irse a su domicilio.
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» Puede tomar liquidos dos horas después del examen y a continuacion una dieta
que no sea muy pesada .En las horas siguientes a la sedacion no deben realizar
actividades que requieran una concentracion mental ya que estas facultades se
veran alteradas de manera transitoria por los farmacos anestésicos.

» No puede tomar alcohol en las primeras veinte y cuatro horas después de haber
recibido sedacion.

Para aplicar el tratamiento para sedarlo es necesario canalizar una vena y colocar
diversos monitores para vigilar su estado durante la realizacion del procedimiento El
anestesiologo le realizara una serie de preguntas sobre su estado de salud y a

continuacion le administrara diversos farmacos que hace que tolere el procedimiento.

Riesgo de la sedacion

Cualquier anestesia conlleva siempre un riesgo menor que justifique su uso
generalizado pero existe el riesgo de sufrir una complicacion anestésica grave, los
riesgos no pueden suprimirse por completo, el riesgo de la anestesia depende sobre
todo del estado de salud del paciente. La administracion de sueros y medicamentos
que son imprescindibles dentro de la anestesia pueden producir excepcionalmente
reacciones alérgicas .Estas reacciones pueden llegar hacer graves, pero tiene caracter
extraordinario. Los expertos desaconsejan la practica sistematica de prueba de alergia
a los medicamentos anestésicos por considerar que no es adecuado hacerlo en
paciente sin historia previa de reacciones adversas a los mismos .Ademas estas
pruebas no estan libres de riesgos y aun siendo sus resultados negativos ,los
anestésicos probados pueden producir reacciones adversas durante el acto anestésico
.De cualquier forma si ocurre una complicacion debe saber que todos los medios

técnicos de este centro estan disponibles para intentar solucionarla.

Si después de leer detenidamente este documento desea mas informacién por favor no

dude en preguntar al especialista responsable, que le atendera con mucho gusto.
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CONSENTIMIENTO

Yo, Sr(a) , doy mi consentimiento para

que me sea aplicada una sedacion, se me ha facilitado en la hoja informacién
habiendo comprendido el significado del procedimiento y los riesgos inherentes
del mismo, y declaro estar debidamente informado(a),habiendo tenido
oportunidad de aclarar mis dudas y efectuar preguntas sobre el estudio , en
entrevista personal con el Dr.(a) ,asi mismo he recibido

respuesta satisfactorias a todas mis preguntas, habiendo tomado la decision de

manera libre y voluntaria para participar en la investigacion .

Ledn, del 2012

Firma y cédigo del médico

Firma de paciente o responsable

NUmero de cédula
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