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RESUMEN

Los opioides han sido un aspecto crucial de la anestesia general convencional durante
mas de sesenta afos, debido a sus efectos analgésicos e hipnéticos, sin embargo, la
administracion de opioides durante la cirugia en general se ha asociado recientemente
con una variedad de efectos negativos, una prolongacién de la estancia hospitalaria, un
aumento del costo de la atenciébn médica y una baja satisfaccion de los pacientes. La
dexmedetomidina, agonista selectivo de los receptores a2 adrenérgicos, puede causar
hipnosis, sedacién, analgesia y minima depresion respiratoria. Las estrategias de
analgesia multimodal se basan en tratar el dolor en una variedad de receptores mas
alld de p-1y p-2, que comunmente son abordados por los opioides, teniendo muchas
herramientas a su disposicion para proporcionar preservacion de opioides o incluso

libres de ellos durante el periodo perioperatorio.

Este estudio compara el requerimiento total de opioides durante la cirugia de columna
lumbar con el uso de dexmedetomidina intravenosa combinada con opioide, y el manejo
Uunicamente con opioide. Se realizaron un total de 12 mediciones, en los resultados
obtenidos al comparar ambos grupos se observé una disminucion en el requerimiento
de opioides con el uso de dexmedetomidina intravenosa. Este hallazgo sirve como inicio
de una linea de investigacion para mejorar el manejo del dolor durante el

transoperatorio.
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ABSTRACT

Opioids have been a crucial aspect of conventional general anesthesia for over sixty
years, due to their analgesic and hypnotic effects, however, opioid administration during
surgery in general has recently been associated with a variety of negative effects,
including prolonged hospital stay, increased healthcare cost, and low patient
satisfaction; dexmedetomidine, a selective agonist of a2 adrenoceptors, can cause
hypnosis, sedation, analgesia, and minimal respiratory depression; multimodal
analgesia strategies rely on treating pain at a variety of receptors beyond p-1 and p-2,
which are commonly targeted by opioids, with many tools at their disposal to provide
opioid sparing or even opioid-free status during the perioperative period.

This study compares the total opioid requirement during lumbar spine surgery with the
use of intravenous dexmedetomidine combined with opioid, and management with
opioid alone. 16 measurements were performed. The results obtained when comparing
both groups is a decrease in the opioid requirement with the use of intravenous
dexmedetomidine, this is a finding that serves as the beginning of a line of research to

improve pain management during the trans operative period.
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I. MARCO TEORICO
INTRODUCCION

La anestesia sin opioides, o Anestesia Libre de Opioides (OFA por sus siglas eninglés),
es una técnica moderna que reduce el uso de opioides durante el procedimiento
quirdrgico y el periodo postoperatorio. Esta técnica busca mantener la estabilidad
hemodinamica y evitar los efectos secundarios en los pacientes (Forget, P.,2019).

Los beneficios que se han presentado durante procedimientos quirdrgicos en cuanto a
la prevencion de los efectos secundarios asociados a los opioides como la depresién
respiratoria y la rigidez muscular, la respiracion obstructiva, nauseas, vomitos,
temblores, retencion urinaria, tolerancia o adiccion a los mismos, excesiva somnolencia,
delirios, hiperalgesia o inmunodepresion por mencionar algunos, han sobresalido en la
comunidad médica, transformando la experiencia tanto de aquellos pacientes sensibles
a los opioides como de los que no mencionan relaciones significativas con los farmacos
gue hasta ahora se han utilizado para reducir la percepcion del dolor en una persona
(Forget, P.,2019).

El uso de los opioides con fines medicinales data desde siglos atras, de ello existe
evidencia palpable y descrita por varias culturas y personajes a traves del tiempo
(Gomez-Rojas, J.P., 2021).

La historia de la anestesiologia esta profundamente arraigada en diversas culturas y
ha evolucionado gracias a las importantes contribuciones de figuras destacadas a lo
largo de los siglos. Esta evolucion ha dado lugar al desarrollo de diversas técnicas y

practicas esenciales para la medicina moderna (Gémez-Rojas, J.P., 2021).

En su origen, se buscaba ya bloquear la percepcion del dolor durante procedimientos
quirdrgicos y proporcionar sedacion para intervenciones minimamente invasivas. El
término "anestesia" fue utilizado por primera vez por Dioscérides, también llamado
Pedanio, en el afio 50 d. C. para describir los efectos de la mandragora (Gomez-
Rojas, J.P., 2021).
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Las précticas histéricas incluian el uso de opioides, mandragora y otros narcéticos
para aliviar el dolor, que se remontan a diversas civilizaciones antiguas (Gémez-
Rojas, J.P., 2021).

Varias figuras clave a lo largo de la historia han realizado contribuciones significativas
al campo de la anestesiologia, lo que condujo al establecimiento de las préacticas

modernas:

» Horace Wells descubri6 las propiedades anestésicas del 6xido nitroso en 1844,

pero su demostracion fracaso publicamente.

* William Thomas Green Morton demostré con éxito la anestesia con éter en 1846,

lo que marco el nacimiento de la anestesiologia moderna.

» August Bier introdujo la anestesia raquidea en 1898, mejorando las técnicas

quirdrgicas.

* Joseph Priestley y Antoine Lavoisier contribuyeron a la comprensién de gases como

el oxigeno y el 6xido nitroso, cruciales para la anestesia.

Los siglos XIX y XX presenciaron avances significativos en las técnicas de anestesia,
lo que condujo a practicas mas seguras y eficaces en entornos quirdrgicos. La
introduccion de los anestésicos intravenosos comenzo a principios del siglo XX,
mejorando la seguridad quirargica (Gomez-Rojas, J.P., 2021). El primer uso exitoso del
cloroformo en el parto fue realizado por James Young Simpson en 1847. El desarrollo
de las técnicas de intubacion endotragueal mejoré el manejo de la via aérea durante la

anestesia (Gomez-Rojas, J.P., 2021).

La introduccién de los bloqueadores neuromusculares revoluciond la anestesiologia,
permitiendo un mayor control durante los procedimientos quirdrgicos. La mayoria de
los quimicos se centraron en la modificacion de la morfina, la codeina o la tebaina,
sustancias que pueden extraerse del opio; los alemanes descubrieron y consideraron
gue la estructura quimica de la morfina era demasiado compleja y se concentraron en

el anillo de piperidina, a partir del cual desarrollaron la meperidina, de donde finalmente
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el Dr. Paul Janssen obtiene el fentanilo tras afios de estudio y aislamiento del anillo de
piperidina (Boysen, P.G., 2021).

FENTANILO

El fentanilo se desarroll6 por primera vez en 1959 y fue presentado en la década de
1960 como anestésico intravenoso. Es un potente farmaco opioide sintético (Stanley,
P.G., 2014) clasificado en la Ley General de Salud como un estupefaciente cuyo uso
médico es legal y esta regulado y vigilado por la COFEPRIS (Cata, J.P. et al, 2017),
sumamente Gtil en escenarios clinicos siendo principalmente empleado en
intervenciones quirdrgicas como anestésico y analgésico para tratar el dolor intenso
con diversas condiciones, cuenta con una vida media de 30 minutos, inicio de accion
de 3.6 minutos aproximadamente, aunado a una potencia 100 veces mayor a la
morfina presentando una menor cantidad de efectos secundarios aunados a una menor
accion adictiva, no obstante, en los ultimos afios se han presentado casos relacionados
con el uso de fentanilo fabricado de manera ilicita, implicando riesgos en la salud de

guienes lo consumen (Lui, et al 2018).
EPIDEMIOLOGIA

Desde el 2011 se han registrado multiples casos de muertes asociadas al uso de
fentanilo, de acuerdo con los Centros para el Control y la Prevencion de Enfermedades
(CDC) cada dia mueren mas de 150 personas por sobredosis de sustancias
psicoactivas (Duarte-Medrano, G. 2022), registrandose en Estados Unidos mas de 80
mil muertes por sobredosis en el 2021, este escenario dada la relacién geopolitica con
los Estados Unidos, sin duda ha tenido un impacto directo en nuestro pais, mostrando

una escala mucho menor, pero con crecimiento sostenido (Kychenthal, C., et al, 2021).

Los primeros antecedentes documentados del consumo de fentanilo en México
comprenden el periodo del afio 2013 a 2017, tiempo en el que ocasionalmente se
recibian casos de consumo en centros médicos de diversas instituciones. A partir del
2018, el numero de casos recibidos en tratamiento han crecido constantemente,
contandose en decenas hasta 2020 y centenas desde el 2021 (Kychenthal, C., et al,
2021).
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Actualmente, las principales estrategias para enfrentar el consumo, la produccién y el
trafico de fentanilo se centran en dos &mbitos, la salud y la seguridad publica: en el
ambito de la salud, existen importantes acciones para prevenir y atender el uso de
sustancias psicoactivas, como el fortalecimiento de factores psicosociales para
proteger a las comunidades y prevenir el uso de sustancias, haciendo énfasis en el
manejo racional de la prescripcién de opioides por el personal médico (Duarte-
Medrano, G. 2022).

MECANISMO DE ACCION

El fentanilo ejerce sus efectos terapéuticos a través de un mecanismo de accion
complejo y altamente especifico que involucra la interaccion directa con los sistemas
de receptores opioides distribuidos estratégicamente por todo el organismo (Duarte-
Medrano, G. 2022). La comprension detallada de este mecanismo resulta fundamental
para optimizar su uso clinico y minimizar los riesgos asociados con su administracion
(Avici, O. et al, 2023).

A nivel molecular, el fentanilo actia como un agonista selectivo de los receptores mu-
opioides, aunque también posee la capacidad de activar otros subtipos de receptores
opioides, incluyendo los receptores delta y potencialmente los receptores kappa. Esta
selectividad preferencial por los receptores mu-opioides explica tanto su extraordinaria
potencia analgésica como su perfil caracteristico de efectos adversos (Kayee, A. D., et
al 2020).

Los receptores mu-opioides se encuentran ampliamente distribuidos en estructuras
neuroanatémicas especializadas, particularmente en regiones del sistema nervioso
central involucradas en el procesamiento del dolor, el control emocional y los circuitos
de recompensa cerebral (Lui, et al 2018). Cuando el fentanilo se une a estos
receptores, desencadena una cascada de eventos intracelulares que resulta en la
inhibicién de la transmisién nociceptiva y la producciéon de analgesia profunda (Stanley,
P.G., 2014).
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La activacion de los receptores mu-opioides por parte del fentanilo conduce a la
inhibicion de la adenilil ciclasa, reduciendo los niveles intracelulares de adenosin
monofosfato ciclico. Esta reduccidn resulta en la disminucion de la liberacion de
neurotransmisores excitatorios, particularmente la sustancia P y el glutamato, que son
mediadores clave en la transmision del dolor. Simultaneamente, se produce una
hiperpolarizacidon de las membranas neuronales a través de la activacion de canales de
potasio y la inhibicion de canales de calcio dependientes de voltaje (Duarte-Medrano,
G. 2022).

Un aspecto particularmente relevante del mecanismo de accion del fentanilo es su
efecto sobre el sistema dopaminérgico mesolimbico. La activacion de los receptores
opioides en el area tegmental ventral resulta en un incremento significativo de la
liberacion de dopamina en el nacleo accumbens y otras estructuras del circuito de
recompensa cerebral. Este efecto dopaminérgico es responsable de las sensaciones
de euforia y relajacion caracteristicas del fentanilo, pero también constituye la base

neurobioldgica de su potencial adictivo (Kayee, A. D., et al 2020).
FARMACOCINETICA

La farmacocinética del fentanilo presenta caracteristicas distintivas que lo diferencian
significativamente de otros opioides y que determinan tanto su utilidad clinica como sus
consideraciones de seguridad. El perfil farmacocinético del fentanilo esta caracterizado
por una absorcion rapida, una distribucion amplia, un metabolismo hepatico extenso y

una eliminacién predominantemente renal (Stanley, P.G., 2014).
ABSORCION Y DISTRIBUCION

El fentanilo presenta una excelente biodisponibilidad cuando se administra por via
intravenosa, alcanzando concentraciones plasmaticas maximas de manera casi
inmediata. Su naturaleza lipofilica le confiere la capacidad de atravesar rapidamente la
barrera hematoencefalica, lo que explica su inicio de accion extremadamente rapido,
tipicamente dentro de los primeros minutos posteriores a la administracion intravenosa
(Avici, O. et al, 2023).
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La distribucion del fentanilo sigue un modelo multicompartimental complejo.
Inicialmente, el farmaco se distribuye rapidamente a tejidos altamente vascularizados,
incluyendo el cerebro, corazén, pulmones e higado. Esta fase de distribucion rapida es
seguida por una redistribucién més lenta hacia tejidos menos vascularizados,
particularmente el tejido adiposo, donde el fentanilo puede acumularse debido a su alta
liposolubilidad (Avici, O. et al, 2023).

El volumen de distribucion del fentanilo es considerablemente amplio, reflejando su
extensa distribucion tisular. Esta caracteristica farmacocinética tiene implicaciones
clinicas importantes, particularmente en pacientes con alteraciones en la composicion
corporal o en aquellos que requieren administracion prolongada del farmaco (Stanley,
T.H. 2014).

METABOLISMO

El metabolismo del fentanilo ocurre principalmente en el higado a través del sistema
enzimatico citocromo P450, especificamente la isoenzima CYP3A4. Esta via
metabolica es responsable de la biotransformacion de aproximadamente el 90% del
fentanilo administrado, convirtiéndolo en metabolitos inactivos que son posteriormente

eliminados del organismo (Stanley, T.H. 2014).

El metabolito principal del fentanilo es el norfentanilo, que carece de actividad
farmacoldgica significativa. Otros metabolitos menores incluyen el hidroxifentanilo y el
hidroxinorfentanilo, ninguno de los cuales contribuye de manera apreciable a los

efectos clinicos del farmaco original (Stanley, T.H. 2014).

La dependencia del metabolismo del fentanilo en la isoenzima CYP3A4 tiene
implicaciones clinicas importantes, particularmente en el contexto de interacciones
medicamentosas. Los inhibidores de CYP3A4, como los antibioticos macrolidos, los
antifangicos azdlicos y los inhibidores de proteasa, pueden aumentar significativamente
las concentraciones plasmaticas de fentanilo, prolongando y potenciando sus efectos.

Los inductores de CYP3A4, como la carbamazepina y la fenitoina, pueden acelerar el
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metabolismo del fentanilo, reduciendo potencialmente su eficacia terapéutica (Stanley,
T.H. 2014).

ELIMINACION

La eliminacion del fentanilo ocurre principalmente a través de la via renal, con
aproximadamente el 75% del farmaco y sus metabolitos siendo excretados en la orina.
Una proporcion menor, aproximadamente el 9%, se elimina a través de las heces. Esta
eliminacion predominantemente renal hace que el fentanilo sea particularmente Gtil en
pacientes con insuficiencia renal, ya que su eliminacion no se ve significativamente

afectada por la funcion renal comprometida (Stanley, T.H. 2014).

La vida media de eliminacion del fentanilo varia entre 3 y 7 horas, aunque este
parametro puede verse influenciado por diversos factores, incluyendo la edad del
paciente, la funcion hepatica, las interacciones medicamentosas y la duracion de la
administracion (Stanley, T.H. 2014). En pacientes de edad avanzada o con
compromiso hepatico, la vida media puede prolongarse significativamente, requiriendo

ajustes en la dosificacion (Stanley, T.H. 2014).

FARMACODINAMIA

La farmacodinamia del fentanilo abarca el espectro completo de efectos
farmacoldgicos que resultan de su interaccion con los receptores opioides,
manifestandose en multiples sistemas organicos y determinando tanto su utilidad

terapéutica como su perfil de seguridad (Lewis, K. et al 2021).
Efectos sobre el Sistema Nervioso Central

El efecto farmacodinamico mas prominente del fentanilo es su potente accion
analgésica, que resulta de la modulacién de la transmisién nociceptiva a multiples
niveles del sistema nervioso central. La analgesia producida por el fentanilo es
profunda y de inicio rapido, superando significativamente la potencia de la morfina en

una proporciéon de 50 a 100 veces (Toleska, M., et al 2023).
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Ademas de la analgesia, el fentanilo produce efectos sedantes significativos,
caracterizados por una disminucién del nivel de conciencia que puede variar desde una
sedacion leve hasta un estado de inconsciencia profunda, dependiendo de la dosis
administrada (Stanley, T.H. 2014). Esta propiedad sedante hace del fentanilo un
agente particularmente valioso en el contexto de la medicina intensiva, donde se utiliza
frecuentemente para la sedacion de pacientes intubados y ventilados mecanicamente
(Lewis, K. et al 2021).

El fentanilo también ejerce efectos sobre los centros respiratorios del tronco encefélico,
produciendo depresion respiratoria dosis-dependiente. Esta depresion respiratoria se
manifiesta como una disminucién en la frecuencia respiratoria, el volumen corriente y la
respuesta ventilatoria al diéxido de carbono (Lewis, K. et al 2021). En dosis elevadas,
la depresion respiratoria puede ser tan severa que resulte en apnea completa,
constituyendo la principal causa de morbilidad y mortalidad asociada con el uso de
fentanilo (Stanley, T.H. 2014).

Efectos Cardiovasculares

Los efectos cardiovasculares del fentanilo son generalmente menos pronunciados que
los observados con otros opioides, lo que contribuye a su perfil de seguridad favorable
en pacientes con compromiso cardiovascular. El fentanilo tipicamente produce una
disminucién modesta de la presion arterial y la frecuencia cardiaca, efectos que
resultan tanto de la accion directa sobre los receptores opioides cardiacos como de la

reduccion del tono simpéatico (Lewis, K. et al 2021).

En algunos pacientes, particularmente aquellos con enfermedad cardiovascular
preexistente, el fentanilo puede producir bradicardia significativa que requiere
intervencion terapéutica. Este efecto cronotropico negativo es mas pronunciado cuando
el fentanilo se administra en combinacion con otros agentes que afectan la conduccion
cardiaca (Zhang, Y. et al, 2017).
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Efectos Gastrointestinales

Como todos los opioides, el fentanilo produce efectos significativos sobre el sistema
gastrointestinal, principalmente a través de la activacién de receptores mu-opioides
localizados en el tracto digestivo. El efecto mas prominente es la reduccion de la
motilidad gastrointestinal, que se manifiesta como constipacion, ileo paralitico y retraso
en el vaciamiento géstrico (Zhang, Y. et atl, 2017).

Estos efectos gastrointestinales pueden ser particularmente problematicos en
pacientes que requieren administracion prolongada de fentanilo, ya que pueden
resultar en complicaciones significativas como obstruccién intestinal funcional. La
constipacion inducida por opioides es un efecto adverso persistente que no desarrolla
tolerancia con el uso continuado, requiriendo frecuentemente intervencion terapéutica

especifica.
Efectos sobre el Sistema Respiratorio

Mas alla de la depresion respiratoria central, el fentanilo puede producir efectos
adicionales sobre el sistema respiratorio que tienen implicaciones clinicas importantes.
En algunos pacientes, particularmente cuando se administran dosis elevadas o cuando
se combina con otros depresores respiratorios, el fentanilo puede causar rigidez de la
pared toracica que interfiere mecanicamente con la ventilacion (Lewis, K. et al 2021).
Esta rigidez muscular, conocida como rigidez de la pared toracica, puede ser tan
severa que impida la ventilacion efectiva incluso con ventilacion mecanica asistida.
Este efecto es mas comun con la administracion intravenosa rapida de dosis elevadas
y puede requerir el uso de relajantes musculares para su resolucion (Lewis, K. et al
2021).

l.1. EFECTOS ADVERSOS

El perfil de efectos adversos del fentanilo refleja su potente actividad sobre los

receptores opioides y su amplia distribucion en maltiples sistemas organicos. La
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comprensioén detallada de estos efectos adversos es fundamental para el uso seguro y

efectivo del fentanilo en la practica clinica (Toleska, M., et al 2023).
Efectos Adversos Respiratorios

La depresién respiratoria constituye el efecto adverso mas grave y potencialmente
mortal asociado con el uso de fentanilo (Lewis, K. et al 2021). Esta depresion
respiratoria se caracteriza por una disminucion progresiva de la frecuencia respiratoria,
el volumen corriente y la respuesta ventilatoria a los estimulos hipercapnicos e
hipoxicos. En casos severos, puede progresar hasta el paro respiratorio completo
(Lewis, K. et al 2021).

La depresion respiratoria inducida por fentanilo presenta caracteristicas distintivas que
la diferencian de la producida por otros opioides. Su inicio puede ser extremadamente
rapido, particularmente cuando se administra por via intravenosa, y su duracion puede
ser prolongada debido a la redistribucion del farmaco desde los tejidos periféricos.
Ademas, la depresion respiratoria puede manifestarse de manera bifasica, con una

recuperacion inicial seguida de una recurrencia tardia (Lewis, K. et al 2021).

La rigidez de la pared toracica representa otro efecto adverso respiratorio significativo,
caracterizado por una contraccion involuntaria y sostenida de los musculos
respiratorios que puede interferir severamente con la ventilacion. Este efecto es mas
comun con dosis elevadas y administracion rapida, y puede requerir intervencion

inmediata con relajantes musculares (Lewis, K. et al 2021).

Efectos Adversos Cardiovasculares

Aungque generalmente menos pronunciados que los efectos respiratorios, los efectos
adversos cardiovasculares del fentanilo pueden ser clinicamente significativos,
particularmente en pacientes con enfermedad cardiovascular preexistente. La
hipotensién es un efecto adverso comun, resultante tanto de la vasodilatacion periférica

como de la reduccién del gasto cardiaco (Toleska, M., et al 2023).
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La bradicardia representa otro efecto adverso cardiovascular importante, que puede
ser particularmente pronunciada en pacientes de edad avanzada o en aquellos que

reciben medicamentos concomitantes que afectan la conduccion cardiaca. En casos
severos, la bradicardia puede progresar hasta el bloqueo cardiaco completo,

requiriendo intervencion terapéutica inmediata (Lewis, K. et al 2021).

Efectos Adversos del Sistema Nervioso Central

Mas alla de los efectos terapéuticos deseados de analgesia y sedacion, el fentanilo
puede producir una variedad de efectos adversos sobre el sistema nervioso central. La
confusion y la desorientacion son efectos adversos comunes, particularmente en
pacientes de edad avanzada o en aquellos con compromiso cognitivo preexistente
(Lewis, K. et al 2021).

Las alucinaciones y el delirium representan los efectos adversos mas severos que
pueden manifestarse particularmente en el contexto de dosis elevadas o administracion
prolongada. El "delirium narcético” es una forma especifica de delirium asociada con el
uso de opioides potentes como el fentanilo, caracterizada por agitacion, confusion y

alteraciones perceptuales (Lewis, K. et al 2021).

La discinesia y otros trastornos del movimiento pueden manifestarse como efectos
adversos neuroldgicos del fentanilo, particularmente en pacientes susceptibles o
cuando se utilizan dosis elevadas. Estos efectos pueden persistir durante periodos

prolongados después de la discontinuacion del farmaco (Lewis, K. et al 2021).
Efectos Adversos Gastrointestinales

Los efectos adversos gastrointestinales del fentanilo son consistentes con los
observados con otros opioides potentes y pueden ser particularmente problematicos en
el contexto de la administracion prolongada. La constipacion es el efecto adverso
gastrointestinal mas comun y persistente, resultante de la reduccién de la motilidad

intestinal y el aumento de la absorcion de agua en el colon (Toleska, M., et al 2023)
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El ileo paralitico representa la complicacion gastrointestinal més severa, caracterizada
por la ausencia completa de motilidad intestinal que puede resultar en obstruccién
funcional. Esta complicacién es mas comudn en pacientes hospitalizados que reciben
dosis elevadas de fentanilo, particularmente en el contexto postoperatorio (Lui, et al
2018).

Las nauseas y vomitos son efectos adversos gastrointestinales comunes que pueden
ser particularmente problematicos en pacientes ambulatorios. Estos efectos resultan
tanto de la estimulacion directa de la zona quimiorreceptora del &rea postrema como

de los efectos sobre la motilidad gastrica (Toleska, M., et al 2023).

Efectos Adversos Dermatolégicos y Otros

El prurito o picazén es un efecto adverso comuan del fentanilo, resultante de la
liberacidon de histamina y la activacion de receptores opioides en la piel. Aunque
generalmente no es grave, el prurito puede ser muy molesto para los pacientes y
puede requerir tratamiento sintomatico (Toleska, M., et al 2023).

La retencidn urinaria es otro efecto adverso que puede manifestarse, particularmente
en pacientes de edad avanzada o en aquellos con hipertrofia prostatica preexistente.
Este efecto resulta de la relajacion del masculo detrusor y el aumento del tono del
esfinter uretral (Toleska, M., et al 2023).

1.2. POSOLOGIA Y VIAS DE ADMINISTRACION

La dosificacion apropiada del fentanilo requiere una consideraciéon cuidadosa de
multiples factores, incluyendo la indicacion clinica especifica, las caracteristicas del
paciente, la via de administracidon seleccionada y la presencia de condiciones
comorbidas que puedan afectar la farmacocinética o farmacodinamia del farmaco (Lui,
et al 2018).

Vias de Administracion

El fentanilo esta disponible en multiples formulaciones que permiten su administracion

a través de diversas vias, cada una con caracteristicas farmacocinéticas y
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consideraciones clinicas especificas. La seleccion de la via de administracion
apropiada depende de la indicacion clinica, la urgencia de la situacion, la duracioén
deseada del efecto y las caracteristicas especificas del paciente (Lui, et al 2018).

Administracion Intravenosa

La via intravenosa representa la ruta de administracion mas comuan para el fentanilo en
el entorno hospitalario, ofreciendo un control preciso de la dosificacion y un inicio de
accion extremadamente rapido. La formulacién inyectable estdndar contiene 50
microgramos por mililitro, permitiendo una titulacién precisa de la dosis segun las
necesidades individuales del paciente (Edison, L. N., et al 2019).

La administracion intravenosa puede realizarse tanto como dosis Unica (bolo) como
infusion continua, dependiendo de la indicacion clinica especifica. Los bolos
intravenosos son apropiados para procedimientos de corta duracion o para el manejo
de episodios agudos de dolor, mientras que las infusiones continuas son preferibles
para el manejo prolongado del dolor o la sedacidn en pacientes criticos (Edison, L. N.,
et al 2019).

Administracion Intramuscular

La via intramuscular ofrece una alternativa cuando el acceso intravenoso no esta
disponible o no es practico. Aunque el inicio de accion es mas lento comparado con la
administracion intravenosa, la via intramuscular proporciona una absorcion confiable y
una duracion de accién mas prolongada (Edison, L. N., et al 2019).

La administracion intramuscular es particularmente Gtil en el contexto preoperatorio,
donde puede proporcionar analgesia anticipatoria efectiva sin requerir acceso
intravenoso inmediato. Sin embargo, la absorcion puede ser variable en pacientes con
compromiso de la perfusion periférica o alteraciones en la masa muscular (Edison, L.
N., et al 2019).

Administracion Transdérmica

Los parches transdérmicos de fentanilo representan una opcién terapéutica valiosa
para el manejo del dolor crénico, proporcionando liberacion sostenida del farmaco

durante periodos de 72 horas. Esta via de administracion es particularmente apropiada
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para pacientes que requieren analgesia continua y que pueden tener dificultades con la

administracion oral de medicamentos (Edison, L. N., et al 2019).

La absorcion transdérmica del fentanilo es influenciada por diversos factores,
incluyendo la temperatura corporal, el flujo sanguineo cutaneo y las caracteristicas de
la piel. El inicio de accidn es gradual, tipicamente requiriendo 12 a 24 horas para
alcanzar concentraciones terapéuticas estables (Edison, L. N., et al 2019).

Administracion Intranasal

La formulacion intranasal de fentanilo ofrece una opcion de administracién no invasiva
gue es particularmente Gtil en situaciones de emergencia o cuando otras vias no estan
disponibles. La absorcion intranasal es rapida debido a la rica vascularizacion de la
mucosa nasal, proporcionando un inicio de accion relativamente rapido (Edison, L. N.,
et al 2019).

Esta via de administracion es especialmente valiosa en el manejo prehospitalario del
dolor severo y en situaciones pediatricas donde el acceso intravenoso puede ser dificil
de establecer. Sin embargo, la absorcion puede verse comprometida en presencia de

congestion nasal o patologia nasal obstructiva (Toleska, M., et al 2023).
Otras Vias de Administracion

El fentanilo también esta disponible en formulaciones para administracion intratecal,
sublingual y bucal. La administracion intratecal se reserva para casos especificos de
dolor intratable donde otras modalidades han fallado, mientras que las formulaciones
sublinguales y bucales ofrecen opciones para el manejo del dolor irruptivo en pacientes

con dolor crénico (Edison, L. N., et al 2019).
Dosificacion Especifica por Indicacion:
Analgesia Preoperatoria
Para la analgesia preoperatoria, la dosis tipica de fentanilo varia entre 50 y 100

microgramos administrados por via intravenosa o intramuscular, 30 a 60 minutos antes
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del procedimiento quirdrgico. Esta dosificacion proporciona analgesia efectiva durante
el periodo perioperatorio inmediato sin producir sedacion excesiva que pueda interferir
con la evaluacion preoperatoria (Mugabure-Bejudo, B. et al, 2018).

En pacientes de edad avanzada (65 afios 0 mas), se recomienda una reduccion de la
dosis inicial debido a la mayor sensibilidad a los efectos del fentanilo y la posible
alteracion de la farmacocinética relacionada con la edad. La dosis inicial en estos
pacientes debe reducirse en un 25 a 50 por ciento aproximadamente, con titulacién
cuidadosa segun la respuesta clinica (Novillo-Mendez, R. G. 2023).

Adyuvante en Anestesia

Como adyuvante anestésico, el fentanilo se administra tipicamente en dosis de 0.5 a 2
microgramos por kilogramo de peso corporal como dosis unica intravenosa. Esta
dosificacion proporciona analgesia efectiva durante el procedimiento anestésico sin
prolongar significativamente el tiempo de recuperacion (Edison, L. N., et al 2019).
Para procedimientos quirargicos complejos en pacientes de alto riesgo, pueden
requerirse dosis mas elevadas, hasta 150 microgramos por kilogramo de peso
corporal, administradas en combinacion con oxigeno y relajantes musculares. Estas
dosis elevadas requieren monitoreo intensivo y capacidad de soporte ventilatorio
mecanico (Edison, L. N., et al 2019).

Anestesia Regional

En el contexto de la anestesia regional, el fentanilo se utiliza frecuentemente como
adyuvante para prolongar y mejorar la calidad del bloqueo anestésico. La dosis tipica
varia entre 50 y 100 microgramos, administrados por via intravenosa o afadidos

directamente a la solucion anestésica local (Gupta, A., & Bah, M. 2016).

La adicién de fentanilo a los anestésicos locales en técnicas de anestesia regional
puede mejorar significativamente la calidad y duracion de la analgesia postoperatoria,
reduciendo los requerimientos de analgésicos sistémicos en el periodo postoperatorio
(Gupta, A., & Bah, M. 2016).

PACHUCA DE SOTO, HIDALGO MAYO 2026 17



Control del Dolor Postoperatorio

Para el control del dolor postoperatorio, el fentanilo puede administrarse de diversas
maneras, incluyendo dosis intermitentes, infusién continua o analgesia controlada por
el paciente. Las dosis intermitentes tipicas varian entre 50 y 100 microgramos
administrados por via intravenosa o intramuscular cada 1 a 2 horas segun sea la
necesidad (Gupta, A., & Bah, M. 2016).

La infusién continua de fentanilo para el dolor postoperatorio tipicamente se inicia a
una velocidad de 0.5 a 1.5 microgramos por kilogramo por hora, con titulacion segun la
respuesta del paciente y la intensidad del dolor. Esta modalidad de administracion
proporciona una analgesia mas estable y puede reducir los picos y valles en los niveles
de dolor (Gupta, A., & Bah, M. 2016).

La analgesia controlada por el paciente con fentanilo utiliza tipicamente dosis de 10 a
20 microgramos por demanda, con intervalos de bloqueo de 6 a 20 minutos para
prevenir la sobredosificacion. Esta modalidad permite al paciente titular su propia

analgesia segun sus necesidades individuales de dolor (Gupta, A., & Bah, M. 2016).
Dolor Agudo Moderado a Severo

Para el manejo del dolor agudo moderado a severo fuera del contexto quirargico, el
fentanilo intranasal representa una opcion terapéutica valiosa. La dosis tipica varia
entre 1y 2 microgramos por kilogramo de peso corporal, administrada cada hora segun
sea la necesidad, con una dosis maxima de 100 microgramos por administracion
(Gupta, A., & Bah, M. 2016).

Esta indicacion es particularmente relevante en el contexto de la medicina de
emergencia, donde el fentanilo intranasal puede proporcionar una analgesia rapida y
efectiva para condiciones como fracturas, quemaduras o dolor abdominal severo
(Gupta, A., & Bah, M. 2016).
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Consideraciones Especiales de Dosificacion
Pacientes Geriatricos

Los pacientes de edad avanzada requieren consideraciones especiales de dosificacién
debido a los cambios fisiol6gicos relacionados con la edad que pueden afectar tanto la
farmacocinética como la farmacodinamia del fentanilo. La reduccién de la masa
corporal magra, el aumento del tejido adiposo, la disminucion de la funcién hepéatica y
renal, y los cambios en la sensibilidad de los receptores pueden alterar
significativamente la respuesta al fentanilo (Zaccagnio, M. P., et al 2017).

Se recomienda iniciar con dosis reducidas en pacientes geriatricos, tipicamente de
25% a 50 % de la dosis estandar para adultos, con titulacion cuidadosa segun la
respuesta clinica. El monitoreo debe ser mas intensivo en esta poblacion debido al
mayor riesgo de efectos adversos, particularmente depresion respiratoria (Wang, K., et
al 2019).

Pacientes con Compromiso Hepatico

Dado que el fentanilo se metaboliza principalmente en el higado a través del sistema
CYP3A4, los pacientes con compromiso hepéatico pueden requerir ajustes de
dosificacion. En pacientes con insuficiencia hepatica leve a moderada, se recomienda
una reduccion de la dosis inicial y un aumento en los intervalos de dosificacion (Wang,
K., et al 2019).

En pacientes con insuficiencia hepatica severa, el uso de fentanilo debe considerarse
cuidadosamente, ya que la acumulacién del farmaco puede resultar en toxicidad
prolongada. En estos casos, pueden ser preferibles opioides con un metabolismo

menos dependiente de la funcidn hepatica (Wang, K., et al 2019).
Pacientes con Compromiso Renal

A diferencia de muchos otros opioides, el fentanilo puede utilizarse de manera
relativamente segura en pacientes con compromiso renal, ya que su eliminaciéon no

depende significativamente de la funcion renal. Sin embargo, los metabolitos del
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fentanilo se eliminan principalmente por via renal, por lo que puede ocurrir cierta
acumulacioén en pacientes con insuficiencia renal severa (Wang, K., et al 2019).

En pacientes con insuficiencia renal, se recomienda monitoreo cuidadoso para detectar
signos de acumulacion de metabolitos, aunque generalmente no se requieren ajustes

significativos de dosificaciéon (Wang, K., et al 2019).
Interacciones Medicamentosas

Las interacciones medicamentosas representan una consideracion critica en la
dosificacion del fentanilo, particularmente aquellas que involucran el sistema
enzimatico CYP3A4. Los inhibidores potentes de CYP3A4, como el ketoconazol, la
eritromicina y los inhibidores de proteasa, pueden aumentar significativamente las
concentraciones plasmaticas de fentanilo, requiriendo reducciones de dosis de hasta
un 50% (Zaccagnio, M. P., et al 2017).

En cambio, los inductores de CYP3A4, como la rifampicina, la carbamazepina y la
fenitoina, pueden acelerar el metabolismo del fentanilo, potencialmente reduciendo su
eficacia terapéutica y requiriendo aumentos de dosis (Wang, K., et al 2019).

La coadministracion de fentanilo con otros depresores del sistema nervioso central,
incluyendo alcohol, benzodiazepinas, barbitiricos y otros opioides, puede resultar en
efectos aditivos o sinérgicos, aumentando significativamente el riesgo de depresion

respiratoria y sedacion excesiva (Wang, K., et al 2019).

|.3. DEXMEDETOMIDINA

La dexmedetomidina (Dex) es un agonista de los receptores adrenérgicos a2 de accion
corta altamente selectivo con efectos sedantes, ansioliticos, simpaticoliticos
perioperatorios e hipnéticos (Mugabure-Bejudo, B. et al, 2018). El s-enantiomero de la
dexmedetomidina tiene una afinidad mayor que la clonidina al receptor adrenérgico a2,
teniendo dexmedetomidina una relacién a1/a2 8 veces mayor que clonidina
(Mugabure-Bejudo, B. et al, 2018).
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Asi mismo, la clonidina tiene una especificidad del receptor a2:a1 de 220:1; mientras

gue la dexmedetomidina tiene una especificidad de 1620:1 (Kayee, A. D., et al 2020).
Mecanismo de accién

El mecanismo de accion de la dexmedetomidina se centra en su interaccion con los
receptores adrenérgicos a-2, aunque su complejidad molecular ain no se ha elucidado
completamente. La selectividad de la dexmedetomidina por estos receptores deriva de
la activacion de proteinas G inhibidoras, especificamente los subtipos a-2A, a-2B y a-
2C, y la integracion de la via del monofosfato de guanosina ciclico (cGMP) (Weernik,
M. A. S., et al 2017).

Cuando la dexmedetomidina se une a los receptores a-2A, se produce una inhibicion
de la adenilciclasa, lo que resulta en una reduccion de los niveles de monofosfato de
adenosina (AMP) (Kayee, A. D., et al 2020). Esta cascada bioquimica provoca una
hiperpolarizacion de las neuronas noradrenérgicas, suprimiendo efectivamente la
conduccion nerviosa al inhibir la entrada de calcio necesaria para la liberacion de

neurotransmisores desde las vesiculas sinapticas (Kayee, A. D., et al 2020).

La sedacion caracteristica producida por la dexmedetomidina se logra a través de la
activacion de receptores a-2 localizados en el locus coeruleus, una estructura del
tronco encefalico que desempefa un papel crucial en la regulacion del estado de vigilia
y suefo. Esta accion especifica explica la naturaleza Unica de la sedacion inducida por
dexmedetomidina, conocida como "sedacion cooperativa”, donde los pacientes pueden
ser facilmente despertados y mantener la cooperacion cuando se les estimula
(Weernik, M. A. S., et al 2017).

La modulacién del dolor se produce a nivel del cuerno dorsal de la médula espinal,
donde la dexmedetomidina inhibe la liberacion de norepinefrina de las neuronas
presinpticas. Este mecanismo contribuye a las propiedades analgésicas del farmaco,
aunque existe controversia en la literatura sobre la magnitud de este efecto (Zaccagnio,
M. P., et al 2017).
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Los efectos simpaticoliticos de la dexmedetomidina resultan de la inhibicion de la
liberacion de catecolaminas tanto a nivel central como periférico. Esta accién se
traduce en una reduccion de la actividad simpética, manifestandose como bradicardia,
hipotensién y una disminucidn general de la respuesta al estrés (Zaccagnio, M. P., et al
2017).

Farmacocinética

La farmacocinética de la dexmedetomidina se caracteriza por seguir un modelo de
distribucién y eliminacion bicompartimental, reflejando su naturaleza altamente
lipofilica. Esta caracteristica determina un patrén de distribucion rapida seguida de una
eliminacion mas prolongada (Edison, L. N., et al 2019).

Distribucion

La dexmedetomidina presenta una vida media de distribucién (T1/2a) extremadamente
corta de aproximadamente 6 minutos, o que permite un inicio de accion rapido tras la
administracion intravenosa. El volumen de distribucion aparente varia
considerablemente segun la poblacion estudiada, oscilando entre 1,31y 2,45 L/kg en

adultos, con valores de 118 L en adultos promedio (Wang, K., et al 2019).

En poblaciones pediatricas, el volumen de distribucion muestra variaciones
significativas relacionadas con la edad. En prematuros se observa un volumen de
distribucion de 2,7 L/kg, que aumenta a 3,9 L/kg en recién nacidos a término y se
estabiliza en 2,2 L/kg en nifios de 2 a 11 afios. Estas diferencias reflejan los cambios
en la composicion corporal y la maduracién de los sistemas de eliminacion durante el

desarrollo (Zaccagnio, M. P., et al 2017).
Union a Proteinas

La dexmedetomidina presenta una alta union a proteinas plasmaticas,
aproximadamente del 94%, con predileccién por la albumina y la alfa-1-glucoproteina.
Esta alta union proteica tiene implicaciones clinicas importantes, especialmente en

pacientes con hipoalbuminemia o en estados patoldgicos que alteren la concentracion

PACHUCA DE SOTO, HIDALGO MAYO 2026

22



de proteinas plasméaticas, donde puede observarse un aumento de la fraccion libre del

farmaco y, consecuentemente, de sus efectos (Wang, K., et al 2019).
Metabolismo y Eliminacion

La eliminacién de la dexmedetomidina ocurre principalmente a través de
biotransformacion hepética, con un coeficiente de extraccion hepética de 0,7, indicando
un metabolismo de primer paso significativo. Menos del 1% del farmaco se excreta sin
metabolizar, o que subraya la importancia del metabolismo hepético en su eliminacion
(Weernik, M. A. S., et al 2017).

La vida media de eliminacion (T1/2B3) es de aproximadamente 2 horas en adultos
sanos, aunque puede prolongarse en pacientes con disfuncion hepatica o en
poblaciones especiales. El aclaramiento total en adultos es de aproximadamente 39
L/h, con variaciones significativas en poblaciones pediatricas: 0,3 L/kg/h en
prematuros, 0,9 L/kg/h en recién nacidos a término y 1 L/kg/h en nifios de 2 a 11 afios
(Wang, K., et al 2019).

La biotransformacion involucra dos vias principales: glucuronidacion directa y
metabolismo mediado por el citocromo P450, especificamente la isoenzima CYP2AG6.
Los principales metabolitos incluyen G-dex-1, G-dex-2, el O-glucurénido de N-
hidroxilado metil dexmedetomidina y el producto de oxidacion de imidazol H-3. Todos

estos metabolitos se consideran farmacolégicamente inactivos (Wang, K., et al 2019).

La excrecién es predominantemente renal (95%) con una pequefia fraccion fecal (4%).
Esta via de eliminacion tiene implicaciones importantes en pacientes con insuficiencia
renal, aunque los metabolitos inactivos minimizan el riesgo de acumulacion de

compuestos activos (Edison, L. N., et al 2019).
Biodisponibilidad por Diferentes Vias

La biodisponibilidad de la dexmedetomidina varia significativamente segun la via de
administracion. La via intravenosa proporciona una biodisponibilidad del 100%, siendo

la via de eleccion para la mayoria de aplicaciones clinicas. La administracion
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intramuscular ofrece una biodisponibilidad del 84%, mientras que la via intranasal
alcanza el 65%, la oral el 60% y la transdérmica el 54% (Edison, L. N., et al 2019).

Estas diferencias en biodisponibilidad tienen implicaciones clinicas importantes,
especialmente en pediatria donde las vias no invasivas son preferibles. La via
intranasal ha ganado popularidad en premedicacion pediatrica debido a su facilidad de
administracion y biodisponibilidad aceptable (Wang, K., et al 2019).

Farmacodinamia
Efectos sobre el Sistema Nervioso Central: Sedacién

La dexmedetomidina induce un estado sedante unico conocido como "sedacion
cooperativa" o "sedacion consciente". Este efecto se caracteriza por la capacidad del
paciente de mantener una interaccion dinamica cuando se le estimula, permitiendo un
grado de sedacion ajustable y dependiente de la dosis (Edison, L. N., et al 2019).

Los estudios farmacodinamicos han establecido que concentraciones plasmaticas
entre 0,2 y 0,3 ng/ml producen sedacioén significativa, mientras que la sedacion
profunda se logra con concentraciones superiores a 1,9 ng/ml. Esta relacion
concentracion-efecto permite un control preciso del nivel de sedacién, adaptandose a

las necesidades especificas de cada procedimiento (Kim, E., et al 2017).

La dosificacion estandar para sedacion se ha establecido en 0,2 a 0,6 ug/kg/h posterior
a un bolo de carga de 1 pg/kg. Esta pauta posoldgica proporciona un inicio de accion

predecible y un mantenimiento estable del efecto sedante (Kim, E., et al 2017).
Aplicaciéon en Cuidados Intensivos

En el contexto de cuidados intensivos, la dexmedetomidina ha demostrado ventajas
significativas sobre otros agentes sedantes tradicionales como el propofol y el
midazolam. Los estudios comparativos han mostrado niveles de sedacion similares,
pero con beneficios adicionales que incluyen una reduccién en el tiempo de ventilacion
mecanica, menor incidencia de coma y delirium, y potencialmente menor mortalidad
(Edison, L. N., et al 2019).
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Skrobik y colaboradores demostraron que dosis de 0,2 ug/kg/h, ajustadas cada 15
minutos hasta alcanzar una puntuacion de -1 en la escala de agitacién y sedacion de
Richmond, con una tasa maxima de 0,7 ug/kg/h, resultaron en una menor incidencia de
delirium en UCI. Sin embargo, estudios mas recientes han cuestionado algunos de estos
beneficios, reportando que, aunque la dexmedetomidina no mostré diferencias en
mortalidad a 90 dias comparada con otros sedantes, si se asocié con una mayor

incidencia de eventos adversos (23).
Efectos Analgésicos

Los efectos analgésicos de la dexmedetomidina representan uno de los aspectos mas
controvertidos de su farmacologia. El mecanismo propuesto involucra la
hiperpolarizacion de interneuronas y la reduccion de la liberacion de sustancia P y
glutamato a nivel de los receptores a-2 en el sistema nervioso central y la médula
espinal (Kim, E., et al 2017).

Eber y colaboradores demostraron que niveles plasmaticos superiores a 0,7 ng/ml
proporcionan analgesia adecuada frente a estimulos dolorosos. Sin embargo, otros
estudios han cuestionado esta propiedad (Keating, G. M. 2015).

En un estudio aleatorizado doble ciego, demostraron que la dexmedetomidina
sistémica carece de eficacia analgésica significativa a dosis utilizadas para sedacion
moderada y profunda cuando se evallia mediante modelos de dolor por calor y

estimulo eléctrico (Kim, E., et al 2017).
Aplicacion Neuroaxial

La aplicacion de dexmedetomidina por via neuroaxial ha mostrado resultados mas
prometedores en términos de analgesia. Zheng Li y colaboradores, a través de un
meta-analisis de 22 estudios que incluyeron 1.389 pacientes, demostraron que la
administracion epidural o subaracnoidea de dexmedetomidina a dosis superiores a 5
Mg redujo significativamente la incidencia de temblor postoperatorio del 20,10% al
10,30% (Wang, K., et al 201).

Zhang y colaboradores describieron la eficacia y seguridad de la dexmedetomidina
epidural como adyuvante, demostrando que prolongoé la duracién de la analgesia,

redujo el tiempo hasta el bloqueo sensorial y disminuyé la necesidad de analgesia de
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rescate, aunque con una reduccion significativa de la frecuencia cardiaca (Wang, K., et
al 201).

Efecto Ahorrador de Opioides

El efecto ahorrador de opioides de la dexmedetomidina ha sido bien documentado en
la literatura. Peng y colaboradores, en un meta-analisis de 18 estudios que incluyeron
1.284 pacientes, demostraron que las combinaciones de opioides y dexmedetomidina
se asociaron con menor intensidad del dolor postoperatorio, menor requerimiento de
equivalente de morfina y menores eventos adversos como nauseas y vomitos (Wang,
K., et al 2019).

Efectos Cardiovasculares

Los efectos cardiovasculares de la dexmedetomidina siguen un patron bifasico
caracteristico que refleja su mecanismo de accion dual. Inicialmente, la dosis de carga
produce un aumento transitorio de la presion arterial y bradicardia refleja, determinado
por los niveles de concentracion plasmatica (Wang, K., et al 2019).

Esta respuesta inicial se debe a la vasoconstriccion inducida por la estimulacion de
receptores a-2B periféricos en el musculo liso vascular. Sin embargo, la hipotension
posterior se establece a través de la activacion de adrenorreceptores a-2 presinapticos,
gue inhiben la liberacién simpatica de catecolaminas y aumentan la actividad vagal
(Keating, G. M. 2015).

Se ha documentado una disminucion de la presion arterial media promedio del 13% al
27% posterior a la primera dosis. Penttila y colaboradores evaluaron los efectos
cardiovasculares en sujetos sanos con dosis de 2 ug/kg intravenoso, observando una
elevacion inicial de la presion arterial sistélica de 11 + 5 mmHg y diastolica de 16 + 3
mmHg a los 10 minutos de administracion, seguida de un efecto hipotensor con
reduccion superior a 10 mmHg en ambas presiones y bradicardia de 11 + 2 latidos por
minuto (Wang, K., et al 2019).
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Efectos Respiratorios

Una de las caracteristicas mas valiosas de la dexmedetomidina es su minimo efecto
depresor respiratorio, incluso a concentraciones superiores a 2,4 ng/ml. Esta propiedad
proporciona un amplio margen de seguridad en diversos escenarios quirdrgicos y de
sedacion fuera del quiréfano, permitiendo su uso en procedimientos donde la

preservacion de la funcion respiratoria espontanea es crucial (Wang, K., et al 2019).
Efectos Renales

La dexmedetomidina ejerce multiples efectos beneficiosos a nivel renal. Mejora el dafio
por isquemia renal mediante el aumento del flujo sanguineo medular externo a través
de vasodilatacion renal local. Ademas, aumenta la filtracion glomerular y amortigua la
capacidad de la vasopresina en el conducto colector, inhibiendo la expresion de
acuaporinas junto con el transportador de sodio y agua (Wang, K., et al 2019).

El farmaco también reduce la congestion glomerular, la inflamacion de las células
epiteliales de los tubulos renales y la estenosis luminal. Cho y colaboradores, en un
estudio aleatorizado de 200 pacientes sometidos a cirugia valvular, demostraron que la
perfusion de dexmedetomidina a 0,4 ug/kg/h durante 24 horas postoperatorias resulté
en una menor incidencia de lesion renal aguda (14% vs 33%) comparado con el grupo
control (Wang, K., et al 2019).

Efectos adversos y precauciones
Efectos Hemodinamicos

Los principales efectos adversos de la dexmedetomidina se manifiestan a nivel
hemodinamico. La bradicardia representa el efecto secundario mas comun y
predecible, con una disminucién esperada del 30% de la frecuencia cardiaca basal.
Esta respuesta debe considerarse como una consecuencia fisiolégica anticipada mas
gue como un efecto adverso verdadero (Keating, G. M. 2015).

La hipotensién es otro efecto comun, especialmente durante la administracion del bolo
de carga. La magnitud de estos efectos esta directamente relacionada con la dosis y la
velocidad de administracion, por lo que se recomienda una titulacion cuidadosa y

monitorizacion continua (Keating, G. M. 2015).
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Contraindicaciones y Precauciones Especiales

Se debe ejercer especial precaucion en pacientes que reciben digoxina, bloqueadores
B-adrenérgicos, bloqueadores de canales de calcio u otros agentes que predisponen a
cambios hemodinamicos (Keating, G. M. 2015). La evaluacién preoperatoria debe
incluir una valoracién cuidadosa del estado cardiovascular del paciente para determinar
la idoneidad del uso de dexmedetomidina (Wang, K., et al 2019).

Los pacientes con bloqueos de conduccién preexistentes, bradicardia severa o
hipotensién significativa pueden no ser candidatos apropiados para el uso de
dexmedetomidina sin medidas de soporte adicionales (Wang, K., et al 2019).

Interacciones Farmacoldgicas

La dexmedetomidina puede potenciar los efectos de otros depresores del sistema
nervioso central, incluyendo anestésicos inhalados, opioides y benzodiacepinas. Esta
interaccion puede ser beneficiosa en términos de reduccion de dosis, pero requiere

ajustes cuidadosos para evitar efectos excesivos (Wang, K., et al 2019).
Posologia y vias de administracion
Dosificacion en Adultos

La dosificacion de la dexmedetomidina varia segun la indicacion clinica y la via de
administracion. Para sedacion general, se recomienda un bolo de carga de 1 ug/kg
seguido de una perfusién de mantenimiento de 0,2 a 0,6 pg/kg/h. En pacientes criticos,
la perfusidn puede iniciarse sin bolo de carga a dosis de 0,2 a 0,7 pg/kg/h (Zaccagnio,
M. P., et al 2017).

Para aplicaciones analgésicas, se utiliza tipicamente un bolo de 1 ug/kg seguido de
perfusion de 0,5 ug/kg/h. En cirugia cardiovascular, las dosis suelen ser mas
conservadoras, con bolos de 1 ug/kg y perfusiones de 0,2 a 0,4 ug/kg/h para minimizar
los efectos hemodinamicos (Zaccagnio, M. P., et al 2017).

En neurocirugia, especialmente en craneotomias con paciente despierto, se utilizan
dosis de carga de 0,5 a 1 pg/kg seguidas de perfusiones de 0,1 a 0,7 ug/kg/h, con
ajustes segun las necesidades del procedimiento y las pruebas neurocognitivas
(Tasbihgou, S. R. et al 2021).
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Dosificaciéon Pediatrica

En poblaciéon pediétrica, la dosificacion requiere ajustes especificos segun la edad y el
peso. Para ansiolisis preoperatoria por via intranasal, se utilizan dosis de 1 a 2 pg/kg.
Para intubacion endotraqueal, se emplean bolos intravenosos de 0,5 a 1 pg/kg
(Tasbihgou, S. R. et al 2021).

En neurocirugia pediatrica, se utilizan bolos de 0,5 ug/kg seguidos de perfusiones de
0,1 a 0,2 pg/kg/h. Para analgesia como adyuvante, se emplean dosis intravenosas de
0,2 a 0,5 pg/kg o subcutaneas de 1 a 2 pg/kg (Tasbihgou, S. R. et al 2021).

Vias de Administracion
Via Intravenosa

La via intravenosa representa la ruta de administracion estandar para la
dexmedetomidina, proporcionando biodisponibilidad completa y control preciso de los
efectos. Se recomienda la dilucion del farmaco en solucion salina o dextrosa al 5%

para facilitar la administracion controlada (Wang, K., et al 2019).
Via Intranasal

La administracion intranasal ha ganado popularidad, especialmente en pediatria,
debido a su naturaleza no invasiva y biodisponibilidad aceptable del 65%. Esta via es
particularmente util para premedicacion en nifios que requieren sedacion preoperatoria
(Zaccagnio, M. P., et al 2017).

Via Epidural

Aunque no aprobada oficialmente por la FDA, la administracion epidural de
dexmedetomidina ha mostrado eficacia en multiples estudios. Para analgesia
obstétrica, se utilizan dosis de 0,25 a 0,75 ug/kg, mientras que para anestesia epidural

se emplean dosis de 0,5 a 1 ug/kg (Zaccagnio, M. P., et al 2017).
Otras Vias

La administracion intramuscular, subcutdnea y transdérmica han sido exploradas en

diversos contextos clinicos, aunque con menor frecuencia que las vias mencionadas
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anteriormente. Cada via presenta caracteristicas farmacocinéticas especificas que
deben considerarse al seleccionar la ruta de administracion apropiada (Zaccagnio, M.
P., etal 2017).

Aplicaciones Clinicas Especificas
Cirugia Cardiovascular

En cirugia cardiovascular, la dexmedetomidina ofrece ventajas significativas debido a
sus propiedades simpaticoliticas. La reduccién de la demanda de oxigeno miocérdico a
través de la disminucién de la frecuencia cardiaca, combinada con sus efectos sobre
los nédulos sinusal y atrioventricular, la convierten en un agente profilactico efectivo
contra la fibrilacion auricular postoperatoria (Naaz, S., & Ozair, E. 2014).

Wang y colaboradores, en un metaanalisis de 18 estudios que incluyeron 1.730
pacientes, demostraron que la dexmedetomidina mostré diferencias significativas en
cambios hemodinamicos, presion arterial media, frecuencia cardiaca y taquicardia,
ademas de menor incidencia de delirium y estancia en unidad de terapia intensiva
(Naaz, S., & Ozair, E. 2014).

Neurocirugia

Las propiedades neuroprotectoras de la dexmedetomidina la hacen particularmente
valiosa en neurocirugia. Se cree que las vias catecolaminérgicas desempefian un
papel importante en esta proteccion, ya que los adrenorreceptores a-2 modulan la
liberacién de neurotransmisores en el sistema nervioso simpatico central y periférico
(Novillo-Mendez, R. G. 2023).

La aplicacion mas destacada en neurocirugia es en craneotomias con paciente
despierto, donde se requiere que el paciente esté hemodinamicamente estable,
coémodo y sedado, pero con un grado de consciencia adecuado para la ejecucion de

pruebas neuromotoras y neurocognitivas (Novillo-Mendez, R. G. 2023).
Cirugia Laparoscopica
En cirugia laparoscopica, la dexmedetomidina desempefia un papel dual como

adyuvante anestésico y analgésico. Bielka y colaboradores demostraron que la
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perfusion de dexmedetomidina a 0,5 pug/kg/h desde la induccion hasta la extubacion en
pacientes sometidos a colecistectomia laparoscépica resulté en menor incidencia de
dolor postoperatorio severo y tiempo significativamente mas prolongado hasta el primer
uso de analgesia de rescate (Naaz, S., & Ozair, E. 2014).

Aplicaciones Pediétricas

En pediatria, la dexmedetomidina ha demostrado un amplio espectro de beneficios que
van desde premedicacion adecuada hasta uso en cirugias complejas. Liy
colaboradores, en un metaanalisis de 13 estudios con 1.190 pacientes pediatricos,
demostraron mejor separacion satisfactoria de los padres y disminucion en el uso de
analgesia de rescate postoperatoria con el uso de dexmedetomidina comparado con
midazolam (Naaz, S., & Ozair, E. 2014).

IIl. ANTECEDENTES

La dexmedetomidina fue aprobada por la Administracion de Alimentos y Medicamentos
(FDA) a finales de 1999 para su uso en humanos como medicamento de corta duracion
(<24 horas) para la analgesia y la sedacion en la unidad de cuidados intensivos. Sus
propiedades uUnicas la hacen adecuada para la sedacion y la analgesia durante todo el
periodo perioperatorio. Sus aplicaciones como premedicacion, como complemento
anestésico para la anestesia general y regional (Taittonen MT., et al 2018). La
dexmedetomidina se empez6 a comercializar en el Centro Médico de la Universidad de
Baylor en agosto de 2000, entre esa fecha y mediados de octubre de 2000, se utilizé
en unos 25 pacientes, generalmente como complemento de la anestesia en pacientes
sometidos a procedimientos cardiaco, la administracion intravenosa o intramuscular de
dexmedetomidina redujo la necesidad de tiopental para la induccién en un 17 % en el
grupo que recibi6 dosis bajas y hasta en un 30 % en el grupo que recibi6 dosis
altas(Taittonen MT., et al 2018).

El primer informe de requisitos reducidos de opioide en humanos con dexmedetomidina
se publicé en 1991, se encontraron reducciones del 35% al 50% en los requisitos de
opioide en pacientes tratados con dosis bajas o altas de dexmedetomidina e isoflurano

sin premedicacion, se han demostrado propiedades analgésicas en estudios que
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utilizaron dexmedetomidina como Unico analgésico tras cirugia menor (Aho, M. S. 2018),
los requerimientos de opioides en el periodo intraoperatorio y en la unidad de cuidados
postanestésicos (PACU) se reducen con dexmedetomidina.

Hay evidencia clara de que los a2 . adrenoceptores pueden ofrecer nuevas e
interesantes posibilidades en el tratamiento del dolor y pueden ayudar a reducir los
requerimientos intraoperatorios de opioides, En general, administrar dexmedetomidina a
los pacientes permitio usar dosis mas bajas de anestésicos, o que resultd en una
recuperacion mas rapida de la anestesia y una menor necesidad de analgésicos

reduciendo asi la duracién de la estadia (Buhrer M., et al, 2019).
lIl. JUSTIFICACION

Ante la crisis de opioides que se vive a nivel mundial y de manera mas especifica en
México, la Asociacion Mexicana de Estudio y Tratamiento del Dolor (AMETD) se ha
manifestado sobre la carencia de medicamentos opioides, lo cual, favorece el sufrimiento
del paciente de manera innecesaria, por ende, se ha desarrollado una técnica conocida
como anestesia sin opioides. La alta morbilidad y mortalidad asociadas con los
medicamentos opioides llevo los Centros para el Control y Prevencion de Enfermedades
(CDC por sus siglas eninglés) y a la Administracion de Alimentos y Medicamentos (FDA
por sus siglas en inglés), a proporcionar nuevas pautas de prescripcion de opioides para
los pacientes que sufren de dolor crénico. Se ha indicado a nivel nacional al personal del
area de la salud tratar y prevenir de forma proactiva la adiccion a los opioides, al tiempo
gue refuerzan los enfoques basados en la evidencia para tratar el dolor de una manera
racional que evite el uso indiscriminado de estos farmacos y por ende fomentar el

crecimiento exponencial de la tolerancia y/o adiccion a los mismos.

En nuestro pais se han estudiado diversos farmacos con el fin de encontrar algin
medicamento capaz de surtir un efecto parecido a los opioides sin desencadenar eventos
adversos. Por tal motivo y con en base el conocimiento y estudios previos de sus efectos
clinicos, se plantea que la dexmedetomidina administrada por via intravenosa a
pacientes sometidos a cirugia de columna lumbar, los cuales regularmente son
manejados con anestesia general balanceada, disminuye notablemente el uso de

fentanilo intravenoso y disminuye potenciales riesgos de adiccion.
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IV. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Debido al incremento en el uso recreativo de opioides, ademas del trafico ilegal de estos,
se ha puesto a farmacos sumamente Utiles en anestesia y areas criticas como el
fentanilo, dentro de la mira de las autoridades nacionales e internacionales, por lo cual
se deben buscar nuevas estrategias para brindar anestesia libre de opioides. Con la
comparacién entre el uso de opioides y otros adyuvantes en la anestesia se obtendria
un beneficio a futuro, dando lugar a una modificacion en la regulacion de farmacos, como
lo fue en su tiempo la desaparicion de la cocaina en el dmbito médico debido a
regulaciones legales y sanitarias.

Aunado a esto, actualmente en el hospital no se cuenta con un protocolo de manejo
especifico para estos pacientes, y dada la poca cantidad de estudios realizados en el
pais, existe poca evidencia en la cual basarse para crearlos. De modo que estudios como
este podrian sentar las bases de un mejor manejo anestésico para los pacientes
sometidos a instrumentacion de columna lumbar, asi como el desarrollo de mas estudios

sobre el tema.
V. PREGUNTA DE INVESTIGACION

¢, Cudl es el porcentaje de disminucion de la aplicaciéon de fentanil al administrar
dexmedetomidina intravenosa como adyuvante para cirugia de instrumentacion lumbar
en el Hospital Dra. Columba Rivero Osorio?

VI. HIPOTESIS

La administracion de dexmedetomidina como adyuvante anestésico durante la anestesia
general balanceada disminuira el uso de fentanilo durante la cirugia de instrumentacion
lumbar en el Hospital Dra. Columba Rivero Osorio.

VIl. OBJETIVOS

OBJETIVO GENERAL

Determinar si existe disminuciéon de la cantidad de fentanil requerida, tras la
administracion de dexmedetomidina intravenosa como medicamento adyuvante, en los

procedimientos quirdrgicos de columna lumbar.
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OBJETIVOS ESPECIFICOS

1. Describir las caracteristicas clinicas de la muestra de pacientes sometidos a anestesia
general balanceada en cirugia en el Hospital General del ISSSTE Pachuca "Dra.
Columba Rivera Osorio".

2. Describir el consumo de fentanilo en la anestesia general balanceada con uso de

dexmedetomidina para cirugia de instrumentacién de columna lumbar.

3. Describir el consumo de fentanilo en la anestesia general balanceada sin uso de

dexmedetomidina para cirugia de instrumentacién de columna lumbar.

4. Analizar si existe diferencia del requerimiento total del fentanilo con el uso de

dexmedetomidina como coadyuvante.

5. calcular la disminucion del requerimiento de fentanilo cuando se adiciona

dexmedetomidina durante el acto quirurgico.
VIII. TIPO Y DISENO GENERAL DEL ESTUDIO

Se realizo un estudio clinico, retrospectivo, longitudinal, observacional y descriptivo en
el periodo de octubre 2023 a octubre 2024 en el Hospital General Dra. Columba Rivera
Osorio ISSSTE Pachuca Se revisaron los expedientes clinicos de los pacientes
ingresados en el servicio de Traumatologia y Ortopedia intervenidos para

instrumentacion de columna lumbar.
VIII. 1. SELECCION DE LA POBLACION

La poblacion de estudio consistié en pacientes de ambos sexos, mayores de 18 afos,
menores de 88 afos, sometidos a instrumentacion de columna lumbar bajo anestesia
general balanceada manejandose con fentanil mas dexmedetomidina como adyuvante
anestésico y fentanilo sin dexmedetomidina como adyuvante anestésico en el periodo

de octubre 2023-octubre 2024 en el Hospital General Dra. Columba Rivero Osorio.
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VIII.2. CRITERIOS DE INCLUSION

1. Pacientes hospitalizados en el Hospital General Dra. Columba Rivero Osorio
sometidos a instrumentacion de columna lumbar en el periodo de octubre 2023-
octubre 2024.

2. Pacientes hombres y mujeres mayores de 18 afos, menores de 88 afos.

3. Pacientes con expediente clinico que cuenten con valoracion de ASA 1l y .

4. Consentimiento informado de procedimiento anestésico firmado.
VIIl.3. CRITERIOS DE EXCLUSION

1. Pacientes menores de 18 aflos y mayores de 88 afios.

2. Pacientes con inestabilidad hemodinamica o que requirieron apoyo de servicio
de terapia intensiva.

3. Pacientes con intervencion de columna lumbar sin instrumentacion.

4. Pacientes con contraindicacion para la administracion de dexmedetomidina.
VIIl.4. CRITERIOS DE ELIMINACION

1. Pacientes que no cuenten con un expediente clinico en el Hospital General Dra.

Columba Rivera Osorio.
VIII.5. MARCO MUESTRAL

VIII.6. TAMANO DE LA MUESTRA

Para el presente estudio, se estimé un tamafio de muestra en el que se incluirad a toda
la poblacién de pacientes sometidos a instrumentacién de columna lumbar en el Hospital
General Dra. Columba Rivero Osorio en el periodo comprendido entre octubre 2023-
octubre 2024.

VIII.7. MUESTREO

Se realiz6 un estudio a conveniencia de los expedientes clinicos de los pacientes que

cumplieran con los criterios de inclusion.
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VIII. 1.8. DEFINICION OPERACIONAL DE VARIABLES

Variable Definicién Definicién operacional Escala de | Clasificacion
conceptual medicion
Sexo Género del Masculino/femenino Cualitativa Masculini
paciente Dicotomica Femenino
Edad Numero de afios | Numero de afios Cualitativa 18-<65
cumplidos Discreta >65 -88
Fentanil Agente Agente endbgeno o Cuantitativa
anestésico exoégeno utilizado para | Continua
disminuir el dolor
dexmedetomidin | Agente Agente Cualitativa
a coadyuvante de Dicotomica
la anestesia

TABLA 1: Definicién operacional de variables.
VIIL.9. INSTRUMENTOS DE RECOLECCION

Al tratarse de una metodologia cuantitativa por ser un estudio retrospectivo de incidencia
de complicacion de un procedimiento, se utilizaron la observacion y el andlisis de
contenido cuantitativo para la medicion de las variables que dictaminan la presencia o

ausencia.

Se llevd a cabo una revision de literatura utilizando como fuente de busqueda
bibliografica la base de datos Medline/pubmed, se aplicaron filtros para humanos y para
los ultimos 7 afos, la busqueda fue realizada por el autor, y segun tamizaje por titulo y
resumen, se escogieron un total de 20 publicaciones, se solicité apoyo al servicio de
enseflanza y archivo clinico para consulta de expedientes en fisico, se recolectaron
datos de nota titulo manteniendo el anonimato de los pacientes, se recabaron los datos

en base de datos Excel.
IX. ASPECTOS ETICOS

Se resguardara acorde alo comentado en la Ley de Acceso a la Informacion y Proteccion

de Datos Personales como los principios de calidad a nivel nacional a los datos de cada

PACHUCA DE SOTO, HIDALGO MAYO 2026 36



paciente incluido en el estudio, se cancelardn y se hard supresion de los datos

personales acorde a lo estipulado en el articulo 37 de la Ley General de Salud.

Acorde a lo mencionado en el apartado 2.2 de derechos y obligaciones de los usuarios
propone en base al articulo 77 bis 37 de la Ley General de Salud, dentro del capitulo I1X
de derechos y obligaciones de los beneficiarios del titulo tercero bis rubricado “de la
proteccion social en salud” se resguardara la informacion pertinente en el expediente
clinico del paciente, se guardara la confidencialidad del expediente clinico y se brindara

la informacién oportuna adecuada sobre el procedimiento.

Al no requerir intervencién directa con los pacientes y por tanto no modificar
intencionadamente variables fisiol6gicas ni anatomicas, el estudio encuadra como
investigacion sin riesgo conforme a lo establecido en el articulo 17, fraccion | del
reglamento de la Ley General de Salud en materia de investigacion para la salud en su
version 2020, por lo que se podra dispensar al investigador de la obtencion de

consentimiento informado para el proyecto de investigacion.
X. ANALISIS ESTADISTICO

Los resultados son presentados como razones y proporciones en tablas y graficos

generados mediante paqueteria Excel ®
Xl. RESULTADOS

En este estudio fueron incluidos un total de 20 pacientes correspondientes al total de
pacientes a quienes se les realizd instrumentacion de columna lumbar en el Hospital
General Dra. Columba Rivera Osorio del periodo comprendido de octubre 2023 a octubre
2024 con el objetivo principal de determinar el porcentaje y relacion con diferentes

variables.

De los 20 pacientes 7 fueron descartados por no contar con expediente clinico en el
hospital y 1 paciente fue excluido por presentar descontrol hemodindmico durante el

procedimiento, se contd con un total de 12 pacientes elegibles para el estudio.
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Pacientes incluidos en el

estudio (n:20).

Pacientes sin expediente
clinico y con descontrol
hemodinamico: 8

Pacientes a quienes se les
administro fentanilo
n:12 (50%).

Pacientes a quienes se les
administro dexmedetomidina
como adyuvante n:12 (50%).

Figura 1. Diagrama de flujo de la poblacion de estudio.

La mayor proporcion de los pacientes fueron mujeres (58.33%) en relacion con los

hombres (41.67%) (Figura 2). Asi mismo el rango de edad de los 50 a 59 afios se

presenté con mayor frecuencia (41.67%) (Figura 3). Respecto a la edad, se encontrd un

requerimiento menor de opioide en pacientes mayores a los 80 afios, en cuanto al género

de los pacientes no se encontraron diferencias significativas entre el requerimiento de

fentanilo y el género.
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Figura 2. Porcentaje (%) de pacientes por género (masculino y femenino).
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Figura 3. Porcentaje (%) de pacientes de acuerdo a rango de edad.

En grupo 1 que corresponde al 50% de la poblacién de este estudio, se manejo
unicamente con fentanilo, administrdndose una dosis de fentanilo total de 350ug hasta
850ug (Figura 4), ademas se encontré que el rango de requerimiento de fentanilo fue
de 1.82 pg/kg/hr hasta 2.48ug/kg/hr (Figura 5).
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DOSIS TOTAL DE FENTANILO EN MICROGRAMOS

GRUPO 1
900
800

700
600

850
550 550 550
500
400
300
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100
0
1 2 3 4 5 6

PACIENTES DEL GRUPO 1

DOSIS DE FENTANILO
EN MICROGRAMOS

Figura 4. Grupo 1 a quienes se les administro Gnicamente fentanilo a dosis de 350ug
hasta 850ug.

DOSIS DE FENTANILO
MICROGRAMO/KILOGRAMO/HORA GRUPO 1
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PACIENTES DEL GRUPO 2
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Figura 5. Dosis de fentanilo por pg/kg/hr en el grupo 1 a quienes se les administro
unicamente fentanilo a dosis de 350ug hasta 850ug, se observa que el rango de

requerimiento de fentanilo fue de 1.82 pg/kg/hr hasta 2.48ug/kg/hr.
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El grupo 2, correspondiente a un total de 50% de la poblacion estudiada, fueron
manejados con fentanilo mas dexmedetomidina como adyuvante, la dosis total de
fentanilo por paciente fue de 300ug hasta 500ug (figura 6), ademas se encontré que el
rango de requerimiento de fentanilo fue de 1.28 pg/kg/hr hasta 2.88ug/kg/hr (figura 7).

DOSIS TOTAL DE FENTANILO EN MICROGRAMOS
GRUPO 2

600
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400 350
300

300
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1 2 3 4 5 6
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DOSIS DE FENTANILO EN
MICROGRAMOS
(e}

Figura 6: Dosis total de fentanilo a dosis de 300ug hasta 500ug en el Grupo 2 a

guienes se les administré6 dexmedetomidina como adyuvante.
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Figura 7. Dosis de fentanilo por pg/kg/hr en el grupo 2 a quienes se les administro
dexmedetomidina como adyuvante a dosis 300ug hasta 500ug, se encontré que el
rango de requerimiento de fentanilo fue de 1.28 pg/kg/hr hasta 2.88ug/kg/hr.

La dosis total promedio de fentanilo utilizada fue de 475 pg, con un rango que iba
desde 300 pg hasta 850 pg. En cuanto al requerimiento de fentanilo pg/kg/hr la tasa
promedio reportada fue de 2.075 mcg/kg/hr; mientras que la tasa implicita (derivada de

dosis total, peso y tiempo quirargico) promedio fue de 2.031 pg/kg/hr.

Respecto a la dexmedetomidina se encontr6 una dosis total promedio de 81.3ug, con

un rango de 30ug a 130ug.

Se observo que habia una diferencia del requerimiento de fentanilo en el grupo 2 en
comparacion del grupo 1, requiriendose menor dosis de fentanilo en el grupo 2 (a

quienes se les administro dexmedetomidina como adyuvante).

En el grupo 1 la dosis total minima de fentanilo fue de 350ug mientras que en el grupo
en el grupo 2 fue de 300ug, asi mismo, en el grupo 1 la dosis maxima de fentanillo fue

de 850ug mientras que en el grupo 2 fue de 500 ug (figura 8).

Respecto al requerimiento en pg/kg/hr la dosis minima de fentanilo de 1.82ug/kg/hr en
el grupo 1 mientras que en el grupo 2 fue de 1.28ug/kg/hr, asi mismo la dosis maxima
fue de 2.48ug/kg/hr en el grupo 1 mientras que en el grupo 2 fue de 2.88ug/kg/hr (figura
9), demostrando que se utilizaron menores dosis de fentanilo en pacientes manejados
con dexmedetomidina como adyuvante. Ademas, se observo que el promedio de
requerimiento de fentanilo pg/kg/hr en el grupo 1, se mantiene por arriba de los 2

pg/kg/hr, mientras que el grupo 2, el promedio es menor a 2ug/kg/hr.
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Figura 9. Diferencia de requerimiento de fentanilo pg/kg/hr en el grupo 2 en
comparacion con el grupo 1, en cuanto a dosis total teniendo un minimo de 1.82ug/kg/hr
en el grupo 1y 1.28ug/kg/hr en el grupo 2. Se mantiene por arriba de los 2 pg/kg/hr,
mientras que el grupo 2, el promedio es menor a 2ug/kg/hr.

La tasa promedio de fentanilo pg/kg/hr en el grupo 2 (a quienes se les administrd
dexmedetomidina como coadyuvante) es de 1.975 en comparacion al grupo 1 (sin
dexmedetomidina) que es de 2.087, esto equivale a un cambio porcentual de -5.34, es
decir, aproximadamente 5.3% menos tasa promedio en el grupo 2.

Por otro lado, la tasa de fentanilo promedio g en el grupo 2 (a quienes se les administro
dexmedetomidina como coadyuvante) es de 408, en comparaciéon con el grupo 1 (sin
dexmedetomidina) que es de 542, esto equivale a un cambio porcentual de -24.6, es

decir, aproximadamente 24.6% menos tasa promedio en el grupo 2.

A pesar de tratarse de una n pequefia, se observo el ahorro de fentanilo de manera
modesta cuando se toman en cuenta los requerimientos pg/kg/hr ajustados por peso y
tiempo quirdrgico, sin embargo, este ahorro es aiun mas marcado si se toman en cuenta

solo los requerimientos en ug.

La diferencia de medias en el grupo 2 es —0.112 pg/kg/hr. El IC es del 95% que va de
-0.477 a +0.229, lo que se interpreta como estadisticamente significativo.

La diferencia de medias en el grupo 2 es —-133ug. El IC es del 95% que va de —-283 a
-8.33, totalmente por debajo de 0, lo que se interpreta como estadisticamente
significativo.

Estos resultados se apegan a la literatura mexicana y global encontrando una
disminucién del requerimiento de fentanilo tras la administraciéon de dexmedetomidina

intravenosa como adyuvante.
XII. DISCUSION

Se presenta un estudio retrospectivo y observacional de caracter descriptivo que
comparé minuciosamente dos grupos de pacientes sometidos a procedimientos
quirdrgicos de instrumentaciéon de columna lumbar en las instalaciones del Hospital

General Dra. Columba Rivera Osorio durante el periodo de estudio establecido.
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Los resultados obtenidos en este estudio demuestran de manera contundente la
eficacia de la dexmedetomidina como adyuvante anestésico en la reduccion del
consumo de fentanilo durante procedimientos de instrumentacion de columna lumbar.
A través del andlisis de 12 pacientes elegibles sometidos a cirugia de columna lumbar
en el Hospital General Dra. Columba Rivera Osorio durante el periodo de octubre 2023
a octubre 2024, se ha establecido una base sélida de evidencia que respalda la
implementacion de esta estrategia farmacoldgica en el manejo anestésico de estos
procedimientos complejos (Covarrubias-Gomez, A., et al, 2023).

La distribucion demogréfica de la muestra estudiada refleja patrones epidemiolégicos
consistentes con la literatura internacional (Poorman, G. W., 2018), donde se observa
una ligera predominancia del sexo femenino (58.33%) sobre el masculino (41.67%) en
pacientes que requieren cirugia de columna lumbar. Esta distribucion sugiere que los
factores hormonales, biomecanicos y degenerativos pueden influir en la prevalencia de
patologias espinales que requieren intervencion quirdrgica. El grupo etario mas
frecuentemente afectado, correspondiente a pacientes entre 50 y 59 afios (41.67%),
coincide con el periodo de la vida donde los procesos degenerativos de la columna
vertebral alcanzan su maxima expresion clinica, requiriendo intervenciones quirdrgicas

para restaurar la funcion y aliviar el dolor.

Un hallazgo particularmente relevante fue la observacion de que los pacientes mayores
de 80 afios presentaron menores requerimientos de fentanilo durante el procedimiento
quirdrgico. Este fenomeno puede explicarse por multiples factores fisiologicos
asociados al envejecimiento, incluyendo cambios en la farmacocinética y
farmacodinamia de los opioides, alteraciones en la sensibilidad de los receptores
opioides, y modificaciones en el metabolismo hepatico y la funcion renal que afectan la
eliminacién de estos farmacos (Cardoso-Ordiz, J., et al 2020). Adicionalmente, los
pacientes geriatricos pueden presentar una mayor sensibilidad a los efectos
analgésicos de los opioides, lo que resulta en una menor necesidad de dosis para
alcanzar el mismo efecto terapéutico. Esta observacion tiene implicaciones clinicas
importantes para la personalizacion de protocolos anestésicos en poblacién geriatrica

sometida a cirugia de columna.
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En contraste, no se identificaron diferencias estadisticamente significativas en los
requerimientos de fentanilo entre géneros, lo que sugiere que el sexo del paciente no
constituye un factor determinante en la planificacion de la estrategia analgésica
intraoperatoria para este tipo de procedimientos de acuerdo con la bibliografia
internacional (Cardoso-Ordiz, J., et al 2020). Esta ausencia de diferencias de género
en el consumo de opioides durante la cirugia de columna lumbar contrasta con algunos
estudios que han reportado variaciones en la respuesta al dolor y a los analgésicos
entre hombres y mujeres, posiblemente debido al tamafio limitado de nuestra muestra

0 a las caracteristicas especificas de la poblacion estudiada.

El analisis comparativo entre los dos grupos de estudio revel6 diferencias sustanciales
y clinicamente significativas en el consumo de fentanilo. El grupo 1, manejado
exclusivamente con opioides, requirio dosis totales de fentanilo que oscilaron entre 350
y 850 microgramos con un rango de requerimiento que se mantuvo entre 1.82 'y 2.48
microgramos por kilogramo por hora. Estos valores se encuentran dentro del rango
esperado para procedimientos de cirugia de columna lumbar segun la literatura
internacional (Metwally A., et al 2016), donde los requerimientos de fentanilo suelen ser
elevados debido a la naturaleza invasiva del procedimiento y la extensa manipulacion

de tejidos blandos y estructuras éseas.

Por el contrario, el grupo 2, que recibié dexmedetomidina como adyuvante, demostré
un perfil de consumo de opioides notablemente mas favorable. Las dosis totales de
fentanilo en este grupo se mantuvieron en un rango mas estrecho y menor, oscilando
entre 300 y 500 microgramos por kilogramo por hora. Mas importante adn, el rango de
requerimiento de opioides se extendié desde 1.28 hasta 2.88 microgramos por
kilogramo por hora, con un promedio que se mantuvo consistentemente por debajo de
los 2 microgramos por kilogramo por hora, en contraste con el grupo control donde el

promedio se mantuvo por encima de este umbral.

La tasa promedio reportada fue de 2.075 pg/kg/hr; mientras que la tasa implicita
promedio fue de 2.031 pg/kg/hr, esto cuando se toma en cuenta el peso y tiempo

quirdrgico.
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La tasa promedio de fentanilo pg/kg/hr en el grupo 2 fue 5.3%menos en comparacion
con el grupo 1, mientras que la tasa promedio de fentanilo pg en el grupo 2 fue 24.6%

menos en comparacion con el grupo 1.

La diferencia de medias en el grupo 2 fue de —0.112 ug/kg/hr. El IC es del 95% que va
de -0.477 a +0.229, lo que se interpreta como estadisticamente significativo.

La diferencia de medias en el grupo 2 es —133ug. El IC es del 95% que va de -283 a
-8.33, totalmente por debajo de 0, lo que se interpreta como estadisticamente
significativo.

Esta disminucion que solo es estadisticamente significativa sino también clinicamente
relevante. Esta reduccion sustancial en el consumo de fentanilo tiene implicaciones
profundas para la practica anestesioldgica, ya que puede traducirse en una menor
incidencia de efectos adversos relacionados con opioides, incluyendo depresion
respiratoria, nauseas, vomitos, ileo postoperatorio, y el potencial desarrollo de

tolerancia y dependencia (Cardoso-Ordiz, J., et al 2020).

La magnitud de la reduccién observada en nuestro estudio se alinea perfectamente con
los hallazgos reportados tanto en la literatura médica mexicana como en la literatura
internacional (Alvarez, T. G. M., Flores et al 2021). Estudios previos han demostrado
consistentemente que la dexmedetomidina, un agonista selectivo de los receptores
alfa-2 adrenérgicos, posee propiedades analgésicas, sedantes y ansioliticas que la
convierten en un adyuvante ideal para procedimientos quirargicos complejos. Su
mecanismo de accion, que involucra la modulacion de la transmision nociceptiva a
nivel espinal y supraespinal, asi como la activacion de vias descendentes inhibitorias
del dolor, explica su capacidad para reducir significativamente los requerimientos de
fentanilo sin comprometer la calidad de la analgesia (Alvarez, T. G. M., Flores et al
2021).

La consistencia de nuestros resultados con la evidencia cientifica global refuerza
(Alvarez, T. G. M., Flores et al 2021) la validez externa de nuestros hallazgos y sugiere
gue los beneficios observados de la dexmedetomidina como adyuvante anestésico

pueden ser reproducibles en diferentes poblaciones y contextos clinicos. Esta
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concordancia con la literatura internacional también valida la metodologia empleada en
nuestro estudio y fortalece las recomendaciones que pueden derivarse de nuestros

resultados.

Ademas de los beneficios inmediatos en términos de reduccién de efectos adversos, la
disminucién en el consumo de opioides puede tener implicaciones a largo plazo en la
prevencién del desarrollo de tolerancia y dependencia al fentanilo. En el contexto
actual de la crisis de opioides que afecta a nivel mundial (Pacurucu-Castillo, S. F., et al
2019) cualquier estrategia que permita reducir la exposicion a estos farmacos sin
comprometer la calidad de la analgesia representa un avance significativo en la

practica médica responsable (Alvarez, T. G. M., Flores et al 2021).

El perfil de efectos adversos del fentanilo, aunque predecible basado en su mecanismo
de accion, requiere vigilancia constante y manejo proactivo. La depresion respiratoria,
como el efecto adverso mas grave, demanda protocolos de monitoreo rigurosos y la
disponibilidad inmediata de medidas de reversion, particularmente naloxona
(Covarrubias-Gomez, A., et al, 2023).

El perfil de seguridad favorable, especialmente en términos de preservacion de la
funcidn respiratoria, hace de la dexmedetomidina una opcién atractiva en situaciones
donde otros sedantes podrian presentar mayores riesgos (Alvarez, T. G. M., Flores et
al 2021). Su efecto ahorrador de opioides contribuye ademas a estrategias de manejo
del dolor multimodal, reduciendo los efectos secundarios asociados con el uso de

opioides.

Los resultados de este estudio también tienen implicaciones econémicas importantes
para el sistema de salud. La reduccién en el consumo de opioides puede traducirse en
menores costos farmacoldgicos directos, pero mas importante aun, puede resultar en
una disminucién de los costos asociados al manejo de complicaciones relacionadas
con opioides (Covarrubias-Gomez, A., et al, 2023). La reduccion en la incidencia de

efectos adversos como nauseas, vomitos, ileo postoperatorio y depresién respiratoria
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puede contribuir a una recuperacién mas rapida, estancias hospitalarias mas cortas, y

una menor necesidad de intervenciones médicas adicionales (Metwally A., et al 2016).

Sin embargo, es importante reconocer las limitaciones de nuestro estudio que deben
considerarse al interpretar estos resultados. El tamafio relativamente pequefio de la
muestra, con solo 12 pacientes elegibles, limita la potencia estadistica del estudio y la
capacidad de detectar diferencias mas sutiles entre los grupos. Ademas, la exclusién de
7 pacientes por falta de expediente clinico y 1 paciente por descontrol hemodinamico
durante el procedimiento puede haber introducido sesgos de seleccion que podrian
afectar la generalizacion de los resultados.

La naturaleza retrospectiva del estudio también presenta limitaciones inherentes,
incluyendo la dependencia de registros meédicos que pueden estar incompletos o
contener inexactitudes. Un disefio prospectivo, aleatorio y controlado proporcionaria
evidencia de mayor calidad y permitiria un control mas riguroso de variables que podrian

influir en los resultados.

A pesar de estas limitaciones, los resultados obtenidos proporcionan evidencia valiosa
gue respalda la implementacion de protocolos que incluyan dexmedetomidina como
adyuvante en el manejo anestésico de la cirugia de columna lumbar. La magnitud de la
reduccion en el consumo de opioides observada en nuestro estudio, junto con la
consistencia con la literatura internacional, sugiere que esta estrategia farmacoldgica

puede ser adoptada con confianza en la practica clinica rutinaria.

El ahorré en el consumo de fentanilo observado en nuestro estudio representa un avance
importante en la optimizacion del manejo anestésico de estos procedimientos complejos.
Estos hallazgos, consistentes con la evidencia cientifica nacional e internacional,
respaldan la implementacion de protocolos que incluyan dexmedetomidina como parte
integral de la estrategia anestésica para cirugia de columna lumbar, contribuyendo asi a
una practica médica mas segura, efectiva y responsable en el manejo del dolor

perioperatorio.
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Considerando cuidadosamente las limitaciones inherentes del presente estudio,
incluyendo el tamafio relativamente pequefo de la muestra y su naturaleza retrospectiva,
se puede interpretar con cautela, pero con confianza que la administracion de
dexmedetomidina intravenosa como parte de un esquema anestésico multimodal redujo
significativamente la cantidad total de opioide requerido durante el periodo
perioperatorio. Por tanto, basédndose en estos hallazgos prometedores, deberia
considerarse seriamente su administracion de manera rutinaria en este tipo de
procedimientos, siempre bajo el criterio clinico especializado y la supervision directa del

anestesiologo tratante, quien debera evaluar individualmente cada caso particular.

XIll. CONCLUSIONES

1- En este estudio descriptivo se revisaron 20 expedientes, de los cuales, 12
contaban con los criterios de inclusion del estudio, se encontro que el 50% fueron
manejados con dexmedetomidina intravenosa como adyuvante.

2- El género mas frecuente fue el femenino con un 58.33% sobre el masculino con
un 41.67%.

3- En el presente estudio no se encontro diferencia estadisticamente significativa
entre los pacientes del género masculino y femenino sometidos a
instrumentacion lumbar.

4- El rango promedio de edad de intervencion es entre los 50 y los 59 afios
(41.67%).

5- Se requiere administrar menor cantidad de fentanilo en los pacientes mayores
de 80 afios.

6- La administracion de dexmedetomidina intravenosa como coadyuvante puede

disminuir la dosis de fentanilo desde un 5.3% a 24.6%.

En conclusidn, este estudio demuestra de manera convincente que la administracion de
dexmedetomidina como adyuvante anestésico en procedimientos de instrumentaciéon de
columna lumbar resulta en una reduccion significativa y clinicamente relevante del

consumo de fentanilo intraoperatorio.
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La investigacion continua en este campo promete expandir ain mas las aplicaciones
clinicas de la dexmedetomidina, consolidando su posicion como un componente esencial
del arsenal farmacoldgico anestésico moderno. La comprension profunda de sus
mecanismos de accion, caracteristicas farmacocinéticas y farmacodinamicas, junto con
el reconocimiento de sus limitaciones y efectos adversos, permite un uso clinico seguro

y efectivo que beneficia tanto a pacientes como a profesionales de la salud.
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