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Resumen

Introduccion: Esta investigacion se basé en determinar la incidencia y factores de
riesgo del sindrome de abstinencia secundario al uso de sedoanalgesia en los pacientes
ingresados en la Unidad de Cuidado Intensivo Pediatrico del Hospital General de la Plaza
de la Salud, enero 2021-enero 2023. El sindrome de abstinencia es el conjunto de signos y
sintomas relacionado con la utilizacién de sedantes, al disminuir o suspender su

administracion de manera brusca.

Métodos: Estudio observacional, descriptivo, transversal y retrospectivo seleccionando
a aquellos que cumplieran los criterios de inclusién. Se analizaron 60 expedientes clinicos,

utilizando una hoja de recoleccion de datos elaboradas con las variantes a estudiar.

Resultados: La incidencia de sindrome de abstinencia fue 37%, la escala de SOPHIA
fue de 5 a 6 puntos (15%), predomind el sexo masculino (21.6%), edad mas afectada fueron
los menores de 1 afio (13.3%); la dosis acumulada asociada a sindrome de abstinencia:
fentanil de 0.1 a 0.5 mg/kg/dia (33%), midazolam de 21 a 30 mg/kg/dia (16.7%), ketamina
de 16 a 20 mg/kg/dia (20%), rocuronio de 21 a 30 mg/kg/dia (3.3%) y el vecuronio de 0.6 a
1 mg/kg/dia (3.3%). Es mas frecuente desarrollar sindrome de abstinencia después de 6 a 8
dias (16.7%). Segun la asociacion de sedoanalgesia y bloqueante muscular desarrollaron
sindrome de abstinencia los que estaban sedados (21.6%). Segln tratamiento el mas

utilizado fue la dexmedetomidina (30%).

Conclusiones: A mayores dias de uso de sedacion y relajacion, mayor porcentaje de

pacientes desarrollaron sindrome de abstinencia.

Palabras clave: Abstinencia, Pediatria, SOPHIA, Sedacion, Analgesia.



Abstract

Introduction: This research was based on determining the incidence and risk factors of
withdrawal syndrome secondary to the use of sedation and analgesia in patients admitted to
the Pediatric Intensive Care Unit of the General Hospital of Plaza de la Salud, January
2021-January 2023. Withdrawal syndrome is the set of signs and symptoms related to the
use of sedatives, when their administration is decreased or stopped abruptly.

Methods: observational, descriptive, cross-sectional and retrospective study, selecting
those who met the inclusion criteria. 60 clinical files were analyzed, using a data collection
sheet prepared with the variants to be studied.

Results: The incidence of withdrawal syndrome was 37%, the SOPHIA scale was 5 to 6
points (15%), the male sex predominated (21.6%), the most affected age were those under 1
year of age (13.3%); cumulative dose associated with withdrawal syndrome: fentanyl 0.1 to
0.5 mg/kg/day (33%), midazolam 21 to 30 mg/kg/day (16.7%), ketamine 16 to 20
mg/kg/day (20%), rocuronium 21 to 30 mg/kg/day (3.3%), and vecuronium 0.6 to 1
mg/kg/day (3.3%). It is more frequent to develop withdrawal syndrome after 6 to 8 days
(16.7%). According to the association of sedoanalgesia and muscle blocking agent, those
who were sedated developed withdrawal syndrome (21.6%). According to treatment, the

most used was dexmedetomidine (30%).

Conclusions: The longer days of sedation and relaxation use, the higher the percentage
of patients developed withdrawal syndrome.

Keywords: Withdrawal, Pediatrics, SOPHIA, Sedation, Analgesia



Abreviaturas

HGPS Hospital General de la Plaza de la Salud

UCIP Unidad de Cuidado Intensivo Pediatrico

SA Sindrome de Abstinencia

SOPHIA Escala de Sintomas de Abstinencia de Observacion
BZD Benzodiacepinas

OP Opiéaceos

FENT Fentanil

DXM Dexmedetomidina

AVM Asistencia de Ventilacion mecanica

PC Perfusion continlda



Introduccion

Los Cuidados Intensivos Pediatricos incluyen situaciones de estrés emocional y
procedimientos dolorosos, que son de dificil autocontrol y cooperacion en la edad
pediatrica, por lo tanto, el uso de sedacion y analgesia es una prioridad en el cuidado de
estos pacientes (1). Los nifios ingresados en la UCIP, frecuentemente presentan una
condicion de inestabilidad o una enfermedad grave que pone en riesgo su vida, pudiendo
presentar dolor, estrés y angustia, tanto debido a su patologia, como a las intervenciones
terapéuticas a las que son sometidos y a la separacion de sus padres o tutores (2). Los
principales farmacos usados son los opioides y benzodiacepinas, drogas que con el uso

prolongado tienen efectos secundarios como la abstinencia, delirium y atrofia muscular (3).

Tras aumentar la dosis de los farmacos traen complicaciones como la prolongacion de la
ventilacion mecanica, incremento de la mobimortalidad, larga estancia hospitalaria y
desarrollo de sindrome de abstinencia (4) (5). El incremento de sindrome de abstinencia ha
sido una problematica comin en los nifios hospitalizados en la UCIP, secundaria a la
administracion de bolos de sedacién y analgesia de forma rutinaria; surgiendo
consecuencias en el paciente pediatrico: prolongacion en la ventilacion mecénica asistida,
extubacion no programada y la falta de aplicacion de las escalas y protocolos de sedacién

que permiten monitorizar los pacientes (4) (5) (6).

El sindrome de abstinencia de acuerdo a la Sociedad Espafiola de Cuidado Intensivo
Pediatrico se define, como el conjunto de sintomas y signos fisico que se relaciona
temporalmente con la disminucion de dosis o suspensién de un sedante o analgésico, en un
paciente que generalmente ha desarrollado tolerancia y dependencia fisica a dicho farmaco
(3). Al momento de ofrecerle al nifio la atencion en la UCIP, es de vital importancia estimar
el riesgo de presentar sindrome de abstinencia, por lo que es necesario la utilizacion de
herramientas objetivas y estandarizadas que nos ayuden a implementar a través del
monitoreo y vigilancia un protocolo adecuado de sedoanalgesia que nos revelen efectos

adversos de los medicamentos administrados para evitar complicaciones (7).



CAPITULO I. EL PROBLEMA



1.1. Planteamiento del problema

El concepto de Sindrome de Abstinencia es el conjunto de signos y sintomas relacionado
con la utilizacion de sedantes, al disminuir o suspender su administracion de manera
brusca. Estos sintomas pueden ser confusos dentro del personal de salud, teniendo en
cuenta que tan solo desde 1990 se empezd a describir el sindrome de abstinencia en la
poblacion pediatrica como consecuencia del uso prolongado de benzodiacepinas- opiaceos

y con la suspension abrupta de estos mismos farmacos (8).

En la UCIP, los pacientes presentan experiencias traumaticas al ser expuesto a multiples
situaciones que le afectan fisica y emocionalmente, alejamiento de la familia, exposicién al
ruido excesivo, luz las 24 horas del dia, y que adicionalmente, altera su desarrollo, es por
ello, que es necesario el uso de sedantes y analgésicos en infusion, para la realizacion de
procedimientos invasivos, facilitar la ventilacion mecanica, asistencia en el manejo

postoperatorio y asegurar la seguridad del paciente (9).

Aunque se han propuesto varias estrategias para prevenir y tratar el SA, todavia no
existe ninguna evidencia cientifica definitiva sobre cual es el mejor método de prevencién
ni de tratamiento del SA, no solo por los diferentes grupos etarios sino, por la complejidad
de las diferentes patologias tanto médicas como quirargicas, lo que conlleva como
consecuencia a un aumento en la dosis y duracion de la administracion de sedantes y

analgesicos, desarrollando en el paciente un SA (8).

La incidencia de SA en las Unidades de Cuidado Intensivo Pediatrico (UCIP) es muy
variable segln los centros: entre el 35-57%, aumentando hasta un 87% si la perfusion de
sedo-analgesia es mayor a 5 dias. La mayoria de los estudios usan conjuntamente opioides

y benzodiacepinas (10).

Algunos autores refieren los tiempos de inicio y la duracion del sindrome de abstinencia,
con respecto al medicamento usado, teniendo que los opioides el tiempo de inicio podria
aparecer a las 48 a 72 horas de haber retirado de forma brusca el medicamento, teniendo

una duracion méxima de las manifestaciones de 6 meses. Y con respecto a las



benzodiacepinas proponen que puede iniciar tempranamente (2 a 3 horas) de haber retirado

de forma brusca estas y puede prolongarse las manifestaciones entre 2 a 8 meses (11).

El Hospital General de la Plaza de la Salud en la UCIP, tiene estandarizado un protocolo
de sedacion y analgesia, sin embargo, a pesar de esta herramienta tan Util, es frecuente en
los pacientes la aparicion de sindrome de abstinencia. El propoésito de este estudio es
determinar cual es la incidencia de Sindrome de Abstinencia en los pacientes ingresados en
la UCIP del Hospital General de la Plaza de la Salud, lo que servird como puerta de entrada

para otras investigaciones en el pais.

Preguntas de investigacion

1. ¢Cual es la incidencia del sindrome de abstinencia en los pacientes hospitalizados en la

UCIP del Hospital General de la Plaza de la Salud durante el periodo enero 2021-enero

20237

1. ¢Cual fue la puntuacion en los pacientes hospitalizados con sindrome de abstinencia
aplicando la escala SOPHIA?

2. ¢Cudl es la relacion del sindrome de abstinencia con la edad y el sexo?

3. ¢Cual es la relacién del sindrome de abstinencia con la dosis acumulada de las

benzodiacepinas -opioides y relajantes musculares?

4. ¢Cudl es la relacion entre el sindrome de abstinencia y el tiempo de perfusion del

farmaco?

5. ¢Cual fue el tratamiento més utilizado en los pacientes con sindrome de abstinencia?



1.2.  Objetivos

1.3.1 Objetivo general

Determinar la incidencia y factores de riesgo de sindrome de abstinencia secundario al
uso de sedoanalgesia en pacientes ingresados en la Unidad de Cuidado Intensivo Pediatrico

del Hospital General de la Plaza de la Salud, enero 2021-enero 2023.

1.3.2 Objetivos especificos

2. Describir las caracteristicas demogréaficas de los pacientes en estudio.

3. Determinar la puntuacién en los pacientes hospitalizados con sindrome de abstinencia
aplicando la escala SOPHIA?

4. Establecer la dosis acumulada de benzodiacepinas -opioides y relajantes musculares

relacionada al desarrollo de sindrome de abstinencia.

5. Indicar el tiempo de perfusién de benzodiacepinas y opioides relacionada al desarrollo

de sindrome de abstinencia.

6. Conocer cudl fue el tratamiento mas utilizado para tratar el sindrome de abstinencia.



1.3.  Justificacion

La Unidad de Cuidado Intensivo es un servicio de alta complejidad que tiene como
objetivo brindar un cuidado integral al paciente en condicion critica que requieren
diferentes procedimientos, para los cuales son necesarios la administracion de
medicamentos como opioides y benzodiacepinas para disminuir la respuesta al estrés, evitar
extubaciones accidentales, retiro de accesos vasculares y adaptacion a la asistencia
ventilatoria mecéanica, con el fin de mantener al nifio tranquilo en la etapa mas critica de su
enfermedad para un estado de pasividad continuo (8). ElI conocer la prevalencia del
sindrome de abstinencia en las UCIP permite que el personal esté alerta y logre una
valoracion completa en los nifios que tienen factores de riesgo y se logre identificar las
necesidades de cuidado especificas de este grupo poblacional que nos lleve a practicas
seguras (6) (8).

La alta prevalencia de SA en paises como Estados Unidos (37% a 57%) de los nifios que
ingresan a la UCIP, y en Colombia- Bogotad (2016), 32% opioides y 77% con la
combinacion de opioides y benzodiacepinas nos indica la manifestacion frecuente de
sindrome de abstinencia en la poblacion pediatrica durante la estancia en las UCIP, lo que
refleja la necesidad de medicion objetiva y documentada para tener indicadores que

permitan tomar decisiones informadas para la prestacion de los servicios de salud (12) (13).

Lago P & colaboradores en el 2003, identificaron la alta necesidad de nifios
hospitalizados en UCIP de procedimientos habituales como intubacion traqueal, accesos
venosos por puncién, medicion de la presion sanguinea mediante la colocacion de un
catéter y otros procedimientos invasivos que causan dolor, ansiedad y miedo; por lo cual, es
necesario la administracion de analgesia y sedacion como resultado de esta, el nifio puede

Ilegar a presentar dependencia fisica y abstinencia (10).

Por lo anterior, ante el aumento en la incidencia de sindrome de abstinencia en el 2009
Ista E., & colaboradores desarrollaron la Escala de Sintomas de Abstinencia de
Observacion SOPHIA para nifios enfermos, para monitorear los sintomas de abstinencia

cuando se utilizan opioides y benzodiacepinas en pacientes pediatricos atendidos en



cuidado intensivo. En el proceso de validacion de la escala participaron 79 nifios entre las
edades de 1 dia hasta 16 afios a los cuales se les administr6 el medicamento o los
medicamentos durante 5 dias. La validacion se realizd por panel de expertos médicos y
enfermeras, que observaron una lista de 24 sintomas de abstinencia descritos en la literatura
en el sistema nervioso central, tracto digestivo y sistema nervioso autonomo. Finalmente el

disefio del instrumento incluy6 15 signos y sintomas (13).

Ante el incremento de casos de nifios que presentan sindrome de abstinencia, existe la
necesidad de evaluar de forma objetiva y reproducible, la identificacion del sindrome de
abstinencia en los pacientes ingresados en la UCIP del Hospital General de la Plaza de la
Salud (HGPS). Esta identificacion puede llevarse a cabo mediante la valoracion y
aplicacion de escalas validadas por parte del profesional médico, asi como también, a través
del protocolo de sedacion y analgesia para dar seguimiento al paciente pediatrico que esta
presentando el sindrome de abstinencia. Es importante mencionar que, a diferencia de otros
métodos diagndsticos pronosticos no requiere de pruebas costosas para su implementacion;
basta solo con la evaluacién clinica lo que representa un beneficio afiadido para su

implementacion.



1.5 Limitaciones

Se trato de un estudio pequefio si se compara con otros estandares de los estudios citados en

los antecedentes.

Estudio unicéntrico.

Estudio retrospectivo.



CAPITULO 2. MARCO TEORICO



2.1 Antecedentes y referencias

Como lo explican Burastero et al (8), en el 2017, llevaron a cabo un estudio prospectivo,
observacional, de evaluaciones reiteradas usando la Sophia Observation Withdrawal
Symptoms Scale (SOWS) en el Centro de Referencia Nacional Materno-Infantil en
Uruguay, obteniendo como resultado una incidencia de sindrome de abstinencia de 18%. La
mediana de la edad del total de la poblacion fue 5 meses. La principal causa de internacion
fue la patologia respiratoria, los pacientes recibieron midazolam, (media 7,5 dias). La
duracion de la infusién de midazolam y fentanilo fue similar en ambos grupos. Para el
destete se utiliz6 dexmedetomidina. EI 51% de sexo femenino presentaban sindrome de

abstinencia.

Otro estudio como el de Ramirez Gutiérrez et al (9) en el 2020, cuyo objetivo era
determinar la incidencia y factores de riesgo para desarrollar sindrome de abstinencia. Se
incluyeron pacientes ventilados y sedados por mas de 48 horas. Para su diagnostico de
sindrome de abstinencia se registré la escala Sophia Observation Withdrawal Symtoms
Scale (SOWS). Se incluyeron 155 pacientes y de estos 53 pacientes fueron afectados con
diagnostico de sindrome de abstinencia, la incidencia es de 34%, se presentd mayormente
sindrome de abstinencia en los pacientes de sexo masculino con un 66%, el mayor
porcentaje de casos en el rango de edad corresponde al de menores de 1 afio, representando
el 64.15% de los casos. La etiologia mayormente involucrada en el desarrollo de sindrome
de abstinencia fue la respiratoria con un 70%. La dosis maxima de fentanilo a la que se
presentd sindrome de abstinencia en los pacientes que recibieron sedoanalgesia UCIP fue
0.1 a 0.5 mg/kg/dia y la perfusidbn maxima de midazolam entre 21-30 mg/kg/dia. Con
respecto a la dosis acumulada de rocuronio y la presencia del Sindrome de Abstinencia,
evidencian que este ocurrio con mayor frecuencia entre el grupo de pacientes que

recibieron dosis entre 11-20 mg/kg/dia y dosis entre 21-30 mg/kg/dia.

Por otra parte, Vélez Jiménez (14), Ecuador en el 2021, obtuvo una incidencia de
sindrome de abstinencia en la UCIP de 24%. Se desarrollé sindrome de abstinencia con un
promedio de 8 dias de infusién de midazolam y fentanilo.

10



Mientras tanto en Madrid, Sanavia Eva, (2) en el afio 2020, realiz6 un estudio donde
presentd un 67% de incidencia de sindrome de abstinencia, el 80% presentaban un
diagndstico previo de cardiopatia congenita, siendo en un 56% el postoperatorio de una
cirugia cardiaca el principal motivo de ingreso en UCIP. Obtuvieron los autores una sola
puntuacion en la escala de SOPHIA >4. De este modo, dado el alto valor predictivo
negativo de la escala, intentaron asegurar que se incluian al 100% de los pacientes con SA.
Sin embargo, el valor predictivo positivo de la puntuacion es mas bajo, por lo que es
posible que alguno de los pacientes con un unico valor de la escala de SOS > 4 no tuviera
SA y los sintomas que presentara se debieran a su patologia o al hecho de estar ingresado
en la UCIP. La prolongacion de un farmaco mas de 5 dias fue la principal causa de rotacion
incorrecta. Hubo una menor incidencia de sindrome de abstinencia (34,3% frente a 84,6%,)
y menos tiempo de infusion de opioides (mediana de 5 dias frente a 7 dias para fentanilo),
benzodiacepinas (mediana de 5 dias frente a 9 dias) en los nifios en los que el protocolo se
siguid correctamente. Ademas, el inicio del sindrome de abstinencia tardé mas tiempo en
aparecer (27 dias frente a 11 dias) en los pacientes con cumplimiento adecuado del

protocolo, predominio del sexo masculino y tener menos de 12 meses.

A nivel mundial la incidencia de sindrome de abstinencia es muy variada se han
revisado 23 articulos que incluyen 4 estudios retrospectivos y 19 prospectivos entre 1994 al
2017 y se logra recabar que la incidencia del sindrome de abstinencia va desde el 7,5%
hasta el 100% cuya variabilidad depende del grupo estudiado y de los criterios de inclusion
y de las herramientas usadas para el diagnostico del sindrome de abstinencia (15).

La incidencia de sindrome de abstinencia se ha reportado en unidades de Estados Unidos
dentro de un 17 al 35% de los pacientes pediatricos sometidos a benzodiacepinas y
opiaceos como parte de la terapia en Unidades de Cuidados Intensivos Pediatricos (16)
(17).

Por otro lado, Telechea, Héctor (17) en el 2019, en Uruguay, en su estudio de incidencia
de sindrome de abstinencia obtuvo que la causa mas frecuente de sindrome de abstinencia
fue patologia respiratoria. Se observo discordancia entre dosis indicada y dosis recibida

tanto de opiaceos, benzodiacepinas y paralizantes musculares.
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Por otra parte, en Nicaragua, Vilchez et al (18) en el 2021, realiz6 un trabajo de
investigacion reportando una incidencia de sindrome de abstinencia del 35% de los
pacientes. El 75% de los enfermos que manifiestan el sindrome de abstinencia, requirieron
combinacion de opioides y 26 benzodiacepinas. EI momento en el que se presenta el
sindrome de abstinencia fue promedio de 6-10 dias de uso de sedo analgesia en el 81.2% de
los casos. Presenta en la conclusion que el sindrome de abstinencia es frecuente en la
unidad de salud con una incidencia significativa, es mayor la presentacion del sindrome de
abstinencia al usar opioides y benzodiacepinas de forma conjunta y mas dias de infusion

continua.

Lopez Alejo et al (3) en el 2018, menciona en su articulo sobre el Sindrome de
Abstinencia secundario al uso de opioides y benzodiacepinas en neonatos y pacientes
pediatricos; que los pacientes desarrollaron en un 100% el sindrome de abstinencia después

de recibir fentanilo y/o midazolam por mas de 5 dias.
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2.2 Conceptualizacién

2.2.1 Sindrome de Abstinencia

Conjunto de sintomas y signos fisicos que se relaciona temporalmente con la
disminucion de dosis o suspension de un sedante o analgésico, en un paciente que
generalmente ha desarrollado tolerancia y dependencia fisica a dicho farmaco EIl sindrome
de abstinencia es una complicacion resultante de un desbalance entre la necesidad de
mantener al nifio confortable en la etapa mas critica de su enfermedad y los efectos de los

farmacos requeridos para lograr este confort (3) (19).

Ista y colaboradores desarrollaron el Sophia Observation Withdrawal Symptoms Scale
(SOWS), que ha presentado adecuado rendimiento para el diagndstico de SA en nifios y ha
sido desarrollado para su uso en lactantes y nifios mayores (22) (23). Esta escala incluye 15

items (Anexo 2).
2.2.1.1 Farmacos sedoanalgésicos habituales en el nifio grave

El principal objetivo de la sedoanalgesia en el nifio criticamente enfermo es intentar
evitar el sufrimiento fisico y psicoldgico, descartando el falso mito de que los nifios
perciben menos el dolor que los adultos. Los analgésicos tratan el dolor secundario a las
intervenciones quirdrgicas o procedimientos, asi como el secundario a la propia enfermedad
(42).

Los sedantes mantienen tranquilo al paciente y gracias a sus efectos hipnéticos,
depresores de la respiracion y del reflejo tusigeno, favorecen la adaptacién a la ventilacién
mecanica. La combinacion de ambos permite una mejor adaptacién del paciente critico a su
situacion. Ningun farmaco puede proporcionar por si sélo analgesia, sedacion y bloqueo
neuromuscular, y por este motivo es necesaria la combinacion de diferentes farmacos para
conseguir los efectos deseados. Asi mismo, es preciso conocer el mecanismo de accion y el
perfil farmacolégico de cada uno de estos farmacos para valorar las ventajas o
inconvenientes en cada paciente y no alterar su situacion clinica. Dependiendo de la

situacion puede ser necesario aumentar o disminuir la cantidad administrada para conseguir
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el mismo efecto. Para ello es fundamental monitorizar de forma estrecha el nivel de

sedacién y analgesia de los pacientes (42).
2.2.1.2 Farmacos analgésicos

Los opiéceos y los antiinflamatorios no esteroideos son los analgesicos mas usados en el
paciente en estado grave, siendo los opiaceos los farmacos mas utilizados en el paciente

intubado.
Opiéaceos

Los opioides (OP) son los analgésicos mas potentes conocidos. El término “opiaceos”
hace referencia a los farmacos que derivan del opio, por lo que hablaremos de opioides
como sustancias que, o bien derivan de los opiaceos, o bien se han obtenido sintéticamente,
y que se caracterizan porque actan simulando la accion de los péptidos opioides
enddgenos al unirse a los receptores opioides cerebrales, de la médula espinal y del sistema
nervioso periférico. Existen varios tipos de receptores opioides, siendo los mas importantes
los u, 0 y x, y a su vez, los pu son los que més se relacionan con la analgesia. También
ejercen accion sobre los sistemas colinérgico, serotoninérgico, adrenérgico y
dopaminérgico a nivel del sistema nervioso central. Analgésicos puros, carecen de
actividad antipirética y antiinflamatoria, pueden producir sedacion consciente a dosis
habituales y sedacién profunda a dosis elevadas. Ademas, disminuyen el componente
afectivo o emocional del dolor. Se pueden administrar, ademas de via intravenosa, por via
subcutanea, intramuscular, a través de piel y mucosas (opioides muy liposolubles como el
fentanilo), a nivel espinal o epidural. Metabolismo hepéatico por conjugacion con
glucordnico en la mayoria, eliminacion del farmaco metabolizado por via urinaria, aunque

hasta un 10% del farmaco se elimina sin metabolizar (42).
Farmacos opiaceos mas frecuente en UCIP:
a) Cloruro Mérfico

Potencia analgésica elevada, efecto ansiolitico de modo secundario. Por ficha técnica no
se recomienda en menores de 1 afio. Por via intravenosa inicio de accion en el primer

minuto, maximo efecto a los 5-20 minutos, y duracion del efecto 2-4 horas. Metabolismo
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hepatico mediante conjugacion con glucuronico, dando metabolitos activos como la
morfina-6-glucoronido, que posteriormente se eliminaran por via urinaria y que se podrian
acumular en caso de insuficiencia renal. Libera histamina, por lo que puede dar
broncoconstriccion, vasodilatacion e hipotension, sobre todo en hipovolemia o en pacientes
hemodinamicamente inestables. Indicado en dolor severo de cualquier etiologia, sobre todo
en dolor visceral y somético, menos efecto en neuropatico. Especialmente util en
postquirdrgicos y en pacientes oncologicos (41). La morfina produce liberacion de
histamina, lo que favorece la vasodilatacion venosa y la hipotension. Por esta razon, debe

usarse con cautela en pacientes hemodinamicamente inestables.
b) Fentanilo

Es un opioide sintético con efecto analgésico 100 veces mas potente que la morfina.
Posee gran liposolubilidad por lo que pasa rapidamente al SNC produciendo su efecto en
menos de un minuto, aunque también éste desaparece muy rapido (30 minutos). Sin
embargo, debido a su gran volumen de redistribucidn, en perfusiones prolongadas tiende a
acumularse aumentando su semivida. Se metaboliza en higado y se elimina por via renal.
Se une fuertemente a proteinas plasmaticas. Existen preparados orales, aunque la
biodisponibilidad por esta via es baja, y transdérmicos con los cuales se alcanza un buen
nivel de analgesia pero de forma muy lenta (12-24 horas). Cuando se administra de forma
prolongada se acumula en el tejido adiposo aumentando su vida media. Al contrario que la
morfina no produce liberacidn significativa de histamina, por lo que tiene menor riesgo de

producir hipotensién en pacientes hemodindmicamente inestables (42).
¢) Remifentanilo

Es un opioide sintético agonista puro del receptor y, derivado del fentanilo y unas 15
veces mas potente que éste (42). Agonista | sintético puro, equipotente al Fentanilo. A
dosis elevadas (entre 0,2-2 pg/kg/min) produce anestesia. Inicio de accién en pocos
segundos, vida media muy corta, de unos 3 minutos, al ser metabolizado por esterasas
directamente en plasma, metabolito inactivo con eliminacién por via urinaria. Produce
bradicardia e hipotension, pero no libera histamina. Es un potente depresor respiratorio, por
lo que no se usa en bolos. Produce tolerancia de modo rapido, y también puede dar
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hiperalgesia si administracion prolongada. Aunque por ficha técnica sélo estaria indicado
en nifios para induccion y mantenimiento de anestesia general, habitualmente se utiliza
como analgésico en UCIP para mantenimiento de sedoanalgesia en ventilacion mecénica de
corta duracion (sedacion basada en analgesia), en pacientes con patologia intracraneal en
los que se precisa valorar la situacion neuroldgica realizando puntualmente una ventana de

sedoanalgesia, 0 en casos de fallo hepéatico agudo (42).
d) Metadona

Opioide de vida media prolongada, variable entre 4-20 horas, con potencia similar a
Morfina. Metabolismo hepatico sin metabolitos activos y en tracto digestivo, eliminacion
por heces y en menor medida, urinaria. Puede producir bradicardia, hipotension e incluso
arritmias. Indicado como tratamiento sustitutivo o sintomatico en el sindrome de

abstinencia (41).
Farmacos sedantes
Benzodiacepinas

Son los farmacos sedantes mas utilizados tanto en adultos como en nifios. No poseen
ninguna propiedad analgésica intrinseca. Ejercen su accion sobre el receptor GABA, el mas

utilizado es el midazolam (42).
a) Midazolam

El midazolam es el agente mas utilizado en las Unidades de Cuidados Intensivos debido
a su rapido inicio de accién y su corta duracién. Se une en gran medida a proteinas y se
elimina hasta en un 80% por via renal. En infusiones prolongadas puede acumularse, sobre
todo en pacientes obesos, con hipoalbuminemia o insuficiencia renal, produciéndose una
prolongacion de su accion. Aunque tiene un buen perfil de seguridad y es muy bien
tolerado en perfusion continua, si se administra de forma rapida puede producir hipotension
secundaria a la disminucion de las resistencias sistémicas y del flujo simpatico central. Su
administracion prolongada favorece la aparicién de tolerancia y abstinencia tras su retirada.

Esto altimo se ve favorecido por el uso concomitante con opioides (42).
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b) Diazepam

Vida media prolongada muy variable, entre 15-90 horas. Metabolismo hepatico, dando
metabolitos activos que se eliminan via renal. No se utiliza en perfusion prolongada porque
tiene menor potencia que Midazolam, mayor vida media, produce metabolitos activos que
prolongan su efecto y se acumulan mas, produce mayor tolerancia y dependencia y también
mayor namero de efectos secundarios, como tromboflebitis, dolor local o necrosis tisular si
extravasacion. Ademas tiene Propilenglicol como excipiente, que a dosis elevadas, sobre
todo en neonatos, puede dar acidosis metabolica, insuficiencia renal y hemolisis (41).

Otros sedantes usados en la Unidad de Cuidado Intensivo Pediatrico
Farmacos anestésicos y sedantes
a) Ketamina

Farmaco que actla como antagonista de los receptores N-metil-D-aspartato (NMDA), al
bloquearlos inhibe la actividad excitadora del glutamato. Produce analgesia disociativa a
dosis bajas (disociaciéon entre los sistemas limbico y tdlamo-cortical), de modo que se
produce amnesia y analgesia, mientras que el paciente permanece con los 0jos abiertos y

puede mantener los reflejos protectores de la via aérea (42).

A dosis intermedias produce analgesia y sedacion, mientras que a dosis altas produce
anestesia general. Comienzo de accion rapido en el primer minuto, efecto maximo en los
primeros 2-5 minutos, duracion del efecto unos 10-30 minutos. Metabolismo hepatico por
el sistema citocromo P450, dando norketamina, metabolito activo con un 20% de actividad
que se elimina por via urinaria. Como efectos secundarios, produce aumento de secreciones
respiratorias por estimulo colinérgico, (se puede disminuir administrando atropina
previamente), alucinaciones durante su uso y al despertar (se pueden prevenir con una BZD
como Midazolam), aumento de la frecuencia cardiaca, de la tensién arterial y de las

resistencia vascular pulmonar (40).

A nivel respiratorio es broncodilatador, pero con dosis elevadas o de modo rapido
puede producir laringoespasmo o incluso depresidn respiratoria y apnea. Aunque siempre

se ha contraindicado en patologia neuroldgica por aumentar la presion intracraneal,
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recientes estudios muestran resultados contradictorios, algunos incluso encuentran
disminucion de la misma. Indicada en sedoanalgesia para procedimientos dolorosos, sobre
todo en pacientes con riesgo de depresion respiratoria, en sedoanalgesia prolongada en
estatus asmatico o situaciones de inestabilidad hemodindmica (salvo en pacientes sin
reserva de catecolaminas como shock séptico o cardiogénico), o en el manejo del sindrome
de abstinencia grave a OP y BZD. Utilizar con precaucion en casos de insuficiencia
hepética, hipertension craneal, heridas del globo ocular, o cirugia laringo-traqueal.
Posologia habitual: bolo de 0,5-2 mg/kg IV, perfusion entre 0,2-2 mg/kg/hora. Se puede

utilizar via intramuscular, dosis 2-5 mg/kg (40).
Relajantes musculares

Los relajantes musculares esqueléticos son farmacos que actlan sobre los centros
nerviosos y deprimen la actividad del musculo esquelético, disminuyendo el tono y los
movimientos involuntarios. Hay dos grupos de farmacos con acciones y finalidades

diferentes: bloqueadores neuromusculares y espasmoliticos.

a) Rocuronio

Bloqueador neuromuscular no despolarizante de accion intermedia y comienzo de
accion rapido. Actla compitiendo por los receptores colinérgicos de la placa motora
terminal. Esta accion se antagoniza por los inhibidores de la acetilcolinesterasa

(neostigmina, edrofonio y piridostigimina).

Uso en pacientes pediatricos (desde los recién nacidos a término-18 afios) como
coadyuvante de la anestesia general para facilitar la intubacion traqueal durante la

induccidn rutinaria, y para conseguir la relajacion de la musculatura esquelética en cirugia.

Indicado para facilitar la intubacion traqueal durante la induccion de secuencia rapida y
como coadyuvante en la unidad de cuidados intensivos (UCI) para facilitar la intubacion y

la ventilacién mecanica.

-Secuencia rapida de intubacion: 0,9-1,2 mg/kg.
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-Intubacion traqueal en cirugia (intravenoso):
-Inicial: 0,45-0,6 mg/kg.

-Mantenimiento de relajacion en cirugia (bolos): 0,075-0,125 mg/kg repetidos segun
necesidad.

-Mantenimiento de relajacion en cirugia (perfusion continua): 7-12 pg/kg/min.

Duracion de la accidn: 20 minutos a 2 horas en neonatos, 40 minutos (en nifios de 3-12
meses), 25-30 minutos (1-12 afios), 20-94 minutos (adultos). Aunque se prefiere su uso

intravenoso, se han usado dosis Unicas intramusculares.

b) Vecuronio

Blogueante neuromuscular no despolarizante (BNMND) de duracion intermedia. Inhibe
la transmisién del impulso neuromuscular al unirse competitivamente a los receptores
nicotinicos para acetilcolina situados en la placa motora. Al contrario que los blogueantes
despolarizantes (BNMD) como la succinilcolina, no provoca fasciculaciones. Inicio de
accion, en 1-3 minutos; duracion del efecto, 35-45 minutos. Coadyuvante de la anestesia
general para facilitar la intubacion traqueal y para conseguir la relajacion de la musculatura

esquelética durante la cirugia.

Dosis y pautas de administracion:

Prematuros y neonatos:

Dosis inicial: 0,1 mg/kg (0,03-0,15 mg/kg) IV que se puede repetir cada 1-2 horas segin
la respuesta obtenida. Los recién nacidos y particularmente los prematuros son mas
sensibles al vecuronio. La duracion de la accion y la recuperacion son mas prolongadas que
en los nifios mayores y, por tanto, pueden necesitar dosis de mantenimiento menores

administradas con menos frecuencia.
Lactantes de >7 semanas-<1 afio:
IV: 0,1 mg/kg/dosis (repetir cada hora si es preciso).
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Perfusion continua: 1-1,7 pg/kg/min (0,06-0,1 mg/kg/hora).
>1 afio:

IV: 0,1 mg/kg/dosis (repetir cada hora si es preciso). Si la intubacion se realiza con
succinilcolina, la dosis inicial debe ser reducida a 0,04-0,06 mg/kg.

Perfusion continua: 1,5-2,5 pg/kg/min (0,09-0,15 mg/kg/hora).
2-10 afios:

Los nifios (2-10 afios) requieren dosis superiores. Sin embargo, normalmente son
suficientes las mismas dosis de intubacién y mantenimiento que para los adultos (0,08-0,1
mg/kg y 0,02-0,03 mg/kg, respectivamente). Debido a que la duracion de accion es mas

corta en nifios, las dosis de mantenimiento deben administrarse con mas frecuencia.

2.2.1.2 Dependenciay sindrome de abstinencia

La dependencia se caracteriza por la aparicion de un sindrome de abstinencia cuando el

medicamento se reduce muy rapidamente o se interrumpe bruscamente (32).

El sindrome de abstinencia se define como un conjunto de signos y sintomas organicos y
psiquicos que aparecen después de interrumpir el consumo de una sustancia psicoactiva de

la cual una persona es dependiente (32

2.2.1.3.Factores de riesgo de sindrome de abstinencia

Multiples factores han sido relacionados con la aparicion de abstinencia a farmacos,
especialmente a opioides, en pacientes criticamente enfermos. Los mas importantes son las
dosis acumuladas de opioides y/o benzodiacepinas y la infusion mayor de 5 dias, aunque
existen algunos trabajos que encuentran un aumento del riesgo con solo 3 dias de infusion
(35). La disminucion rapida de la dosis o la interrupcion brusca de la administracion del
farmaco también han demostrado una importante asociacion con la presencia de sindrome
de abstinencia (42). Algunos estudios han encontrado asociacion entre el riesgo de

aparicion de abstinencia con edad menor de 6 meses o presencia de alteraciones cognitivas.
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En el primer caso la inmadurez enzimatica favoreceria un aumento de la biodisponibilidad
de los farmacos ampliando el tiempo de ocupacion del receptor (40). En el segundo, las
alteraciones en la funcién de los neurotransmisores y los diferentes niveles de opioides
enddgenos que presentan estos pacientes serian los responsables del incremento del riesgo
(35). Sin embargo, esta ultima hipétesis es dificil de demostrar dada la frecuente exclusion

de estos nifios en los estudios de sindrome de abstinencia.

2.2.1.4. Manifestaciones Clinica

En general la mayoria de los casos descritos se producen tras utilizar perfusion continua
de sedoanalgesia durante mas de cinco dias, aunque es importante tener en cuenta que con
tres o cuatro dias también aparecen episodios de SA. Una vez se suspende o disminuye la
perfusion del farmaco, la clinica comienza desde pocas horas a dias, dependiendo sobre
todo de la vida media del farmaco y sus metabolitos: pocas horas en caso de vida media

corta (FENT, MD2Z), o incluso dias si vida media mas larga (Diazepam) (20).
En los nifios los sintomas de abstinencia a opioides se clasifican en:

e Sintomas relacionados con irritabilidad del sistema nervioso central: temblores,
convulsiones, irritabilidad y alteraciones del suefio.

e Sintomas gastrointestinales: vomitos, diarrea, dolor abdominal o rechazo de ingesta.

e Sintomas de disfuncién del sistema autonémico: sudoracion, taquicardia, taquipnea,

hipertension, fiebre, piloereccion, bostezos y estornudos frecuentes.

La mayoria de sintomas se han descrito tras el uso tanto de opiaceos como de
benzodiacepinas, aunque hay algunos que son mas especificos de uno u otro (14). El
sindrome de abstinencia por opiaceos se caracteriza fundamentalmente por alteraciones del
sistema nervioso central: irritabilidad, insomnio, temblores, hiperreflexia, clonus,
hipertonia, bostezos, estornudos, y en neonatos, llanto agudo y reflejo de Moro exagerado;
alteraciones del sistema nervioso simpatico: taquicardia, hipertension arterial, taquipnea,
fiebre, sudoracion, rinorrea, lagrimeo, midriasis; y alteraciones a nivel gastrointestinal:

intolerancia digestiva, vémitos, diarrea (20).
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El sindrome de abstinencia por benzodiacepinas, en cambio, no suele causar alteraciones
gastrointestinales, siendo més frecuentes los movimientos anormales y las convulsiones. Se
caracteriza sobre todo por asociar ansiedad, temblores, insomnio, delirium, alucinaciones o

Ilanto inconsolable, entre otros (20).

El sindrome de abstinencia por opiaceos y benzodiacepinas presenta cualquiera de los
sintomas anteriores, siendo los mas frecuentes, segun la literatura: temblores, agitacion,
irritabilidad, febricula o fiebre, taquicardia, insomnio, hipertonia, hipertension arterial,
sudoracion, vomitos y diarrea. Recientemente se ha descrito un SA tras el cese de los alfa-
2-agonistas como Clonidina o dexmedetomidina caracterizado por hiperactividad simpética

(taquicardia e hipertension arterial) (20).
2.2.1.5. Diagnostico

El diagnostico de sindrome de abstinencia es dificultoso, ya que sus sintomas y signos se
ocultan con entidades frecuentes. No existe un Gold Standard para el diagnostico y es
necesaria una alta sospecha clinica (8) (20). El diagnoéstico de sindrome de abstinencia debe
ser de exclusion, al no haber ningln sintoma especifico ni patognomoénico. Es necesario
excluir cualquier situacion que pueda producir sintomas similares: compromiso
hemodinamico o respiratorio (hipoxia tisular, hipoxemia o hipercapnia), alteraciones
metabdlicas, dafio neuroldgico, dolor, o un sindrome anticolinérgico por farmacos, entre
otros. Ademds, una vez se decide iniciar el descenso de la sedoanalgesia, sera
imprescindible monitorizar estrechamente al paciente para detectar la aparicion de signos o
sintomas compatibles con sindrome de abstinencia, sobre todo en nifios que cumplan

alguno de los factores de riesgo descritos en la literatura (22):

e Perfusion continua de midazolam o fentanil durante 5 0 mas dias.
e Dosis acumulada de fentanil mayor de 0,5 mg/kg.

e Dosis acumulada de midazolam mayor de 40 mg/kg.

e Perfusion de fentanil superior a 5 pg/kg/hora.

e Perfusion de midazolam superior a 0,35 mg/kg/hora.

e Lactantes menores de 6 meses.

e Retraso psicomotor.
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2.2.2 Escala Sophia Observation Withdrawal Symptoms-Scale (SOS)

Tras revisar la literatura se seleccionaron 24 sintomas, con los que se construyd una
escala inicial que se aplico en un estudio prospectivo con 79 nifios con OP y BZD durante
mas de 5 dias. Tras analizar la ocurrencia de unos sintomas junto a otros y consultar con un
panel de expertos la relevancia de los mismos, finalmente establecieron una escala
diagnostica con 15 sintomas. Muestra una sensibilidad del 85% y una especificidad del
91% para un punto de corte igual o superior a 4. Como ventajas, requiere menos tiempo y
solo es observacional (26).

Escala De SOPHIA Puntos
1. Taquicardia (>15% de la basal) 1
2. Taquipnea (>15% de la basal) 1
3. Fiebre >38.4C 1
4. Sudoracion 1
5. Agitacion, si muestra irritabilidad, inquietud o nerviosismo 1
6. Ansiedad, si muestra ojos abiertos, cejas tensas y elevadas, 1

expresién desde alerta hasta panico.

7. Temblores, espontaneos a estimulos ambientales 1

8. Movimientos anormales de antebrazos o piernas, espontaneos 1

o0 ante estimulos, desde sacudidas finas hasta coreoatetosis

9. Hipertonia muscular, pufios y pies apretados 1
10. Llanto inconsolable 1
11. Muecas o gestos de malestar, cejas contraidas 1
12. Insomnio 1
13. Alucinaciones 1
14. Vomitos i
15. Diarrea 1
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15 items, maxima puntuacion 15 puntos, se realizan 3 veces al dia (cada 8 horas), se
recogen datos de las 4 horas previas y se escoge el valor mas alto. Una puntuacion >4
puntos nos hablan de sindrome de abstinencia.

2.2.3 Prevencion

Se han propuesto diversas estrategias para prevenir la aparicion de tolerancia y sindrome
de abstinencia, aunque todas persiguen un mismo objetivo: administrar la menor cantidad

de farmacos sedantes y/o analgésicos, y durante el menor tiempo posible.
2.2.4 Disminucion gradual de perfusiones.

La estrategia mas utilizada en prevenir el sindrome de abstinencia es la disminucion
paulatina de las perfusiones, algo que en pacientes con tratamiento superior a 5 dias deberia
ser obligatorio, y considerar la suspension brusca como una préctica éticamente incorrecta.
Asi, cuando la situacion clinica y respiratoria del paciente permita iniciar el destete
respiratorio, hay que iniciar el descenso de sedoanalgesia de modo programado y paulatino,
descenso que en la mayoria de casos continuaré tras la extubacion. Valorar aqui el cambio
de tubo orotraqueal a nasotraqueal, lo cual puede facilitar la tolerancia del nifio al descenso
de sedacion. No hay una pauta aceptada universalmente. Se recomienda no iniciar al mismo
tiempo el descenso de opiaceos y benzodiacepinas, sino dejar un intervalo de al menos 12
horas entre ambas. El ritmo de descenso deberia ser suficientemente lento para evitar la
aparicion de SA, pero suficientemente rapido para no prolongar innecesariamente el tiempo
de ventilacion mecanica. Asi, hay protocolos que utilizan pautas rapidas con descenso del
50% cada 12-24 horas y suspension en 2-3 dias en pacientes con perfusion inferior a 5 dias;
otros proponen pautas intermedias con descenso del 10-20% de la dosis inicial cada 12-24
horas y suspension entre 5-10 dias para perfusiones previas entre 5-10 dias; o pautas lentas
con descensos del 3-5-10% cada 12-24-48 horas para perfusiones durante méas de diez dias
(29).
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2.2.5 Tratamiento

Si aparece clinica de abstinencia, a pesar de instaurar una o varias de las estrategias
preventivas, hay que instaurar tratamiento sintomatico. Ademas de utilizar bolos de rescate
de Cloruro Morfico, Fentanilo o Midazolam, si es necesario, para mitigar los sintomas, se
deben optimizar las dosis del tratamiento sustitutivo en caso de que se hubiese instaurado, e

iniciar tratamiento sintomatico especifico, fundamentalmente con alfa-2 agonistas.
Clonidina

Se utiliza desde los afios 70 en el tratamiento de SA por OP. Al inhibir el sistema
simpatico, disminuyen los sintomas asociados, sobre todo la taquicardia y la hipertension
arterial. Uso habitual en nuestro medio, donde solo se dispone de la forma oral, mientras
que en otros paises también se dispone de la preparacion intravenosa. Se aconseja
administrar una dosis minima de prueba (1microg/kg) para evaluar tolerancia
hemodinamica, y si no hay problemas comenzar con dosis de 3 microg/kg cada 8 horas via
oral e ir titulando segun respuesta hasta dosis maxima de 5 microg/kg cada 8 horas.
Estudios publicados con buenos resultados, sobre todo con neonatos, aunque tampoco aqui
existe demasiada evidencia en la literatura, consideran que debe ser la primera opcién de

tratamiento del sindrome de abstinencia (20).
Dexmedetomidina

Agonista alfa-2-adrenérgico mas potente que la Clonidina, también se utiliza en el
tratamiento del sindrome de abstinencia con buenos resultados. Estaria indicada en
pacientes en los que no es posible utilizar la via oral, o en casos de SA severos que
interfieren con el destete respiratorio. Las dosis utilizadas varian entre 0,2- 1,4 pg/kg/hora
I.V. Los efectos adversos mas frecuentes, al igual que con Clonidina, son hipotension
arterial y bradicardia, siendo el riesgo mayor tras bolo intravenosol8, por lo que no se

recomienda utilizar bolo de carga inicial (20).
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2.2.6 Resumen Protocolo de sedacién en Sindrome De Abstinencia UCIP de la SECIP
a) Si perfusion de OP +/- BZD >3 dias-5 dias:

Disminucion gradual de perfusiones de modo alterno (iniciar descenso de BZD vy a las

12 horas iniciar descenso de OP):

e Perfusion < 5 dias: descenso del 20-50% de dosis inicial cada 12-24 horas y suspension
en 2-3 dias.

e Perfusion 5-10 dias: descenso del 10-20% de dosis inicial cada 12-24 horas y
suspension entre 5- 10 dias.

e Perfusion >10 dias: descenso del 5-10% cada 12-24-48 horas y suspension durante mas

de diez dias

b) Si perfusion de OP +/- BZD >3 dias:

Monitorizacion de sindrome de abstinencia mediante escala validada para nifios: WAT-1

0 Sophia para cualquier edad, Finnegan sélo en neonatos 0 menores de 1 mes.

c) Si perfusion de OP +/- BZD >5 dias, o si dosis acumulada de Fentanilo >0,5 mg/kg

0 Midazolam >40 mg/kg, o dosis de Midazolam >3,5 mg/kg/hora:

Ademas de iniciar pauta lenta de descenso de perfusiones alternado cada 12 horas segun
el punto 1, optimizar medidas no farmacoldgicas, y plantear cambio de tubo orotraqueal a

nasotraqueal, valorar tratamiento sustitutivo:

e Metadona via oral: 0,05-0,1 mg/kg cada 6 horas, o Morfina oral: 0,1-0,2 mg/kg cada 4
horas, alternando con: Benzodiacepinas via oral, a elegir una:

e Diazepam 0,1 mg/kg cada 6 horas (alternando las dosis con las de Metadona).

e Clorazepato Dipotasico (Tranxilium pediatrico®, sobres 2,5 mg): 0,1-0,2 mg/kg cada 8
horas.

e Lorazepam 0,05-0,1 mg/kg cada 6 horas (dosis maxima 2 mg).

- Iniciar descenso de perfusion de BZD tras segunda dosis de BZD oral; iniciar descenso de

perfusién de OP tras segunda dosis de Metadona.
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d) Si aparicion de clinica de Sindrome de abstinencia iniciar tratamiento:

- Clonidina via oral: dosis inicial 1-3 microg/kg cada 6-8 horas (dosis maxima 5

microg/kg/dosis y 900 microg/dia).
- Si no disponible via enteral: Dexmedetomidina 0,2-1,4 pg/kg/hora 1.V.

- Si agitacion severa, valorar bolos de rescate en funcion de situacion clinica o si todavia
intubado o ya extubado: Morfina 0,05-0,1 mg/kg i} I.V. o FENT 0,5-1 microg/kg 1.V.;
MDZ 0,05-0,1 mg/kg L.V.

- Valorar descenso mas lento de perfusiones o incluso suspender el descenso durante 24

horas.

- Si dosis maximas de Clonidina o Dexmedetomidina y persiste clinica de SA, si se habia

instaurado tratamiento sustitutivo optimizar dosis, o valorar iniciar tratamiento:

* Metadona hasta 0,2 mg/kg cada 6 horas (dosis méxima 10 mg/dosis).

* Morfina oral hasta 0,3-0,4 mg/kg cada 4 horas (dosis maxima 20 mg/dosis).

* Diazepam hasta 0,3 mg/kg cada 6 horas (dosis mdxima 10 mg/dosis).

* Clorazepato Dipotasico hasta 0,5-1 mg/kg cada 8 horas (dosis méxima 60 mg al dia).
* Lorazepam hasta 0,2 mg/kg cada 6 horas (dosis maxima 4 mg/dosis).

e) Si paciente asintomatico durante 24-48 horas, iniciar descenso gradual del

tratamiento:

- Descenso de Clonidina 10-20% al dia hasta Ilegar a 1 microg/kg/dosis, y a partir de ahi
espaciar el intervalo de dosis diariamente desde cada 8 horas a cada 12 horas, cada 24

horas, y suspender.

- Descenso de Metadona o BZD oral 10-20% al dia hasta llegar a 0,05 mg/kg/dosis, y a
partir de ahi espaciar el intervalo de dosis diariamente desde cada 6 horas a cada 8 horas,

cada 12 horas, cada 24 horas, y suspender.
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2.3. Contextualizacion y aspectos sociales

El Hospital General de la Plaza de la Salud esta ubicado en la avenida Ortega y Gasset,
Ensanche la Fe en el Distrito Nacional, Santo Domingo, Republica Dominicana. Est&
ubicado en la zona céntrica de la capital, ubicacidn estratégica para el facilitamiento de los
pacientes y su traslado hacia el hospital. Su construccién se inicié a mediados del afio 1995,
iniciando sus servicios al publico el dia 24 de marzo del 1997. Dentro de su gama de
servicios, cuenta con todos los niveles de atencion medica, emergencia especializada las 24
horas del dia, ademas de una cartelera de especialidades médicas y servicios de estudios de
imagen y de procedimientos, definiéndose como un centro de referencia nacional con

proyecto internacional.

El HGPS es un centro médico docente universitario, iniciando desde el 2002, los
programas de residencias médicas: residencia familiar, y comunitaria, medicina de
emergencias y desastres, medicina fisica y rehabilitacion, radiologia e iméagenes
diagnostica, medicina critica pediatrica, medicina interna, medicina critica y terapia
intensiva, otorrinolaringologia, cirugia general y trasplante, neurocirugia, y medicina
materno fetal; todos los programas avalados por la Universidad Iberoamericana (UNIBE).

La filosofia organizacional del HGPS, se basa en los siguientes principios:

e Vision: Para el 2026, convertir el HGPS en un sistema de salud integral y de calidad,
con capacidad para responder a las necesidades del pais.

e Mision: Brindar atencion médica de calidad a la poblacion local y global, con un
equipo humano calificado y motivado en el marco de los valores institucionales.

e Valores: Sensibilidad, eficiencia, ética e innovacion.

La UCIP del HGPS inicié sus funciones en el afio 1999, manteniéndose como un
servicio especializado en el manejo del paciente critico pediatrico donde se ingresan
pacientes desde el mismo centro y otros, referidos desde diversos centros de salud tanto a
nivel nacional como internacional. La UCIP del HGPS, es la Unica unidad pediatrica
polivalente clasificada segun los estandares internacionales como unidad de nivel 1.
Dispone de un equipo humano debidamente especializado y multidisciplinario, y con
permanencia de un pediatra entrenado en terapia intensiva las 24 horas del dia. Dicha
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unidad esta conformada por 4 camas equipadas para la monitorizacion y manejo del
paciente critico pediatrico, conformado por aquel nifio mayor de 1 mes de vida y menor de
18 afios de edad. Es una UCIP polivalente, atendiendo patologias diversas, tanto de
condiciones médicas como quirurgicas y de especialidades médicas. Posee un programa
académico de Medicina Critica Pediatrica, que inici6 en el afio 2011, cuya meta es formar
nueva generacion de pediatras especialistas en el cuidado intensivo con actitud de entrega

al paciente con alto riesgo de morir.
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CAPITULO 3. DISENO METODOLOGICO
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3.1 Contexto

Es de vital importancia establecer la utilidad de las escalas para detectar sindrome de
abstinencia ya que de esta forma se podra optimizar el tiempo para intervenir aquellos
pacientes afectados por esta enfermedad a través de los hallazgos especificos observados
por lo sintomas y signos que refiere el paciente. La escala de SOPHIA es una herramienta
indispensable para determinar el manejo clinico evitando posibles complicaciones y
morbilidad en los pacientes.

3.2 Modalidad del proyecto

Se llevé a cabo un proyecto de investigacion destinado a la busqueda de informacién
con el fin de determinar la incidencia y factores de riesgo de sindrome de abstinencia
secundario al uso de sedoanalgesia, lograr los objetivos establecidos y responder las

preguntas de investigacion con el fin de Ilegar a una conclusion.

3.3 Tipo de estudio

Se tratd de un estudio no experimental, descriptivo, de corte transversal, con
informacion retrospectiva de los expedientes, donde se aplico el formulario de recoleccion

de los datos.

3.4 Variables
e Edady sexo
e Escala de SOPHIA
e Dosis acumulada
e Dias de perfusion
e Sedantes
¢ Relajantes

e Tratamiento
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3.4.1 Variables y su operacionalizacion

Datos demograéficos

Variables Definicion Tipo Indicador
Sexo Caracteristicas fenotipicas de Cualitativa -Masculino
una persona, -Femenino
Edad Tiempo que transcurre desde el | Cuantitativa -Af0s 0 meses
nacimiento hasta el momento
del estudio.
Manifestaciones clinicas
Variables Definicion Tipo Indicador
Escala de SOPHIA | Escala utilizada para valorar el | Cuantitativa 4 puntos
grado de abstinencia 56 Puntos
' 7 a8 Puntos
9 a 10 Puntos
>10 puntos
Otros
Variables Definicién Tipo Indicador

Dosis acumulada

de medicamento

Cantidad de medicamento
administrado para producir un
efecto deseado durante su
estadia en la UCIP.

Cuantitativa

Dosis de fentanil
Dosis de midazolam
Dosis de ketamina
Dosis de rocuronio

Dosis vecuronio

Dias de infusién de

medicamento

NUmero de dias con
sedoanalgesia que tiene el

paciente en la UCIP.

Cuantitativa

48 horas
3abdias

6 a 8 dias
Mayor de 8 dias

Otros
Variables Definicion Tipo Indicador
Uso de sedantes + | Drogas que se utiliza para Cualitativa Sedados
relajantes minimizar el dolor y que Sedados y relajados
deprime el SNC.
Conjunto de medidas que tiene | Cualitativo Dexmedetomidina

Tratamiento de

abstinencia

como prioridad aliviar o

prevenir la enfermedad.

Clonidina
Clonazepam

Diazepam
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3.5 Métodos y técnicas

El método utilizado fue la observacion indirecta.

3.6 Instrumento de recolecciéon de datos

Para la investigacion fue elaborado un instrumento de recoleccién basado en el
formulario de recoleccion de datos; el mismo se basa en las variables identificadas en los
antecedentes citados y consta de 1 pagina de longitud. Se compone por una serie de
preguntas a rellenar mediante seleccion multiple o la escritura de valores numéricos. Fue
aplicado a cada uno de los expedientes digitales de los pacientes seleccionados mediante

los criterios de inclusion y exclusion (ver anexo No. 1).
3.7 Consideraciones éticas

El trabajo de investigacion contd con la aprobacion del comité de investigacion del
Hospital General de la Plaza de la Salud y del comité de ética de la Universidad
Iberoamericana. Una vez identificados los expedientes necesarios para el estudio, cada caso
fue nombrado con un numero, obviandose el expediente, nombre y otros métodos de
identificacion, por lo que no se entr6 en conflicto con la autonomia de los pacientes.
Tampoco se expusieron los datos del personal asistencial que trabajé en cada caso,
utilizamos los datos necesarios para el cumplimiento de los objetivos establecidos de la

investigacion.

3.8 Pablacion

El universo lo conformaron 480 pacientes ingresados en el Hospital General de la Plaza
de la Salud (Unidad de Cuidado Intensivo Pediatrico) desde el 1 de enero 2021 al 31 enero
del 2023 (2 afios). Del universo, la poblacion objetivo estuvo compuesta por los pacientes
cuyas edades se encontraron entre los 29 dias y los 18 afios de edad que ameritaron
sedacion por 48 horas o méas dias y que se encontraban con soporte de ventilacion

mecanica.
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3.8.1 Muestra

La muestra fue la poblacion objetivo que cumplieron con los criterios de inclusion y

exclusion, para un total de 60 pacientes.

3.8.2 Técnica de muestreo
Se trat6 de un muestreo no probabilistico

3.8.3 Criterios de Inclusion y de exclusion

Criterios de Inclusion

- Admitidos en la UCIP desde el 1 de enero de 2021 hasta el 31 de enero del 2023.

- Desde los 29 dias de edad hasta los 18 afios.

- Que ameritaron sedacion, analgesia o relajantes musculares por 48 horas o mas dias.

- Paciente con soporte de ventilacién mecénica asistida por 48 horas 0 mas dias.

Criterios de exclusion
- Pacientes que fallecieron durante su estada en la UCIP con menos de 24 horas.
- Pacientes que ameritaron sedacion durante menos de 48 horas.
- Expedientes clinicos que estén incompletos o cuya localizacion no sea posible en el

sistema de Sap Logon.

3.9 Procedimiento para procesamiento y analisis de datos

Los datos recolectados fueron transcritos a una hoja de célculo elaborada mediante el

programa Microsoft Excel (Office 365), capaz de graficar resultados y cruzar variables.
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CAPITULO 4. RESULTADOS
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4. Resultados

Se estudiaron 60 expediente de pacientes que tuvieron sedoanalgesia por 48 horas 0 mas
y con soporte de ventilacion mecanica, los cuales fueron admitidos en el Hospital General
de la Plaza de la Salud en la Unidad de Cuidado Intensivo Pediatrico, durante los afios 2021
y 2023. De los 60 pacientes que cumplieron con los criterios de inclusion del presente
estudio, se determind que el 37% desarrollaron sindrome de abstinencia, frente a un 63%
que no lo presento. (Tabla 1)

Grafico No. 1 Incidencia de sindrome de abstinencia secundario al uso de sedoanalgesia
en los pacientes ingresados en la Unidad de Cuidado Intensivo Pediatrico del Hospital
General de la Plaza de la Salud enero 2021 a enero 2023. N= 60

N=60

Desarrollan sindrome de
abstinencia

® No desarrollan sindrome
de abstinencia

Fuente: Tabla No. 1
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Grafico No. 2. Escala de SOPHIA mayor o igual de 4 puntos aplicada a los pacientes

con sindrome de abstinencia secundario al uso de sedoanalgesia en los pacientes ingresados

en la Unidad de Cuidado Intensivo Pediatrico del Hospital General de la Plaza de la Salud
enero 2021 a enero 2023. N= 22

10 41%
9
8
7
N=22  °
5
4
3
2
1
0
4 Puntos 5-6 puntos 7-8 puntos 9-10 puntos >10 puntos
M Pacientes 7 9 3 1 2

Fuente: Tabla No. 2

Gréfico No. 3. Sexo de los pacientes con sindrome de abstinencia secundario al uso de

sedoanalgesia en los pacientes ingresados en la Unidad de Cuidado Intensivo Pediatrico del
Hospital General de la Plaza de la Salud enero 2021 a enero 2023. N=22

Titulo del eje

25

20

15

10

0

Femenino

Masculino

M Con sindrome de abstinencia

9

13

Sin sindrome de abstinencia

18

20

Fuente: Tabla No. 3
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Gréafico No. 4. Edad de los pacientes con sindrome de abstinencia secundario al uso de
sedoanalgesia en los pacientes ingresados en la Unidad de Cuidado Intensivo Pediatrico del
Hospital General de la Plaza de la Salud enero 2021 a enero 2023. N= 60

14 -
20% N=60
12 -
15%
10 -
13.3%
8 -
10% 10%
6 8.3% 8.3%
6.7%
4 1 5%
3.3%
2 -
0
Menor de 1 afio 1-4 afios 5-9 afos 10 a 14 afios > 15afios

H Sin sindrome de abstinencia Con sindrome de abstinencia

Fuente: Tabla No. 4

Gréafico No. 5. Dosis acumulada de fentanil asociada a sindrome de abstinencia
secundario al uso de sedoanalgesia en los pacientes ingresados en la Unidad de Cuidado
Intensivo Pediatrico del Hospital General de la Plaza de la Salud enero 2021 a enero 2023.
N= 60

Sin fentanil N=60
>1 mg/kg/dia
0.6 a 1 mg/kg/dia
0.1a 0.5 mg/kg/dia 33%
0 5 10 15 20 25
0.1a0.5 mg/kg/dia | 0.6 a1 mg/kg/dia >1 mg/kg/dia Sin fentanil
M Pacientes 20 11 14 15

Fuente: Tabla No. 5
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Grafico No. 6. Dosis acumulada de midazolam asociada a sindrome de abstinencia
secundario al uso de sedoanalgesia en los pacientes ingresados en la Unidad de Cuidado
Intensivo Pediatrico del Hospital General de la Plaza de la Salud enero 2021 a enero 2023.
N= 60

Sin midazolam 8.3% N=60
>40 mg/kg/dia 10%

31 a 40 mg/kg/dia 13.3%

21 a 30 mg/kg/dia 16.7%

11 a 20 mg/kg/dia 18.3% 33.3%
<10 mg/kg/dia

0 5 10 15 20
<10 mg/kg/dia mlg:blfgigl’a m?g}ljgjgia m?l?g?gia >40 mg/kg/dia | Sin midazolam
M Paciente 20 11 10 8 6 5

Fuente: Tabla No.6
Grafico No. 7. Dosis acumulada de ketamina asociada a sindrome de abstinencia
secundario al uso de sedoanalgesia en los pacientes ingresados en la Unidad de Cuidado
Intensivo Pediatrico del Hospital General de la Plaza de la Salud enero 2021 a enero 2023.

N= 60

Sin ketamina 60%

16 a 20 mk/kg/dia 20%
11 a 15 mg/kg/dia 10% N=60

6 a 10 mg/kg/dia 3.3%
0
1 a5 mg/kg/dia 6.7%
0 10 20 30 40
1a5mg/kg/dia | 6a 10 mg/kg/dia |11 a 15 mg/kg/dia |16 a 20 mk/kg/dia| Sin ketamina
| = Paciente 4 2 6 12 36

Fuente: Tabla No.7
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Grafico No. 8. Dosis acumulada de rocuronio asociada a sindrome de abstinencia

secundario al uso de sedoanalgesia en los pacientes ingresados en la Unidad de Cuidado

Intensivo Pediatrico del Hospital General de la Plaza de la Salud enero 2021 a enero 2023.

N= 60
Sin rocuronio 90%
31 a 40 mg/kg/dia 1.7%
21 a 30mg/kg/dia 3.3%
11 a 20 mg/kg/dia 3.3% N=60
1 a 10 mg/kg/dia 1.7%
0 10 20 30 40 50 60
, 11a20 21a 31a40 . .
1a 10 mg/kg/dia me/ke/dia 30me/ke/dia me/kg/dia Sin rocuronio
B Paciente 1 2 2 1 54

Fuente: Tabla No.8

Gréafico No. 9. Dosis acumulada de vecuronio asociada a sindrome de abstinencia

secundario al uso de sedoanalgesia en los pacientes ingresados en la Unidad de Cuidado

Intensivo Pediatrico del Hospital General de la Plaza de la Salud enero 2021 a enero 2023.

N=60

Sin vecuronio 85%
>1 mg/kg/dia 5%
0.6 a 1mg/kg/dia 3.3% NfO
0.1 a 0.5mg/kg/dia 6.7%
0 10 20 30 40 50 €0
0.1la 0.6a ., ) )
0.5mg/kg/dia 1mg/kg/dia >1 mg/kg/dia | Sin vecuronio
® Paciente 4 2 3 51

Fuente: Tabla No.9
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Gréafico No. 10. Distribucion de los casos de acuerdo a la asociacion de sedoanalgesia y

relajantes musculares asociado a sindrome de abstinencia secundario al uso de

sedoanalgesia en los pacientes ingresados en la Unidad de Cuidado Intensivo Pediatrico del
Hospital General de la Plaza de la Salud enero 2021 a enero 2023. N= 60

35
30
25
20
15
10

53.3%

21.6%

15%

- -

Sedados

N=A0

Sedados y relajados

B Abstinencia

13

9

No abstinencia

32

6

Fuente: Tabla No.10

Gréfico No. 11. Dias de perfusion asociado a sindrome de abstinencia secundario al uso

de sedoanalgesia en los pacientes ingresados en la Unidad de Cuidado Intensivo Pediatrico

del Hospital General de la Plaza de la Salud enero 2021 a enero 2023. N= 60

No sindrome de abstinencia
> 8 dias
6-8 dias
3 dias a 5 dias
48 horas

0 5 10 15 20 25 30 35 40

N=60 48 horas 3 dias a 5 dias 6-8 dias > 8 dias No smc.jrom? de

abstinencia
M Pacientes 2 3 10 7 38

Fuente: Tabla no.11
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Gréafico No. 12. Tratamiento en paciente con sindrome de abstinencia secundario al uso

de sedoanalgesia en los pacientes ingresados en la Unidad de Cuidado Intensivo Pediatrico
del Hospital General de la Plaza de la Salud enero 2021 a enero 2023. N= 60

Sin tratamiento
Diazepam
Clonazepam
Clonidina

Dexmedetomidina

0 10 15 20 25 30 35 40
Dexmedetomidina Clonidina Clonazepam Diazepam Sin tratamiento
M Paciente 18 12 8 2 38

Fuente: Tabla No.12
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5. Discusion

El objetivo principal de la presente investigacion fue determinar la incidencia y factores
de riesgo de sindrome de abstinencia secundario al uso de sedoanalgesia en pacientes
ingresados en la Unidad de Cuidado Intensivo Pediatrico del Hospital General de la Plaza
de la Salud, enero 2021-enero 2023. Una puesta al dia respecto a la tendencia internacional
ante dicha entidad patoldgica, cuya incidencia en paises como Estados Unidos (37% a 57%)
de los nifios que ingresan a la UCIP, y en Colombia- Bogota (2016), 32% opioides y 77%
con la combinacion de opioides y benzodiacepinas (12) (13). La incidencia encontrada en la
presente investigacion fue de 37%, cifra que estaria por encima de lo reportado en la
literatura mundial que estima que el 10-34% de todos los pacientes ingresados en una UCIP
estan en riesgo de presentar SA (16); estudios como lo realizados por Burastero et al (8),
donde la incidencia de sindrome de abstinencia fue de 18%, el de Ramirez Gutiérrez donde
la incidencia fue de 34% y el de Vilchez et al (18), investigacidn que reporta una incidencia
de sindrome de abstinencia del 35% de los pacientes, nos muestran que el riesgo de padecer
SA ha ido disminuyendo si tomamos como herramientas escalas predictoras que nos

ayudan a disminuir la misma.

Aunqgue nuestro estudio esta ligeramente por encima de los valores estimado a nivel
mundial, si lo comparamos con otras investigaciones no resulta tan alarmante; donde el
riesgo de presentar SA puede aumentar hasta el 80-100% si se recibe mas de 5 dias de
opiaceos y benzodiacepinas, tal como lo describe Sanavia Eva (2) donde realizé un estudio
que incluyeron nifios entre 1 mes y 16 afios ingresados en la UCIP, cuya muestra abarco
100 pacientes, el 67% presentaron sindrome de abstinencia. De igual modo, Lépez Chirinos
Heisberth (16) obtuvo como resultados que los pacientes neonatos y pediatricos abordados

en la investigacion desarrollaron en un 100% el sindrome de abstinencia.

En el estudio se determind que la puntuaciobn mas frecuente en los pacientes
hospitalizados con sindrome de abstinencia aplicando la escala SOPHIA obtuvieron de 5-6
puntos (41%), seguido en orden de frecuencia 4 puntos (31.8%), 7-8 puntos (13.6%), 9-10
puntos (4.5%) y mayor de 10 puntos (9.1%). Nuestro estudio no coincidio con el realizado
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por Sanavia Eva, (2) en el afio 2020, donde obtuvo una sola puntuacién en la escala de
SOPHIA >4. De este modo, dado el alto valor predictivo negativo de la escala, intentaron
asegurar que se incluian al 100% de los pacientes con SA. Sin embargo, el valor predictivo
positivo de la puntuacion es mas bajo, por lo que es posible que alguno de los pacientes con
un unico valor de la escala de SOS > 4 no tuviera SA y los sintomas que presentara se

debieran a su patologia o al hecho de estar ingresado en la UCIP.

No hay reportes en la literatura que mencionen al género como un factor de riesgo para el
desarrollo de SA. En relacion con el género, de los pacientes incluidos en la presente
investigacion se evidencid que el sexo que mas predomind es el masculino con un
porcentaje del 39.4%. Nuestro estudio coincide con el realizado por Ramirez Gutiérrez et
al, donde se presentd mayormente SA en los pacientes de sexo masculino (66%), de igual
forma con la investigacion de Sanavia Eva donde hubo predominio del sexo masculino
(58%). Nuestro estudio difiere con el realizado por Burastero & colaboradores (8), donde

reportd que el 51% de sexo femenino presentaban sindrome de abstinencia.

Con respecto a la edad, en el HGPS en la UCIP, la mayoria de los pacientes que
presentaron SA pertenecian al grupo de menores de un afio (36.4%) mostrando un
comportamiento regular y coherente con los datos mostrados en los antecedentes; Burastero
& colaboradores en su estudio, la mayoria de los nifios en el rango etario de 1 a 12 meses,
con una mediana de 5 meses presentaron SA. En la investigacion de Ramirez Gutiérrez et al
el mayor porcentaje de casos en el rango de edad corresponde al de menores de 1 afio
(64.15%). Por otra parte en el estudio de investigacion de Sanavia Eva el SA fue mas
frecuente en nifios menores de 12 meses (60%). Probablemente el SA es méas frecuente en
menores de 1 afios debido a que presentan inmadurez enzimatica lo que favoreceria un
aumento de la biodisponibilidad de los farmacos ampliando el tiempo de ocupacion del

receptor.

De forma consecuente, en lo referente a la dosis acumulada de fentanil, midazolan,
ketamina, rocuronio y vecuronio, se obtuvieron los siguientes resultados: La dosis
acumulada de fentanil utilizada mas frecuente correspondi6 a 0.1 a 0.5 mg/kg/dia (33.3%).

Con relacion a midazolan la dosis acumulada mas utilizada fue menor de 10 mg/kg/dia
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(33.3%), sin embargo se observo que 10 pacientes presentaron SA con dosis de 21 a 30
mg/kg/dia (16.7%). La dosis de ketamina acumulada més frecuente fue de 16 a 20
mg/kg/dia (20%) que correspondieron a los 12 pacientes restantes que presentaron SA. Por
otra parte, en los relajantes musculares en el rocuronio, la dosis de acumulada que mas se
utilizé fue de 11 a 20 mg/kg/dia y de 21 a 30 mg/kg/dia ambas (3.3%), No obstante, se
observé que los pacientes que presentaron dosis a partir de 20 mg/kg/dia desarrollaron SA
en un 5% (3 pacientes). En el caso del vecuronio, la dosis de acumulada fue 0.1 mg/kg/dia a
0.5 mg/kg/dia (6.7%), los pacientes con dosis por encima de 0.6 mg/kg/dia presentaron SA

enun 8.3% (5 pacientes).

En nuestro estudio se observo que dentro de los relajantes musculares el rocuronio
produce menos SA que el vecuronio, ya que tiene mayor rapidez de accién y una vez
metabolizado en el higado no se producen metabolitos activos, siendo este el implicado en
el retraso en la recuperacion de la paralisis una vez suspendida la infusion de vecuronio en

los pacientes criticos.

En la investigacion de Ramirez Gutiérrez, de acuerdo a la dosis acumulada de fentanilo
encontr6 que la dosis de perfusion acumulada fue de 0.1 a 0.5 mg/kg/dia (62%)
coincidiendo nuestro estudio con el mismo; Ambos guardan relacion con lo reportado en la
literatura, acerca de que dosis acumulativas elevadas de fentanil >0.48mg/kg se relacionan
mayormente con el desarrollo de SA, por lo que nuestro pacientes todos estaban en riesgo
de padecer SA. En cuanto a la dosis acumulada de midazolam y la presencia de SA, la
investigadora evidencié que con dosis maxima del medicamento entre 21-30 mg/kg/dia,
ocurrié mayor porcentaje de sindrome de abstinencia en un 39% de los casos. Con respecto
a la dosis acumulada de rocuronio y la presencia del Sindrome de Abstinencia, evidencian
que este ocurrio con mayor frecuencia entre el grupo de pacientes que recibieron dosis entre
11-20 mg/kg/dia y dosis entre 21-30 mg/kg/dia.

De acuerdo a la distribucion de casos por los dias de sedoanalgesia y relajacion, se
evidencid que el 16.7% presentd sintomas de abstinencia entre los dias comprendido de 6 a

8 dias de sedoanalgesia y/o relajacion. Diversos estudios concluyen que existe mayor
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probabilidad de SA en aquellos pacientes que recibieron sedoanalgesia y/o sedoanalgesia-
BNM por mas de 5 dias.

Segun dias de sedoanalgesia y relajacion es mas frecuente desarrollar SA después de 3 a
4 dias en un 45%. En el estudio de Vélez Jiménez se desarroll6 abstinencia con un
promedio de 8 dias de infusion de midazolam y fentanilo. Lopez Chirinos Heisberth (16)
obtuvo como resultados que los pacientes neonatos y pediatricos abordados en la
investigacion desarrollaron sindrome de abstinencia luego de recibir fentanyl y/o
midazolam por mas de 5 dias. Vilchez & colaboradores los pacientes presentaron SA con
un promedio de 6-10 dias de uso de sedoanalgesia en el 81.2% de los casos. Gutiérrez
Ramirez, de acuerdo a la distribucion de casos por los dias de sedoanalgesia y relajacion,
encontraron que el 57% presentd sintomas de abstinencia con mas de 7 dias de

sedoanalgesia y/o relajacion.

De acuerdo a la asociacién de sedoanalgesia y relajantes musculares en la UCIP,
desarrollaron SA con mayor frecuencia los que estaban sedados en un 21.6%, frente a los
estabas sedados y relajados 15%. En la literatura mundial, se refiere que el uso de relajantes
musculares junto a las benzodiacepinas y los opioides podria favorecer la aparicion de SA.
Nuestro estudio no coincidié con el de Gutiérrez Ramirez, donde aprecio que los pacientes
qgue wusaron la asociacion sedoanalgesia (opioide-benzodiacepina) y bloqueante
neuromuscular, fueron quienes mayormente presentaron SA hasta un 60%, de lo contrario
en quienes usaron la asociacion sedoanalgesia (opioide-benzodiacepina) presentaron
abstinencia en un 40%. La no coincidencia probablemente se debié a que la muestra fue

pequefia en aquellos que se le administraron relajantes musculares.

En nuestra investigacion, segun el tratamiento mas utilizado fue el uso de la
dexmedetomidina 30%, seguido en orden de frecuencia clonidina 20%, clonazepam13.4%
y diazepam 3.3% coincidiendo con los estudios citados en los antecedentes. Destacar que la

mayoria de los pacientes presentaron mas de 1 tratamiento para el manejo de SA.
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5.1 Conclusiones

Segun los resultados de este estudio, se puede concluir:

e La incidencia del sindrome de abstinencia fue de 37%, en el periodo comprendido
entre enero 2021 a enero del 2023.

e La puntuacién mas frecuente en los pacientes hospitalizados con sindrome de
abstinencia aplicando la escala SOPHIA obtuvieron de 5-6 puntos (41%)

e Se presentd mayormente sindrome de abstinencia en los pacientes de sexo
masculino (39.4%).

e De acuerdo al grupo etario, el mayor porcentaje de casos en el rango de edad
corresponde al de menores de 1 afio (36.4%).

e La dosis acumulada de fentanil a la que se presentd sindrome de abstinencia en los
pacientes que recibieron sedoanalgesia mas frecuente utilizada fue de 0.1 a
0.5mg/kg/dia (33.3%).

e Con relacion a midazolan, la dosis acumulada de 21 a 30 mg/kg/dia (16.7%) se
asocio a sindrome de abstinencia.

e La dosis acumulada de la ketamina que se asocia a sindrome de abstinencia fue a
partir de 16 a 20 mg/kg/dia (20%).

e En el rocuronio, la dosis de acumulada que mas se utilizé fue de 11 a 20 mg/kg/dia
y de 21 a 30 mg/kg/dia ambas (3.3%), presentando sindrome de abstinencia en los
pacientes.

e En el caso del vecuronio, la dosis de acumulada por encima de 0.6 mg/kg/dia
presentaron sindrome de abstinencia en un 8.3%

e Segun dias de sedoanalgesia y relajacion es mas frecuente desarrollar sindrome de
abstinencia después de 6 a 8 dias (16.7%).

e De acuerdo a la asociacion de sedoanalgesia, bloqueante muscular desarrollan
sindrome de abstinencia los que estaban sedados (21.6%).

e Segun tratamiento més frecuente fue la dexmedetomidina (30%).
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CAPITULO 6. RECOMENDACIONES
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6.1 Recomendaciones

e Tras la realizacion de este estudio, se recomienda implementar el modelo del protocolo
de sedacion elaborado por la SECIP para el destete ventilatorio, especialmente en
aquellos pacientes que han sido sometidos a sedacion por periodos prolongados y asi

disminuir la incidencia de sindrome de abstinencia.

e Se sugiere aplicar la escala de SOPHIA en pacientes con sedoanalgesia y bloqueante
neuromuscular mayor de 3 dias cada 8 horas como medidas para evitar a tiempo el

sindrome de abstinencia.

e En menores de 1 afio recomendamos comenzar con dosis de un 25-50% menor y
aumentar el intervalo entre dosis, mas cuanto menor sea el paciente, debido a la

inmadurez enzimatica que favorece al aumento de la biodisponibilidad de los farmacos.

e Se recomienda no iniciar al mismo tiempo el descenso de opioides y benzodiacepinas,
sino dejar un intervalo de al menos 12 horas entre ambas cuando el paciente tiene

sedoanalgesia mayor de 3 dias, e ir disminuyendo del 10-20% la dosis inicial.

e Se recomienda evitar la suspensién brusca de perfusién en pacientes con sedoanalgesia

y relajantes muscular mayor a 3 dias.

e Se recomienda calcular la dosis acumulada por dias de los farmacos opioides,
benzodiacepina y relajantes musculares, asi como también los bolos que se administran

como manera de estimar evolucién del paciente y evitar sindrome de abstinencia.

e Se recomienda la creacidbn de estrategias encaminadas a estandarizar las

dosis de mantenimiento y destete de los farmacos usualmente empleados en
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la UCIP como primera medida para evitar el desarrollo de sindrome de

abstinencia tomando como base los resultados obtenidos.

Recomendamos al momento de elegir un relajante muscular escoger el rocuronio ya que
tiene mayor rapidez de accidon y una vez metabolizado en el higado no se producen
metabolitos activos, por lo que la recuperacion de la paralisis una vez suspendida tendra

menos efectos secundarios.

Promover el uso de farmacos coadyuvantes para sedacion cuando sea necesario, CoOmo
los alfa 2 agonistas (Dexmedetomidina y clonidina), con el objetivo de disminuir la

dosis de opioides y benzodiacepinas.

16.
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ANEXOS



Anexo No. 1 Hoja de recoleccion de datos

Republica Dominicana
UNIVERSIDAD IBEROAMERICANA - UNIBE

Facultad de Ciencias de la Salud
Escuela de Medicina
Tesis de posgrado para optar por el titulo de especialista en:

MEDICINA CRITICA PEDIATRICA

Incidencia y factores de riesgo del sindrome de abstinencia secundario al uso de
sedoanalgesia en los pacientes ingresados en la Unidad de Cuidado Intensivo
Pediatrico del Hospital General de la Plaza de la Salud, enero 2021- enero 2023

Historia Clinica:

1. Sexo: a)M Db)F
5. Dias de infusion de medicamento

2. Edad: afios/meses a) 48 horas
b) 3a5dias
3. Escala de SOPHIA: c) 6a8dias
d) Mayor de 8 dias
a) 4 puntos
b) 5-6 puntos 6. Alternativa de medicamento
c) 7-8 puntos a) Sedado
d) 9-10 puntos b) Sedado y relajado

e) >10 puntos

4. Dosis de medicamento en infusion 7. Tratamiento utilizado para

_ abstinencia:
a) Fentanil mcg/kg idi
b) Bolosde fentanil ﬁ)) gfgﬂgﬁiom'dma
c) Midazolammglkg c) Clonazepam
d) Bolos midazolan P

d) Otros

e) Relajantes
f) Ketamina
g) Bolus de ketamina




Anexo No. 2 ESCALA DE SOPHIA

ESCALA DE SOPHIA

1. Taquicardia (>15% de la basal)

2. Taquipnea (>15% de la basal)

3. Fiebre >38.4C

4. Sudoracion

5. Agitacion, si muestra irritabilidad, inquietud o nerviosismo

6. Ansiedad, si muestra ojos abiertos, cejas tensas y elevadas,
expresién desde alerta hasta panico.

7. Temblores, espontaneos a estimulos ambientales

8. Movimientos anormales de antebrazos o piernas, espontaneos
0 ante estimulos, desde sacudidas finas hasta coreoatetosis

9. Hipertonia muscular, pufios y pies apretados

10. Llanto inconsolable

11. Muecas o gestos de malestar, cejas contraidas

12. Insomnio

13. Alucinaciones

14. Vémitos

15. Diarrea

PUNTOS



Anexo No. 3 Tablas

Tabla No. 1 Incidencia de sindrome de abstinencia secundario al uso de sedoanalgesia en
los pacientes ingresados en la Unidad de Cuidado Intensivo Pediatrico del Hospital General
de la Plaza de la Salud enero 2021 a enero 2023.

Respuesta Frecuencia Porcentaje
Desarrollan sindrome de abstinencia 22 36.7
No desarrollan sindrome de abstinencia 38 63.3
Total 60 100

Tabla No. 2. Escala de SOPHIA mayor o igual de 4 puntos aplicada a los pacientes con
sindrome de abstinencia secundario al uso de sedoanalgesia en los pacientes ingresados en
la Unidad de Cuidado Intensivo Pediatrico del Hospital General de la Plaza de la Salud
enero 2021 a enero 2023. N=22

Escala de SOHIA

Puntuacion de escala de SOPHIA F %
4 puntos 7 31.8

5-6 puntos 9 41
7-8 puntos 3 13.6

9-10 puntos 1 45

10 puntos 2 9.1

TOTAL 22 100




Tabla No. 3. Sexo de los pacientes con sindrome de abstinencia secundario al uso de

sedoanalgesia en los pacientes ingresados en la Unidad de Cuidado Intensivo Pediatrico del

Hospital General de la Plaza de la Salud enero 2021 a enero 2023.

Masculino Femenino TOTAL
Segun género F % F %
Con Sindrome de abstinencia 13 394 33.3 22
Sin sindrome de abstinencia 20 60.6 18 66.7 38
TOTAL 33 100 27 100 60
Sindrome de abstinencia No sindrome de abstinencia
Masculino 13 20
Femenino 9 18

Posibilidad (Odds) en el grupo masculino= 0.65

Posibilidad (Odds) en el grupo femenino= 0.5

Odds ratio: 0.65/ 0.5=1.3

Sindrome de No sindrome de Total
abstinencia abstinencia
Masculino 13 20 33
Femenino 9 18 27
Total 22 38 60

Odds ratio: 9 x 20 180= 0.77
13x18 234




Tabla No. 4. Edad de los pacientes con sindrome de abstinencia secundario al uso de

sedoanalgesia en los pacientes ingresados en la Unidad de Cuidado Intensivo Pediatrico del

Hospital General de la Plaza de la Salud enero 2021 a enero 2023.

Sin sindrome de

Con Sindrome de

Edad Total % abstinencia abstinencia

F % F %
Menor de 1 afio 17 28.3 9 23.7 8 36.4
1-4 afios 11 18.3 6 15.8 ) 22.7
5-9 afios 10 16.7 6 15.8 4 18.2
10 al4 afos 15 25 12 31.6 3 13.6
>15 afios 7 11.7 5 131 2 9.1
Total 60 100 38 100 22 100

Tabla No. 5. Dosis acumulada de fentanil asociada a sindrome de abstinencia secundario al

uso de sedoanalgesia en los pacientes ingresados en la Unidad de Cuidado Intensivo

Pediatrico del Hospital General de la Plaza de la Salud enero 2021 a enero 2023.

Dosis acumulada de fentanil

Dosis de fentanil F %
0.1 a 0.5mg/kg/dia 20 33.3
0.6 a 1 mg/kg/dia 11 18.3
>1mg/kg/dia 14 23.3
Sin fentanil 15 25
TOTAL 60 100




Tabla No. 6. Dosis acumulada de midazolam asociada a sindrome de abstinencia
secundario al uso de sedoanalgesia en los pacientes ingresados en la Unidad de Cuidado
Intensivo Pediatrico del Hospital General de la Plaza de la Salud enero 2021 a enero 2023.

Dosis acumulada de midazolan

Dosis de midazolam F %
<10 mg/kg/dia 20 33.3
11 a 20 mg/kg/dia 11 18.3
21a 30 mg/kg/dia 10 16.7
31 a 40 mg/kg/dia 8 13.3

>40 mg/kg/dia 6 10

Sin midazolan 5 8.3

TOTAL 60 100

Tabla No. 7. Dosis acumulada de ketamina asociada a sindrome de abstinencia secundario
al uso de sedoanalgesia en los pacientes ingresados en la Unidad de Cuidado Intensivo

Pediatrico del Hospital General de la Plaza de la Salud enero 2021 a enero 2023.

Dosis acumulada de ketamina
Dosis de ketamina F %
1 a5 mg/kg/dia 4 6.7
6 a 10 mg/kg/dia 2 3.3
11 a 15 mg/kg/dia 6 10
16 a 20 mg/kg/dia 12 20
Sin ketamina 36 60
TOTAL 60 100




Tabla No. 8. Dosis acumulada de rocuronio asociada a sindrome de abstinencia secundario
al uso de sedoanalgesia en los pacientes ingresados en la Unidad de Cuidado Intensivo
Pediatrico del Hospital General de la Plaza de la Salud enero 2021 a enero 2023.

Dosis acumulada de rocuronio
Dosis de rocuronio F %
1a 10 mg/kg/dia 1 1.7
11 a 20 mg/kg/dia 2 3.3
21a 30 mg/kg/dia 2 3.3
31 a 40 mg/kg/dia 1 1.7
Sin rocuronio 54 90
TOTAL 60 100

Tabla No. 9. Dosis acumulada de vecuronio asociada a sindrome de abstinencia secundario
al uso de sedoanalgesia en los pacientes ingresados en la Unidad de Cuidado Intensivo
Pediatrico del Hospital General de la Plaza de la Salud enero 2021 a enero 2023. N= 60

Dosis acumulada de vecuronio
Dosis de vecuronio F %
0.1 a 0.5 mg/kg/dia 4 6.7
0.6 a 1 mg/kg/dia 2 3.3
>1 mg/kg/dia 3 5
Sin vecuronio 51 85
TOTAL 60 100




Tabla No. 10. Asociacion de farmacos en sindrome de abstinencia secundario al uso de
sedoanalgesia en los pacientes ingresados en la Unidad de Cuidado Intensivo Pediatrico del

Hospital General de la Plaza de la Salud enero 2021 a enero 2023.

Sedados y
Sedados relajados
Asociacion sedoanalgesia, bloqueante neuromuscular F % F %
Abstinencia 131216 | 9 15
No Abstinencia 32 | 533 | 6 10
TOTAL 45 | 749 | 15 25
Sindrome de abstinencia No sindrome de abstinencia
Sedados y relajados 9 6
Sedados 13 32

Posibilidad (Odds) en el grupo sedados y relajados= 1.5
Posibilidad (Odds) en el grupo sedados= 0.4
Odds ratio: 1.5/ 0.4= 3.7

Sindrome de No sindrome de Total
abstinencia abstinencia
Sedados 13 32 45
Sedados y relajados | 9 6 15
Total 22 38 60

Odds ratio: 13x6 78 = 0.27

9x32 288




Tabla No. 11. Dias de perfusion asociado a sindrome de abstinencia secundario al uso de
sedoanalgesia en los pacientes ingresados en la Unidad de Cuidado Intensivo Pediatrico del
Hospital General de la Plaza de la Salud enero 2021 a enero 2023.

Dias de sedoanalgesia Frecuencia Porcentaje
48 horas 2 3.3
3 dias a5 dias 3 5
6-8 dias 10 16.7
> 8 dias 7 11.7
No sindrome de abstinencia 38 63.3
Total 22 100

Tabla No. 12. Tratamiento recibido en paciente con sindrome de abstinencia secundario al
uso de sedoanalgesia en los pacientes ingresados en la Unidad de Cuidado Intensivo

Pediatrico del Hospital General de la Plaza de la Salud enero 2021 a enero 2023.

Tratamiento Frecuencia Porcentaje
Dexmedetomidina 18 30
Clonidina 12 20
Clonazepam 8 13.3
Diazepam 2 3.3

Sin tratamiento 38 63.3
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