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Resumen
Objetivo: determinar el delirio provocado por dos sedantes.

Métodos: estudio observacional, analitico, comparativo, prospectivo
y longitudinal, de 59 adultos con ventilacién mecéanica, sépticos,
sedados con dexmedetomidina o midazolam. Se evalu6 edad,
sexo, SOFA, APACHE, sepsis o choque séptico, funcion renal, delirio,
dias de ventilacion mecénica y de estancia hospitalaria, reintuba-
ciones y efectos adversos de los farmacos. Se usé t de Student y %2

Resultados: 33 pacientes con midazolam y 26 con dexmedetomi-
dina. Con midazolam: edad 49.75 + 19.48 afios, puntuacion SOFA
y APACHE 751 + 541 y 15.81 + 7.48, delirio en 29 pacientes, 15.86
+ 14.12 dias de ventilacion mecanica, 24 % reintubado, 16.41
+ 14.41 dias en la unidad de cuidados intensivos (UCI), 28.58 +
19.91 dias de estancia hospitalaria, 34.5 % fallecié. Con dexmedeto-
midina: edad 49.57 + 13.76, puntuacién SOFA y APACHE 6.23 +
451y 13.34 + 7.66, delirio en 11 pacientes, 17.9 + 12.53 dias de
ventilacion mecanica, 45.5 % reintubado, 14.36 + 9.25 dias en la
UCI, 22.63 + 14.87 dias de estancia hospitalaria, 36.4 % fallecio.

Conclusiones: los pacientes posquirdrgicos con sepsis sometidos
a ventilacion mecanica presentan mas delirio con midazolam.
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El delirio representa la manifestacion conductual més comdn
de disfuncion cerebral. Es un sindrome causado por una con-
dicién médica o unaintervencion quirdrgicay es considerado
una de las seis principaes lesiones prevenibles en pacientes
mayores de 65 afios. Es € sindrome psiquiatrico més registra-
do en los hospitales generales,® si bien es subdiagnosticado
en 66 a 84 % de los pacientesy se atribuye incorrectamente a
demenciao depresion. Se presentaen 60 a80 % delos pacien-
tes con ventilacion mecanicay en pacientes quirdrgicos, y en
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Summary
Objective: to determine which drug dexmedetomidine or midazolam
produces greater delirium in septic patients.

Methods: observational, analytical, comparative, prospective and
longitudinal in 59 postsurgical patients both sexes, with mechanical
ventilation (MV), sepsis, and sedation with dexmedetomidine or
midazolam complicated with sepsis was done. We evaluated age,
severity of sepsis with SOFA and APACHE. Complications associated
with delirium were registered. The “t” Student test and %2 were used.

Results: Midazolam group, 33 patients, mean age 49.75 + 19.48
years, SOFA 15.81 + 7.48 points and APACHE 7.51 + 5.41, delirium
was present in 29 patients, days of MV 15.86 + 14.12, reintubation
rate 24 %, ICU stay 16.41 + 14.41, hospital stay 28.58 + 19.91
days and death rate 34.5 %. Dexmedetomidine group: 26 pa-
tients, mean age 49.57 + 13.76 years, in SOFA 13.34 + 7.66
points and 6.23 + 4.51 in APACHE scale, delirium in 11 patients,
days of MV 17.9 + 12.53 and reintubation in 45.5 %, ICU days
14.36 + 9.25, hospital stay 22.63 + 14.87 and death in 36.4 %.

Conclusions: delirium was increased in complicated post-surgi-
cal patients with sepsis, mechanical ventilation and midazolam.
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50 a 70 % de los pacientes sin ventilacion mecanica en la
unidad de cuidados intensivos.?"10

El delirio se define como un cambio agudo o fluctuante
del estado mental, falta de atencion, pensamiento desorgani-
zado o dteracion del nivel de conciencia. Se caracteriza por
trastornos de la conciencia, ateracion cognitiva global, des-
orientacion, trastornos de la percepcion, déficit de atencidn,
disminucion o incremento de la actividad psicomotriz (depen-
diendo del tipo de delirio), trastornos del ciclo suefio-vigiliay
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fluctuaciones en su presentacion (alternancia de estados men-
tales). Laincidenciaen €l paciente criticamente enfermo esde
10 %y en los pacientes con cancer avanzado, de 85 %.

La prevaencia aumenta con la edad y varia segiin € diag-
nostico deingresoy € instrumento paraidentificar el delirio (10
a 24 %). El anciano tiene riesgo particular.>1-15 La inciden-
ciaen poblacién quirdrgicaoscilaentre 37y 46 %: 25a32 %
en pacientes con derivacion coronaria, 50 a 67 % en pacien-
tes con cardiotomia (reemplazo valvular), 20 % en ancianas
despuésde cirugiapor neoplasiamalignaginecol gica, 33 %
en pacientes con reparacion de aneurisma de la aorta abdo-
minal, 12.5 % en pacientes con cirugia espinal, 41 % des-
pués de reemplazo bilateral derodilla, 25 % en los ancianos
con reemplazo de rodilla o cadera, 65 % en pacientes con
reparacion de fractura de cuello femoral .94

Existen factores predisponentes como alteracion visua, se-
veridad de la enfermedad, adteracion cognitiva, ateracion en la
relacion urea, edad, sexo masculino, bajo nivel educativo, de-
menciao trastorno previo del sistemanervioso central 511141618

Los factores precipitantes incluyen malnutricidn, polifar-
macia (mas de tres medicamentoslas 24 horas previas), uso de
sujetadores, catéter vesical, sedantes, farmacos con efectos
anticolinérgicos y sustancias ilicitas; infecciones, trastornos
hidroelectroliticos, estado de hipoperfusion, retencion urina
riay fecal 569121419

Se han identificado otros factores predisponentes de deli-
rio en el posoperatorio: nivel anorma dealbimina, edad avan-
zada, alteracion cognitiva previa, ateracion visua o auditiva
previa, uso regular de psicotropicos antes de la admision hos-
pitalaria, enfermedad cerebrovascular o cerebra previa, nivel
preoperatorio anormal de sodio.®%°
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Durante la estancia en |a unidad de cuidados intensivos, €
delirio se asociacon complicaciones dela ventilacion mecénica
COMO neumonia, autoextubacion y reintubaci on. 412223

Algunos investigadores han identificado a delirio como
un sexto signo vital, lo quejustificaeva uarlo diariamente. En-
tenderlo mejora el diagnodstico y el tratamiento.’

Sehan propuesto diversasteorias paraexplicar su fisiopato-
logia: una hipétesis postula que se trata de una disfuncion cere-
bral difusa en lugar de un proceso localizado. Hay evidencia
que sugieremuerte celular en € sistemanervioso centrd . Existe
una teorfa neurol6gica en relacion con un desequilibrio en la
sintesis, liberacién e inactivacion de neurotransmisores que
modulan &l control delaconducta, e humor y lafuncién cogni-
tiva Se afirma que se trata de un exceso de dopamina con
deplecion de acetilcolina. 242

En 2003, Yokotay sus colaboradores, mediante tomogra-
fiaaxia computarizadareforzada con xenén, demostraron que
existia reduccion global del flujo sanguineo cerebral. La
hipoperfusién global asociada con un estado prolongado de
delirio puede tener efectos letales como la autofagia celular y
la ateracidn cognitiva a largo plazo. Los estudios de Fong y
sus colaboradores demostraron que es més acentuada en [ 6bu-
lo occipita y tallo cerebral, de lo que se deduce que hay una
disrupcion del flujo sanguineo cerebral 27

Ciertas condiciones médicas, como €l uso de sedantes, tie-
nen un profundo impacto en la perfusién cerebral y ocasionan
fluctuacionesen el proceso cognitivo, que se manifiestan como
estado confusional agudo o delirio. Incluso pueden producir
secuel as cognitivas y conductuales alargo plazo, con declina-
cion intelectual funcional, atribuibles alos cambios celulares
que acontecen en €l cerebro. El uso de analgésicosy sedantes

Cuadro | Caracteristicas demograficas de pacientes intervenidos quirdrgicamente y con sepsis, que han sido sedados
Grupo
Midazolam Dexmedetomidina
(n =33) (n = 26)
Variables Media + DE Media + DE p
SOFA 7.51 +5.41 6.23 +4.51 0.335
APACHEII 15.81 +7.48 13.34 +7.66 0.217
Dias de ventilacion mecanica 17.69 + 15.48 13.03 + 13.80 0.234
Funcioén renal 76.57 £ 46.19 82.34 + 43.70 0.627
Edad 49.75 + 19.48 49.57 + 13.76 0.967
n % n %
Sexo
Femenino 15 455 16 38.5 0.291
Masculino 18 54.5 10 61.5 -
Sepsis severa 13 39.4 18 69.2 0.022
Choque séptico 20 60.6 8 30.8 0.022

SOFA = Sequential Organ Failure Assessment, APACHE Il = Acute Physiology and Chronic Health Evaluation I
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Cuadro Il | Complicaciones asociadas con delirio en pacientes intervenidos quirdrgicamente y con sepsis, que han sido
sedados
Midazolam Dexmedetomidina
(n =33) (n = 26)
Media + DE Media + DE p*
Dias ventilacion mecanica 17.69 = 15.48 13.03 = 13.80 0.234
Dias en unidad de cuidados intensivos ~ 16.60 + 14.09 12.07 + 12.07 0.196
Dias en hospital 28.24 + 18.74 21.23 + 1411 0.118
n % n %
Reintubacion 17 24.1 9 27.3 0.194
Defuncion 16 37.2 8 24.2 0.169
Bradicardia - - 2 7.6 0.105
Hipotension - - 6 23.0 0.006
Taquicardia 18 54.5 - - 0.000

es un factor de riesgo iatrogénico. Se ha encontrado asocia-
cién entre el uso de benzodiacepinasy meperidinacon delirio.
Los hallazgos de Pandharipande y sus colaboradores? indi-
can que el uso de benzodiacepinas, en especia de lorazepam,
constituye un factor de riesgo independiente parael desarrollo
de delirio en los pacientes quirlrgicos y con traumatismo.

Dubois demostro que los narcéticos, en especial lamorfina
y lameperidina, se asocian con delirio. Inouyey sus colabora
dores concluyeron que € uso de benzodiacepinas, narcoticosy
otras drogas psicoactivas se asocian con riesgo tres a 11 veces
mayor de desarrollar delirio. Laimportancia de las anteriores
conclusiones radica en que son farmacos utilizados frecuente-
mente, aveces de manera prolongada, en launidad de cuidados
intensivos, ya que mas de 90 % de los pacientes bagjo ventila
€idn mecéni ca recibe benzodiacepinas y opioides paramejorar
laoxigenacion, diviar laagitacion y prevenir € autorretiro del
tubo orotraqueal, sondasy catéteres?-2426-28

Por su parte, la sepsis es € factor causa més comin de
delirio en la unidad de cuidados intensivos, genera disfuncion
agudadel sistemanervioso central y dafio cerebral por mecanis-
mos de degradacion de la barrera hematoencefdicay mecanis-
mosneuroinflamatorios. Lacoexistenciadedelirioy sepsisoscila
entre 9y 71 %. La cascada inflamatoria tiene € potencia de
disminuir laliberacion de oxigeno y nutrientes alas células por
alteracion en € flujo sanguineo capilar. Se presentan dtosnive-
les de factor de necrosistisular o0y deinterleucina:1, liberados
en respuesta a lipopolisacarido, 1o que resulta en coagulacion
intravascular diseminaday adhesion de los leucocitos a endo-
telio, y esto asu vez induce dafio directo a mismo. También se
produce ateracion en la permeabilidad de la barrera hemato-
encefdlica. Mediante resonanciamagnéti case haobservado que
|os pacientes con choque séptico presentan anomalias con dafio
en lostractos de la sustancia blanca

Rev Med Inst Mex Seguro Soc 2012; 50 (4): 419-426

Laexposiciond liposacaridoinducedteracion delasingpsis
y excitabilidad delas neuronas del hipocampo, las cuales, ade-
més, son sensibles a hipoxia e hipoglucemia 82

L os pacientes altamente vulnerables a delirio pueden pre-
sentarlo después de un evento estresante fisiol6gico minimo.
Existen factores de riesgo bien identificados relacionados con
el desarrollo deddlirio, lapresenciadetreso masincrementala
probabilidad de presentarlo. Estos factores se agrupan depen-
diendo del huésped: edad, comorbilidad, estado cognitivo basal;
y delaenfermedad critica: sepsis, hipoxemia, escalade severi-
dad global, trastornos metabdlicos y factores ambientales o
iatrogénicos (uso de sedantes 0 analgésicos y deprivacion de
suefio, entre otros).®

Criterios diagnosticos DSM-IV para delirio

= Alteracidn de la conciencia con reduccion de la capaci-
dad parafocalizar, mantener o cambiar la atencién.

= Cambios en lasfunciones cognitivas como déficit de me-
moria, desorientacion, alteraciones del lenguaje o atera-
ciones perceptivas que no se explican por demenciaprevia
0 en desarrollo.

= Presentacion delos anteriores cambiosen un periodo corto
y con fluctuaciones alo largo del dia.

= Demostracion de que las alteraciones son efectosfisiol6-
gicos directos de una enfermedad médica.

El delirio se clasificaen trestipos. hiperactivo, hipoactivo o
mixto, conforme el nivel de actividad o alerta. #9333

El delirio en pacientes hospitalizados no internados en la
unidad de cuidados intensivos se asocia con unatasa de morta
lidad de 22 a 33 %, estanciahospitalaria prolongaday un riesgo
de ameritar cuidados especiaes de enfermeria hasta tres veces
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Cuadro Ill | Diagnostico de delirio en pacientes
intervenidos quirdrgicamente y con sepsis,
gue han sido sedados

Delirio Sin delirio

Sedante n n p

Midazolam 29 4 0.0002

Dexmedetomidina 11 15 0.0002

mayor, ademés de incrementar tres veces € riesgo de demencia
enlossiguientes dosatresafios. En los pacientes hospitalizados
en una unidad de cuidados intensivos es un fuerte predictor de
incremento en & nimero de dias de ventilacion mecénica, es-
tanciaprolongada, costosy disfuncion neuropsicolégicaalargo
plazo, que se traduce en € desarrollo de sintomas similares a
demenciaen un paciente que sobrevive a una enfermedad criti-
ca. Ademés, incrementatres a 11 veces més lamortalidad.®

Lainterrupcion diariade la sedacion o protocolizar su uso
ha mejorado |os resultados en los Ultimos afios, lo cua tam-
bién se haasociado con evaluacion del estado neurol dgico del
pacientey con reduccion delos dias de ventilacién mecanicay
de estanciaen launidad de cuidados intensivos. Sin embargo,
el paciente puede no despertar o hacerlo muy agitado a sus-
pender la sedacion, lo que puede dificultar discriminar entre
delirio, efecto sedante prolongado o deprivacion.

El paciente critico tiene alteraciones parametabolizar me-
dicamentos, lo que afectalafarmacocinéticay farmacodina-
mia de las dtas dosis de sedantes. En ocasiones, €l intervalo
y la dosis son empiricos y rudimentarios, por lo que deben
evaluarse cuidadosamente en ancianos, para evitar sobrese-
dacion. Estos farmacos se utilizan para promover € suefio,
pero lejos de lograrlo afectan su arquitectura.34%

Existen protocol os de sedacion bien establecidos, asi como
escalas paraevauar € nivel desedacion, entreellalaclasifica-
cién RASS. Dependiendo del tiempo, la sedacion puede ser
corta (< 24 horas), intermedia (24 a 72 horas) o prolongada
(> 72 horas). Los agonistas GABAérgicos siguen siendo las
drogas maés prescritas para sedacion; incluyen midazolam,
lorazepam y propofol 48930

Laevaluacion del delirio involucra una historia clinicay
psiquiatricadetallada, en laque se evalGian |os estados clinico,
neuroldgico y mental. Se utiliza de manera comin el examen
del estado mental paraidentificar déficit cognitivo, sin embar-
go, no es especifico paradelirio.®

El CAM-ICU (Confusion Assessment Method for theIntensive
CareUnit) eslaescalamés utilizadaparaevauar € delirio. Me-
nos de 50 % de los médicos evalla de manera rutinaria la pre-
senciade delirio o dolor por medio de esta escala 212224282936

Gelinas informd que hasta 64 % de los pacientes someti-
dos a cirugia cardiaca abierta experimenta dolor de moderado
asevero. Esto sigue representando un problemaclinico comin
porque e paciente, dada su condicion critica, no es capaz de

422

Pérez-Rada FIM et al. Delirio posquirlrgico con sepsis

expresar sus necesidades analgésicas. Si €l paciente no reporta
dolor, hay indicadores de conducta que o evidencian.>3

Existe una estrategia denominada “primero analgesia’ o
“A1”, enlacual lasedacién es proporcionada solo después de
una estrategia analgésica agresiva.?

L adexmedetomidinablogueaunasolaviadelanoradrena-
ling, el receptor o, B 2b delatransmision presinptica, no pro-
vocadepresion respiratoria, carece de efectos anticolinérgicos,
y por sus propiedades anal gésicas promueve un ciclo de sue-
flo-vigiliamasfisiolégico y bajos requerimientos de opioides.
Tiene efectos simpaticoliticos que se traducen en hipotension
y bradicardia, como efectos adversos.262%3

Diversos andlisis han comparado las benzodiacepinas 'y €
propofol conladexmedetomidina. Losefectosbenéficosdeeste
Ultimoincluyenreducciénenlaincidenciadel delirioy del tiempo
de ventilacion mecanica. El estudio MENDS (Maximizing Effi-
cacy of Targeted Sedation and Reducing Neurological Dysfunc-
tion) compard lorazepam con dexmedetomidina (10 mg/hora
adversus 1.5 meg/kg/hora en infusidn continua por cinco dias),
en una poblacion de 106 pacientes ingresados a una unidad de
cuidados intensivos quirdrgicos y no quirdrgicos. El grupo tra-
tado con dexmedetomidina tuvo més dias libres de ventilacion
mecanica. El SEDCOM (Safety and Efficacy of Dexmedeto-
midine Compared with Midazolam), un estudio multicéntri-
co, compar6 1.4 mecg/kg/hora de dexmedetomidina con una
infusién de 0.1 meg/kg/hora de midazolam en 375 pacientes
quirdrgicos y no quirdrgicos, durante un periodo de 30 dias,
con un nivel de sedacién leve. Los pacientes que recibieron
dexmedeto-midina tuvieron bgja prevalencia de ddlirio y me-
nos dias de ventilacién mecanica820.2327.34

Métodos

Estudio prospectivo, longitudinal, observacional, analitico,
realizado en los pacientes que ingresaron a la Unidad de
Cuidados Intensivos del Hospital de Especiaidades 25, del
Instituto Mexicano del Seguro Socia en Monterrey, Nuevo
Leon, entreel 1 de marzoy € 31 octubre de 2010.

Criterios de inclusién

= Adultos mayores de 18 afios.

= Pacientes posquirdrgicos de térax y abdomen que desa-
rrollaron sepsis.

= Pacientes que, ademés, requirieron ventilacion mecanica.

m Pacientesaloscuales selesadministro dexmedetomidina
0 midazolam.

Criterios de exclusién
= Pacientes pediéatricos.

= Pacientes sedados con propofol.
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Criterios de eliminacion

= Demencia conocida.
= Abuso de psicotropicos.
m Patologia estructural previa de sistema nervioso central.

Andlisis estadistico

Se gplicaron medidas de frecuenciay de tendencia centra. Se
establecierontablas. Paralasvariablesnuméricasserealiz6 an&
lisis con t Student. Paralas variables nominales se utiliz6 x2.
Lainformacion se procesd con el sistema SPSSversion 17.

Resultados

Se analizaron los datos de 59 pacientes complicados con sepsis
en el posoperatorio de cirugiaabdomina y sometidos aventila:
cién mecanica en e periodo de estudio. Se dividieron en dos
grupos: con sedacion mediante midazolam (33 pacientes, 56 %)
y con sedaci 6n mediante dexmedetomidina (26 pacientes, 44 %)
(cuadrol).

La edad en & grupo con midazolam fue de 49.75 + 19.48
afosy de 49.57 + 13.76 afos en & grupo con dexmedetomidina
Pertenecieron a sexo masculino, 18 pacientes (54.5 %) del grupo
con midazolamy 10 (61.5 %) del grupo con dexmedetomidina.

Dd grupo con midazolam, 20 pacientes (60.6 %) cursa-
ron con choque séptico y ocho (30.8 %) del grupo con
dexmedeto-midina. Se present6 sepsis severa en 13 pacien-
tes del grupo con midazolam (30.4 %) y en 18 (69.2 %) del
grupo con dexme-detomidina.

Respecto ala gravedad de la enfermedad en ambos gru-
pos, la puntuacion con el Sequential Organ Failure Assess-
ment (SOFA) fue de 7.51 + 5.41 en el grupo con midazolam
y de 6.23 + 4.51 en €l grupo con dexmedetomidina. Con el
Acute Physiology and Chronic Health Evaluation 11, la pun-
tuacion fue de 15.81 + 7.48 en los pacientes del grupo con
midazolam y de 13.34 £ 7.66 en el grupo con dexmedeto-
midina.

Los dias bajo ventilacién mecanicaen € grupo con mida-
zolam fueron 17.69 + 15.48 y en e grupo con dexmedeto-
midina, 13.03 + 13.80.

La depuracion de creatinina, determinada en orina reco-
lectada durante 24 horas, en €l grupo con midazolam fue de
76.57 £46.19 mL/minutoy en el grupo con dexmedetomidina,
82.34 + 43.70 mL/minuto.

Se evauaron las complicaciones en los dos grupos (cua-
dro I1). Los dias de ventilacion mecanica en el grupo con
midazolam fueron 17.69 + 15.48 y en el grupo con dexmede-
tomidina, 13.03 £ 13.80. En el grupo con midazolam se
reintubaron 17 pacientes (24.1 %) y en el grupo con dexmede-
tomidina, nueve (27.3 %).

Cuadro IV | Complicaciones asociadas con delirio en pacientes intervenidos quirargicamente y con sepsis, que han sido
sedados
Midazolam Dexmedetomidina
(n =29) (n=11)

n % n % p*

Sexo
Femenino 12 41.0 7.0 63.600 0.208
Masculino 17 59.0 40  36.400

Sepsis severa 12 41.3 6.0 54.500 0.458
Choque séptico 17 58.7 5.0 45.500 0.458
Defuncion y delirio 10 34.5 4.0  36.400 0.911
Reintubacion 7 24.1 5.0 45.500 0.189
Bradicardia No 2.0 18.2 0.018
Hipotension No 4.0 36.4 0.000
Taquicardia 16 55.2 No 0.001

Media £ DE Media + DE
Dias de inicio 417 + 3.16 581+ 7.45 0.343
SOFA 7.68 £+ 5.42 8.52+ 453 0.585
APACHEII 16.20 + 20.63 22.63 £14.87 0.814
Ventilaciéon mecanica 15.86 + 14.12 17.90 £12.53 0.680
Dias en unidad de cuidados intensivos 16.41 + 14.41 14.36 + 9.25 0.665
Dias hospital 28.58 + 19.19 22.63+14.87 0.371

SOFA = Sequential Organ Failure Assessment, APACHE Il = Acute Physiology and Chronic Health Evaluation Il
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Los dias de estancia en la unidad de cuidados intensi-
vos en & grupo con midazolam fueron 16.60 + 14.09y en e
grupo con dexmedetomidina, 12.07 + 12.07. Los dias de es-
tancia intrahospitalaria hasta el egreso fueron 28.24 + 18.74
en el grupo con midazolam y en el grupo con
dexmedetomiding, 21.23 + 14.11. Lasmuertesen € grupo con
midazolam fueron 16 (37.2 %) y en & grupo dexmedetomidina,
ocho (24.2 %).

L os principal es efectos adversos rel acionados con € esque-
ma de sedacion fueron taquicardiaen € grupo con midazolam,
en 18 pacientes (54.5 %); en & grupo con dexmedetomidina se
encontraron como efectos adversos méas comuneslahipotensién
en sais pacientes (23 %) y labradicardiaen dos (7.6 %).

Respecto alapresentacion de delirio en ambos grupos (cua-
drolll) seevalud lo siguiente:

Seutiliz6 laescalade sedacién RASS (Richmond Agitation
Sedation Scale) paradeterminar el nivel de sedacidn en ambos
grupos, los cuales se mantuvieron —2 a +1 al ingreso. Se
estratificd lapresenciadel delirio en pacientescriticosintubados
por medio del sistema de evaluacion CAM-ICU y se docu-
mento en 29 pacientes del grupo con midazolam (87.8 %) y en
11 del grupo con dexmedetomidina (42 %).

El tiempo deinicio dd ddlirio apartir del ingreso fue de4.17
+3.16 diasen & grupo con midazolamy de5.81 + 7.45 diasen el
grupo con dexmedetomidina. En este subgrupo de pacientes
que cursaron con delirio, la puntuacién con SOFA fue de 7.68
+ 5.42 en @ grupo con midazolamy de 8.52 + 453 en  grupo
con dexmedetomidina. La puntuacién obtenida por medio de
APACHE en € grupo con midazolam que present6 delirio fue
de 16.20 + 20.63 y en € grupo con dexmedetomiding, 22.63 +
14.87. End grupo con midazolam, 17 hombres (59 %) presenta
ron ddlirio y cuatro (36.4 %) en € grupo con dexmedetomidina.
De los pacientes del subgrupo con midazolam que presenta-
ron delirio, 17 (58.7 %) tenian choque Sptico y € resto, sepsis
severa (34.5 %). De los pacientes con dexmedetomidina que
cursaron con delirio, se presentd sepsis severaen cinco (45.5 %)
y choque séptico en cuatro (36.4 %). Las complicaciones aso-
ciadas con € ddlirio se desglosan en @ cuadro 1V.

Las reintubaciones asociadas con delirio en € grupo con
midazolam fueron siete (24.1 %) y en & grupo con dexmedeto-
midina, cinco (45.5 %) (p = 0.189). Los dias de ventilacion me-
canicaen e grupo con midazolam fueron 16.41 + 1441y en
el de dexmedetomidina, 14.36 + 9.2.

Los dias de esancia en la unidad de cuidedos intensivos del
grupo con midazolamy delirio fuede 16.41 + 14.41y en  grupo
con dexmedetomidinay delirio,14.36 + 9.25. Los dias de estancia
intrahospitalariaen & grupo con midazolam y ddlirio fue de 28.58
+19.19y end grupo condexmedetomidinay delirio, 22.63+ 14.87.
Las defunciones asociadas con ddirio se presentaron en 10 pa
cientes (34.5%) dd grupo con midazolam y ddlirio y en cuetro
(36.4 %) del grupo con dexmedetomidinay deirio (p = 0.911).

Se present6 taquicardia como efecto adverso relacionado
cone farmaco en 16 pacientes (55.2 %) del grupo con midazolam
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y ddlirioy en € grupo con dexmedetomidinay ddirio predomi-
no la hipotension en cuatro pacientes (36.4 %), asi como la
bradicardia en dos (18.2 %).

Discusion

El objetivo principal de este estudio fue determinar si la
dexmedetomidina comparada con el midazolam produce
menos delirio en los pacientes posquirdrgicos complicados
con sepsis, y verificar los hallazgos de otras investigaciones
al respecto.®

Los hallazgos de nuestra investigacion no contrastan con
losde otrasrespecto alas complicaciones asociadas tales como
ventilacion mecanica prolongada, mayor estancia hospitalaria
y estancia prolongada en launidad de cuidados intensivos con
€l uso de midazolam, aungue no hubo diferencias con signifi-
cacion estadistica.3” Consideramos quelas caracteristicasfarma
colégicas del midazolam fueron |as responsables de la mayor
incidencia de delirio. El mecanismo por €l cua estas drogas
predisponen a delirio alin son inciertas, ya que la activacion
del receptor GABA induce ateraciones en los niveles de los
neurotransmisores potencialmente deliriogénicos tales como
dopamina, serotonina, acetilcolina, norepinefrinay glutamato,
ademés de interferir con los patrones fisiolégicos del suefio,
interrupcion de la transmision colinérgica a nivel central y
disrupcion del ritmo circadiano mediado por melatonina, adi-
ferencia de la dexmedetomidina, que ofrece un patrén de sue-
flo més fisiol6gico, a ser un agonista de los receptores o
adrenérgicos con un Unico mecanismo de accidn que produce
sedacion, ansidlisis, analgesiay atenuacion del estrés sin de-
presion respiratoria significativa.333?

Es importante hacer énfasis en que los efectos sedantes
del midazolam se pueden prolongar en pacientes con insufi-
cienciarenal, pero a evaluar lafuncion renal en ambos gru-
pos no se demostraron diferencias.?

Otro factor no objeto de este estudio pero digno de conside-
rar es el efecto prolongado de midazolam en pacientes obesosy
con hipoabuminemia®

Sedeben tener en cuentalas reacciones adversas asociadas
con midazolam y mantener un nivel de sedacién con un am-
plio perfil de seguridad respecto alaaparicion de las mismas,
al momento de seleccionar un medicamento que se usara en
infusi6n intravenosa continua por largos periodos en pacientes
sometidos a ventilacion mecanica de forma prolongada.

El delirio es un problema muy comun en la unidad de
tergpiaintensiva, que s No se conoce puede ser erroneamente
tratado. Como se demostré en ambos grupos, los pacientes
que presentaron delirio tuvieron ventil acion mecanicapor pe-
riodos prolongados, més riesgo de extubaciones no planea
das, de reintubaciones y de estancias hospitalarias y en la
unidad de cuidadosintensivos prolongadas, que incrementan
la probabilidad de muerte.?
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Es importante evauar € esquema de sedacion que sevaa
utilizar en cada paciente, considerar |os factores de riesgo que
predisponen o precipitan la aparicion de deirio, antes de op-
tar por una benzodiacepina (que per se es deliriogénica), €
perfil de seguridad que ofrece, |os efectos adversos asocia-
dos con su uso, estandarizar criterios para lograr un nivel
adecuado de sedacion en € paciente, evitar la sobresedacion
y evauar diariamente la funcion cognitiva del paciente critico.

La dexmedetomidina tiene un perfil de seguridad muy
amplio, ya que su mecanismo de accion es através de unavia
distintaalas benzodiacepinas, por |0 que esunaaternativade
sedacién en e manejo del paciente criticamente enfermo por
largos periodos de tiempo, aunque sus efectos simpaticol iticos
pueden limitar su uso.*

Existen dos estudios controlados, ciegos, aestorizados, que
compararon dexmedetomidina y benzodiacepinas. & Maximi-
zing Efficacy of Targeted Sedation and Reducing Neurological
Dysfunction (MENDS) y d Siffetty and Eficacy of Dexmedeto-
midina Compared with midazolam (SEDCOM), cuyos resulta:
dos son smilares. En d MENDS se comparé dexmedetomidina
con lorazepam en infusién en 106 pacientes; se demostré que e
primero se asociaba con un dto nimero de dias libres de ddlirio y
menor tiempo para obtener un nivel de sedacién dptimo. En €
SEDCOM, un estudio multicéntrico, se compararon infusiones
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