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RESUMEN:

Introduccién: El objetivo de esta investigacién fue comparar la eficacia de la sedoanalgesia con Ketofol respecto a la obtenida con
Propofol-fentanilo en pacientes sometidos a procedimiento endoscépico en el Hospital Coromoto de Maracaibo, estado Zulia.
Materiales y métodos: Se realizd un estudio de tipo experimental, de intervencién, comparativo con un una muestreo probabilistico
en 60 pacientes sometidos a endoscopias digestivas, los cuales fueron asignados aleatoriamente para ser tratados con Ketofol
(grupo A; n=30) o Propofol-Fentanilo (grupo B; n=30). Se realizé la evaluacién de las caracteristicas generales, modificaciones
hemodindmicas, Escala de Ramsay, Tiempo de recuperacién de la Conciencia y Escala de Visual Andloga. Resultados: No se
evidenciaron diferencias segin grupo farmacoldgico utilizado. El ketofol mostro una menor variabilidad transoperatoria en
los valores de presién arterial media (Ketofol: 77,3+12,4 vs Propofol-Fentanilo: 66,8+8,9; p<0,01) y Saturacién O2 (Ketofol:
96,0+2,2 vs Propofol-Fentanilo: 92,7+3,5; p<0,01). Con un puntaje Ramsay y EVA similar entre ambos grupos.Conclusiones:
este estudio demuestra la eficacia y seguridad del ketofol en la sedoanalgesia de los pacientes sometidos a estudios endosc6picos
al ser comparado con la combinacién propofol-fentanilo, representando un estrategia anestésica novedosa a explorar de manera
especifica a gran escala.

PALABRAS CLAVE: Sedoanalgesia, Ketofol, Propofol, fentanilo, endoscopia digestiva.

ABSTRACT:

Introduction: The objective of this study was to compare the efficacy of Ketofol sedoanalgesia with respect to that obtained
with Propofol-fentanyl combination in patients undergoing endoscopic procedures at Hopsital Coromoto from Maracaibo, Zulia
state. Materials and methods: A experimental, interventional, comparative study was carried out with a probabilistic sample in 60
patients undergoing digestive endoscopic procedure, which were randomly assigned to be treated with Ketofol (group A: n=30)
or Propofol-Fentanyl (group B: n=30). The evaluation of the general characteristics, hemodynamic modifications, Ramsay Scale,
Consciousness Recovery Time and Visual Analogous Scale was performed. Results: There were no differences according to the
pharmacological group evaluated. Ketofol showed a lower transoperative variability in mean arterial pressure values (Ketofol:
77.3412.4 vs Propofol Fentanyl: 66.848.9; p<0.01) and O2 Saturation (Ketofol: 96, 0+2.2 vs Propofol Fentanyl: 92.7+3.5;
p<0.01), with similar Ramsay and VAS score between both groups. Conclusions: this study demonstrates the efficacy and safety
of ketofol in the sedoanalgesia of patients undergoing endoscopic study when compared with the propofol-fentanyl combination,
representing a novel anesthetic strategy to be specifically explored on a large scale.
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INTRODUCCION

En la actualidad todo paciente que precise ser sometido a cualquier técnica médica requiere y merece el
confort y la seguridad necesaria para la correcta aplicacién de la misma, esto ha conllevado a un gran
incremento en la necesidad de profesionales cualificados en esta tareal. Para que la sedacién y la analgesia
sean seguras hay que proceder a una valoracién sistemdtica de las patologfas del paciente y su situacién actual,
conociendo perfectamente el procedimiento que se ha de realizar, ademas de plantearse el balance riesgo-
beneficio de utilizar sedacién y la eleccién de los firmacos mas adecuados2.

El elevado ntimero de diagnésticos, en el 4mbito gastrointestinal, en los cuales puede emplearse el estudio
endoscopico de forma especifica o complementaria, hace que sea una de las técnicas de mayor realizacién en
la medicina moderna3. Sin embargo, no se ha podido evitar que siga siendo un procedimiento incémodo,
provocando con frecuencia rechazo en los pacientes. Por lo cual, la finalidad de hacer uso de la sedacién y
analgesia es la disminucién de la ansiedad, discomfort, dolor, asi como también la de proporcionar algin
grado de efecto amnésico4.

En la busqueda de un agente farmacoldgico ideal este deberia lograr todos los objetivos mencionados
previamente, ademds de tener un inicio rdpido de accién, ser seguro en todos los grupos de edad, ser
econémico, ¢ igualmente eficaz en las diferentes rutas de administracién5. Sin embargo, desafortunadamente
hasta la actualidad no existe ningin agente Gnico que posea todas estas cualidades, por lo cual los
anestesiologos se han visto en la necesidad de hacer combinaciones de diferentes drogas y la variacién de las
distintas dosis para lograr parte de los efectos deseados.

En este sentido, una de la combinacién de drogas descrita mas reciente en la literatura consiste en
administrar bajas dosis de Ketamina y Propofol (Ketofol)6, ambos son excelentes medicamentos para inducir
un estado de inconsciencia que provee las condiciones que el cirujano necesita para realizar

MATERIALES AND METODOS

Disefo de estudio y seleccion de la muestra

Se realizd un estudio experimental, de intervencién, comparativo con un muestreo probabilistico en
pacientes del servicio de Endoscopia del Hospital Coromoto de Maracaibo que se encontraban planificados
para videoendoscopia digestiva (superior e inferior) durante el periodo comprendido entre septiembre
2016 a septiembre 2017. La muestra estuvo conformada por 60 pacientes con edades comprendidas entre
los 18 a 70 anos, ASA I-II, sin antecedente de alergia a medicamentos y que aceptaron participar en la
investigacion. Los criterios de exclusién fueron: Indice de Masa Corporal < 18 Kg/m2 y > a 30 Kg/m2,
consumo de drogas ilicitas, alteraciones del equilibrio acido-base, patologias del sistema nervioso central y
psiquidtrica, consumo de drogas como aminofilina, sedantes y cualquier medicamente de accién en el sistema
nervioso central, pacientes con hipotensién (presion arterial media (PAM) <60 mmHg), hipertension
arterial (antecedente personal), embarazo, pacientes con via aérea dificil, alergia sospechada o conocida a
alguna de las drogas utilizadas en el estudio, negativa del paciente a participar en el estudio. Posteriormente
los pacientes seleccionados fueron aleatorizados en 2 grupos de 30 pacientes: grupo A (ketofol) y grupo B
(propofol-fentanil).

Intervencidn y evaluacién de los sujetos

Los pacientes que fueron sometidos al estudio endoscdpico, previa valoracién pre anestésico por el
anestesidlogo y/o residente, en el consultorio y antes de su procedimiento, fueron informados de las técnicas
anestésicas a utilizarse durante el mismo y se les solicité que firmaran el consentimiento informado. Los
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pacientes fueron ingresados a la sala de endoscopias con una vena permeable canalizada con un catéter venoso
periférico No. 16 o 18 y solucién Hartman.

Al momento de su ingreso se monitorizaron los signos vitales con monitoreo tipo I, los cuales fueron
plasmados en la hoja de registro anestésico, posteriormente se procedi6 a administrar la sedacion elegida
previa seleccién de forma aleatoria de alguno de los 2 grupos de estudio (grupo A y grupo B). Se
procedimientos quirﬁrgicos cortos, minimamente invasivos.

La ventaja de esta combinacion es la potenciacién de sus administré O2 al 100 % a 3 litros por minuto
con mascarilla efectos anestésicos y la paliacién mutua de sus efectos adversos; la hipotensién y depresion
respiratoria inducidos por el propofol son contrarrestados por la ketamina, asi como los suenos vividos y
reacciones de emergencia de la ketamina disminuyen dramaticamente con propofol7.

Por lo cual, el objetivo de este estudio es comparar la eficacia de la sedoanalgesia con Ketofol respecto a la
obtenida con Propofol-fentanilo para procedimientos endoscédpicos de vias digestiva superior e inferior.

facial o bigote nasal durante el procedimiento. Al grupo A: se le administré Ketamina 0,5mg/kg + Propofol
0,30mcg/kg/ min en infusién, y al grupo B: Propofol 0.30mcg/kg/min en infusién + Fentanil 1 mcg/kg.

Se realiz6 un registro de las constantes vitales cada 20 minutos en la hoja destinada a este fin, asi como el
estado de sedacion se evalué al paciente mediante un interrogatorio simple de la presencia o no de recuerdos
intraoperatorios, asi como la presencia de dolor mediante la Escala Visual Andloga o EVA, durante el
transoperatorio hasta salir de la sala de endoscopias por el Médico Residente de Anestesiologia en turno
cada 20 minutos durante 60 minutos, siendo dado de alta por la sala de cuidados post-anestésicos una vez
cumplido con los criterios establecidos por Aldrete8.

Las variables evaluadas incluyeron: Edad, Sexo, Clasificacién ASA9y tipo de procedimiento endoscépico;
del mismo modo se aplicé la Escala de Ramsay (1 al 6) para evaluar el nivel de sedacién10 y la Escala Visual
Analoga (0 al 10) para evaluar el dolor.

Anilisis Estadistico

Los variables cualitativas se expresaron mediante valores absolutos y porcentuales, mientras que las
variables cuantitativas se expresaron como media y desviacién estandar. La asociacién entre variables
categéricas se evaludé mediante la prueba chi cuadrado, la comparacién entre los promedios de grupos
diferentes se realizé mediante la prueba t de student y la comparacién entre promedios de la misma variable
pero cuantificados en diferentes periodos (pre, trans y posoperatorio) se llevd a cabo mediante el modelo
lineal general para medidas repetidas. Se utilizd el programa SPSS para Windows v.20, considerandose
resultados estadisticamente significativos cuando p<0,05.

RESULTADOS

Caracteristicas Generales de la Poblacién

La distribucién de sujetos segun sexo y edad en cada grupo farmacoldgico se muestra en la Tabla 1, con
un mayor porcentaje de mujeres en el grupo de ketofol (83,3% vs 53,3; p=0,01), mientras que no hubo
diferencias estadisticamente significativas en el promedio de edad (ketofol: 30,8+7,6 vs 30,7+8,0; p=0,95).

112



MARfA ALEJANDRA SOTO, ET AL. SEDOANALGESIA CON KETOFOL VS PROPOFOL-FENTANILO EN PACIENTES SOMETIDO...

|G1‘upns | |

Propofol /
Fentanilo

Sexo(n,%)| | | | 0,01*
Femenino |25 [83316  [53.3 |
Masculino |5 [16,714  [467 |
I N R — I

Ketofol

I T I

DE: Desviacion Estindar
* Prueba Chi Cuadrado (6,24)
** Prueba t-Student

En la Tabla 2 se observan las variaciones de las variables medidas en los diferentes periodos operatorios
en el grupo de pacientes que recibié ketofol, con un incremento en el promedio de la frecuencia cardiaca
durante el trans y posoperatorio (80,9+11,2; 79,4+9,7; p=0,03) en relacién a la presién arterial media no
hubo diferencias, el promedio de saturaciéon de O2 disminuyo durante el transoperatorio (96,042,2; p<0,01)
y el promedio en el puntaje Ramsay aumento durante la misma fase (3,2+0,4; p<0,01).

* Modelo lineal General para muestras repetidas Comparaciones por pares:
Presién Arterial Media: A vs B: p<0,01; A vs C: p<0,01; Bvs C:
p<0,01 Saturaciéon O : A vs B: p<0,01; A vs C: p<0,01; B vs C: p<0,01
2
Puntaje Ramsay: A vs B: p<0,01; B vs C: p<0,01

Por su parte, las variaciones en los diferentes periodos operatorios en el grupo de sujetos que recibi6
propofol-fentanilo se muestran en la Tabla 3, donde no se evidenciaron diferencias en el promedio de
frecuencia cardiaca, una disminucioén en el promedio de presién arterial media durante el transoperatorio
(66,8+8,9; p<0,01), similar comportamiento se observé en la saturacién de 02 (92,7+3,5; p<0,01), mientras
que el promedio en el puntaje Ramsay se incrementé durante la misma fase (3,340,5; p<0,01).
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Tabla 3. Variables hemodinamicas y puntaje Ramsay en los dife-

rentes perlodos operatorios en los sujetos que recibleron Propofol
{ Fentanilo.

Propofol | Fentanilo
Media | Desviaclén estandar B*

Frecuencia Cardiaca 0,39
Preaperatorio 800 | 12,6

Transoperatorio B1g | 1.7

Posoperatorio 80,3 1.4

Presion Arterial Media =0,01
Preoperatorio (A) 76,9 12,0

Transoperatono (B) 66,8 8,9

Posoperatorio (C) 70,7 8,9

Saturacién O =0,01
Preaperatorio JA) 296 0,6
Transoperatorio (B) 827 | 35

Posoperatorio (C) ar 6 1,0

Puntaje Ramsay =0,01
Preoperatorio (A) 1,8 0,4
Transoperatono (B) 33 0,5

Posoperatorio (C) 1,8 0,3

* Modelo lineal General para muestras repetidas
Comparaciones por pares: Presién Arterial Media: A vs B: p<0,01; A vs C: p<0,01; B vs C: p<0,01 Saturaciéon
02:AvsB: p<0,01; A vs C: p<0,01; B vs C: p<0,01 Puntaje Ramsay: A vs B: p<0,01; B vs C: p<0,01

Al comparar las variables hemodindmicas entre ambos grupos farmacoldgicos, observindose diferencias
en los promedios de presién arterial media durante el transoperatorio y posoperatorio, siendo mayor
la diferencia en el primer periodo (ketofol: 77,3+12,4 vs propofol / fentanilo: 66,8+8,9; p<0,01), una
tendencia similar se observé entre los promedios de saturacién de O2, con diferencias mayores durante el
transoperatorio (ketofol: 96,0+2,2 vs propofol / fentanilo: 92,7+3,5; p<0,01); finalmente no se observaron
diferencias en los promedios de frecuencia cardiaca (Tabla 4).

DE: Desviacién Estdndar
* Prueba t-Student

De igual forma, se observan diferencias en el tiempo promedio de recuperacién de la conciencia al comparar
ambos grupos (ketofol: 3,240,7 vs propofol / fentanilo: 4,0+0,7; p<0,01), pero no se observan diferencias
en el puntaje Ramsay y EVA. (Tabla 5).
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| |G1'upos |
Propofol /
Fetafol Fentanilo
Media Desviacion Media Desviacion|
estandar estandar |
IFuntaje Ramsay | | | | | |
Preoperatorio |19 |0,3 118 |04 0,72 |
[Transoperatorio [3,2 |0, 133 |os |0,30 |
Posoperatorio [2.0 |03 1.0 |03 0,25 |
| | | |
Tiempo total
entre sedacion 32 |07 40 |07 <001
despertar
conscientement
| | | |
Puntaje EVA |30 |0, 131 |07 0,68 |

DE: Desviacién Estandar; EVA: Escala Visual Andloga
* Prueba t-Student

Discusion

Laintervencién por parte del anestesiélogo fuera del drea de quiréfano, en procedimientos cortos, es cada vez
mds frecuente con fines diagndsticos, terapéuticos o de cirugia ambulatoria en el consultorio; lo cual amerita
un abordaje diferente del paciente en cuanto a induccidn anestésica de acuerdo al procedimiento, monitoreo
hemodindmico y duracién del efecto del firmaco administrado.

En este sentido, el presente estudio es un andlisis piloto en un hospital de tercer nivel en una poblacién
latinoamericana que demuestra la eficacia y seguridad de la combinacién ketamina-propofol (Ketofol) en la
sedoanalgesia de los pacientes sometidos a endoscopia digestiva inferior al ser comparado con la combinacién
propofol-fentanilo.

Diversos reportes han mostrado un comportamiento similar en diferentes situaciones clinicas, tal como
ha sido repor tado por Goh y cols.11, quienes utilizaron propofol (2,5 mg/ Kg) + ketamina (0,5mg/Kg) o
fentanilo (1 ug/kg) o placebo en un estudio aleatorizado doble ciego en 90 pacientes con mascara laringea,
evidencidndose que en el grupo que utilizo ketofol las condiciones de insercidn, la estabilidad hemodindmica
y ventilatoria fueron mas favorables que en el resto de grupos. Sin embargo, no todos los estudios se enfocan
en el drea de emergencia, Akin y cols.12, demostraron en su re- porte aleatorizado doble ciego en 40 pacientes
sometidas a biopsia endometrial, que la combinacién propofol (1 mg/kg) + fentanilo (1 ug/kg) vs propofol
(1 mg/kg) + ketamina (0,5 mg/ kg), estuvo a favor del primer grupo en donde evidenciaron una menor tasa
de eventos adversos y una mayor satisfaccion de los pacientes.

Estos resultados difieren de nuestros hallazgos, donde la variabilidad hemodindmica (PAM) y ventilatoria
(Sat O2) fue mas marcada en los sujetos que recibieron propofol fentanilo tanto durante como después de
la realizacién del procedimiento. Similar a lo planteado Hasanein y El-Sayed 13, quienes demostraron en un
estudio aleatorizado doble ciego en 200 sujetos obesos saudi sometidos colangiopancreatografia retrograda
endoscépica (CPRE); una mayor frecuencia de hipotensién, bradicardia, desaturacién y apnea en aquellos
que recibieron propofol-fentanilo.

En relacién al grado de sedacién, gran numero de procedimientos invasivos en la esfera gastrointestinal
son dolorosos requiriendo una sedoanalgesia potente para su realizacién adecuada. En este sentido, los
valores segin la escala Ramsay obtenidos en esta serie de pacientes fueron similares entre ambos grupos
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farmacoldgicos tal como lo mostro Bahrami y cols.14, en un ensayo clinico realizado en 72 pacientes iranies
sometidos a CPRE cuya metodologia fue concordante con la nuestra. No obstante, se difiere en los resultados
en cuanto a la percepcién del dolor y tiempo de recuperacién de la conciencia siendo nuestros hallazgos
favorables a la combinacién ketofol.

De igual manera, el tiempo de recuperacién fue menor en el grupo que recibié propofol-fentanilo en la
poblacién egipcia descrita por Hasanein y El-Sayed13, lo cual muestra comporta- miento similares en los
sujetos del oriente medio; mientras que Poveda y cols.14, mostraron un plano anestésico (medido mediante
la escala Ramsay) adecuado y equivalente entre ambas combinaciones de firmacos en un andlisis realizado
en sujetos adultos de Colombia sometidos a procedimientos quirtrgicos cortos demostrando la seguridad de
ketofol durante los mismos, resultados concordantes con nuestros hallazgos.

Esimportante mencionar, que tnicamente se evidencio 1 episodio de hipotension en los sujetos evaluados,
el cual correspondi6 al grupo de propofol fentanilo y que muestra la relativa seguridad del protocolo
empleado en este tipo de procedimientos.

Entre las limitaciones del presente estudio se encuentran el limitado tamafo muestral lo cual puede
influenciar en la homogeneidad de los grupos farmacoldgicos evaluados, no se cuantifico el grado de
satisfaccion de los pacientes tras el alta hospitalaria. No obstante, nuestros hallazgos demuestran la eficacia
y seguridad del ketofol en la sedoanalgesia de los pacientes sometidos a estudio endoscépico inferior al ser
comparado con la combinacién propofol fentanilo ampliamente utilizada en nuestro medio, representando
un estrategia anestésica novedosa a explorar de manera especifica en préximos estudios.

CONCLUSIONES

El Ketofol constituye una combinacién farmacolédgica segura desde el punto de vista hemodindmico en
comparacién con propofol-fentanilo en la realizacién de procedimientos endoscdpicos, ofreciendo una
profundidad anestésica aceptable durante el transoperatorio (Ramsay >3 puntos), similar a la ofrecida por
la combinacién propofol-fentanilo. Los pacientes que recibieron Ketofol mostraron un menor tiempo en
recuperar la conciencia en comparacion con aquellos que recibieron propofol-fentanilo, representando por
ende, una estrategia anestésica seguray eficaz a considerar en los pacientes sometidos a estudios endoscépicos.
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