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RESUMEN 

Objetivos: el primer objetivo de este estudio ha sido evaluar la factibilidad y dificultad 

de implementar un protocolo de rotación de medicamentos analgésicos y sedantes en 

una unidad de cuidados intensivos pediátricos y su cumplimiento. El segundo objetivo 

ha sido analizar si la utilización de dicho protocolo logra un buen control de la 

sedoanalgesia de los pacientes pediátricos en estado crítico. El último objetivo ha sido 

estudiar la incidencia del síndrome de abstinencia, las dosis de fármacos y el tiempo 

de infusión de sedantes o analgésicos en niños después de la implementación del 

nuevo protocolo.  

Pacientes y métodos: estudio prospectivo observacional tras intervención llevado a 

cabo en una unidad de cuidados intensivos pediátricos (UCIP) de un hospital de 

atención terciaria entre junio de 2012 y junio de 2016. Los 4 años del estudio se 

dividieron en dos periodos de dos años cada uno: junio 2012-junio 2014 y julio 2014-

junio 2016. Se incluyeron en el estudio los niños entre 1 mes y 16 años de edad 

ingresados en la UCIP que recibieron una infusión intravenosa continua de 

medicamentos sedantes o analgésicos durante más de 4 días. Se diseñó un protocolo 

de rotación de fármacos sedantes y analgésicos. Se monitorizó el nivel de sedación, 

analgesia y síndrome de abstinencia con escalas validadas. Se estudió la relación 

entre el cumplimiento del protocolo y la incidencia de síndrome de abstinencia, así 

como, con otras variables: dosis y duración de los fármacos sedoanalgésicos, días de 

ingreso y mortalidad. 

Resultados principales: se incluyeron 100 pacientes. El 80% presentaban un 

diagnóstico previo de cardiopatía congénita, siendo en un 56% el postoperatorio de 

una cirugía cardiaca el principal motivo de ingreso en UCIP. El protocolo se cumplió 

adecuadamente en el 35% de los niños. La prolongación de un fármaco más de 5 días 

fue la principal causa de rotación incorrecta. En el primer periodo de estudio el 

cumplimiento del protocolo fue menor que en el segundo (23,1% frente a 48,9%, 
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p=0.007). El 67% de la cohorte global presentó síndrome de abstinencia. Hubo una 

menor incidencia de síndrome de abstinencia (34,3% frente a 84,6%, p <0,001), una 

estancia más corta en la UCIP (16 frente a 25 días, p = 0,003) y menos tiempo de 

infusión de opioides (mediana de 5 días frente a 7 días para fentanilo, p = 0,004), 

benzodiacepinas (mediana de 5 días frente a 9 días, p = 0,001) y propofol (mediana de 

4 días frente a 8 días, p = 0,001) en los niños en los que el protocolo se siguió 

correctamente. Además, el inicio del síndrome de abstinencia tardó más tiempo en 

aparecer (27 días frente a 11 días, p = 0,002) en los pacientes con cumplimiento 

adecuado del protocolo. 

Conclusiones: la implantación de un protocolo de rotación de fármacos 

sedoanalgésicos en una UCIP es una tarea ardua que requiere mucho tiempo y 

esfuerzo por parte del personal que trabaje en la unidad. El cumplimiento del protocolo 

de rotación de medicamentos sedoanalgésicos en niños críticamente enfermos que 

requieren sedación prolongada puede reducir la aparición del síndrome de abstinencia 

manteniendo un buen nivel de sedación y analgesia. Además, puede reducir el tiempo 

de administración de las infusiones intravenosas de los medicamentos analgésicos y 

sedantes y la duración de la estancia en UCIP.  
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ABSTRACT 

Objectives: The first aim of this study was to assess the feasibility and difficulty of 

implementing a sedative and analgesic drug rotation protocol in a pediatric intensive 

care unit and its compliance. The second aim was to analyze whether the use of this 

protocol allows an appropiate control of the sedation and analgesic in pediatric 

intensive patients. The last aim was to study the incidence of withdrawal syndrome, 

drug doses and time of sedative or analgesic drug infusion in children after the 

implementation of the new protocol. 

Patients and methods: Prospective observational study after intervention. It was carried 

out in a Pediatric Intensive Care Unit (PICU) of a tertiary care hospital between June 

2012 and June 2016. The 4 years of the study were divided in two periods of two years 

each: June 2012-June 2014 and July 2014-June 2016. All patients between 1 month 

and 16 years of age admitted to the PICU who received continuous intravenous 

infusion of sedative or analgesic drugs for more than 4 days were included in the study. 

A sedative and analgesic drug rotation protocol was designed. The level of sedation, 

analgesia and withdrawal syndrome were monitored with standardized scales. The 

relation of compliance with the protocol to the incidence of withdrawal syndrome was 

studied, as well as to other variables: dose and duration of sedative and analgesic 

drugs, days of admission and mortality.  

Main results: One hundred pediatric patients were included in the study. 80% had a 

previous diagnosis of congenital heart disease. The postoperative period of cardiac 

surgery was the main reason for admission to PICU in 56% of them. The protocol was 

followed properly in 35% of patients. The prolongation of a drug more than 5 days was 

the main cause of incorrect rotation. During the first study period, compliance with the 

protocol was lower than during the second one (23.1% versus 48.9%, p = 0.007). 67% 

of the overall cohort showed withdrawal syndrome. In the cohort of children in which 
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the protocol was followed correctly there was a lower incidence of withdrawal 

syndrome (34.3% versus 84.6%, p <0.001), shorter PICU length of stay (median 16 vs. 

25 days, p = 0.003) and less time of opioid infusion (median 5 vs. 7 days for fentanyl, 

p=0.004), benzodiazepines (median 5 vs. 9 days, p=0.001) and propofol (median 4 vs. 

8 days, p=0.001). In addition, time to withdrawal syndrome onset was longer (27 

versus 11 days, p = 0,002) in those cases in where the protocol was followed strictly. 

Conclusions: The implementation of a sedative and analgesic drug rotation protocol in 

a PICU is an arduous task that requires a lot of time and effort from the PICU´s staff. 

Our results show that compliance with the drug rotation protocol in critically ill children 

requiring prolonged sedation may reduce the appearance of withdrawal syndrome 

maintaining an adequate level of sedation and analgesia. Furthermore, it may reduce 

the time of continuous intravenous infusions for most sedative and analgesic drugs and 

the length of stay in PICU  
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1. INTRODUCCIÓN 

 La sedación y analgesia son aspectos fundamentales en el manejo del paciente 

pediátrico en estado crítico. Los pacientes ingresados en una Unidad de Cuidados 

Intensivos (UCI) presentan dolor derivado de su patología o de las intervenciones 

terapéuticas, como la canalización vascular, ventilación mecánica, colocación de 

drenajes, etc. También es frecuente que los pacientes presenten sufrimiento 

psicológico, no relacionado con el dolor físico, sino con el entorno y la situación en la 

que se encuentran. En los pacientes pediátricos este problema es más importante 

porque no entienden su patología ni su situación, pudiendo estar especialmente 

ansiosos y asustados.  

 

1.1. CONCEPTOS 

Dolor 

Experiencia emocional y sensorial desagradable, asociada a un daño tisular 

real o potencial que ocasiona cambios en la conducta.  

En los pacientes en estado crítico el dolor puede tener múltiples causas: la 

propia enfermedad que origina el ingreso, los procedimientos invasivos que se realizan 

para su tratamiento (cirugía, colocación de drenajes…), las técnicas y el cuidado de la 

enfermería (tubo endotraqueal, catéteres, sondas, movilizaciones, aspiraciones, curas, 

etc.) y la propia inmovilidad del paciente. 

Analgesia 

Abolición de la percepción del dolor ante estímulos que normalmente lo 

producen sin intención de producir sedación, si aparece, es un efecto secundario de la 

medicación administrada.  
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Sedación 

Se define como una disminución del nivel de conciencia del entorno. Los 

fármacos sedantes son aquellos que disminuyen la actividad, moderan la excitación y 

tranquilizan al paciente.  Muchos de estos fármacos, dependiendo de la dosis, tienen 

también propiedades hipnóticas, es decir, la capacidad de inducir somnolencia y 

mantener un estado de sueño parecido al habitual. La sedación se puede clasificar en: 

- Sedación consciente o superficial: disminución leve de la conciencia de tal forma 

que el paciente está reactivo a estímulos físicos o verbales pero tranquilo, 

manteniendo los reflejos protectores de la vía aérea. 

- Sedación profunda o hipnosis: disminución importante del nivel de consciencia 

de forma que el paciente no se despierta con facilidad ante estímulos físicos o 

verbales y puede perder los reflejos protectores de la vía aérea.  

1.2. FÁRMACOS SEDOANALGÉSICOS HABITUALES EN EL NIÑO GRAVE  (1–3) 

 El principal objetivo de la sedoanalgesia en el niño críticamente enfermo es 

intentar evitar el sufrimiento físico y psicológico, descartando el falso mito de que los 

niños perciben menos el dolor que los adultos. Los analgésicos tratan el dolor 

secundario a las intervenciones quirúrgicas o procedimientos, así como el secundario 

a la propia enfermedad. Los sedantes mantienen tranquilo al paciente y gracias a sus 

efectos hipnóticos, depresores de la respiración y del reflejo tusígeno, favorecen la 

adaptación a la ventilación mecánica. La combinación de ambos permite una mejor 

adaptación del paciente crítico a su situación. 

 Ningún fármaco puede proporcionar por sí sólo analgesia, sedación y bloqueo 

neuromuscular, y por este motivo es necesaria la combinación de diferentes fármacos 

para conseguir los efectos deseados. Así mismo, es preciso conocer el mecanismo de 

acción y el perfil farmacológico de cada uno de estos fármacos para valorar las 

ventajas o inconvenientes en cada paciente y no alterar su situación clínica. 

Dependiendo de la situación puede ser necesario aumentar o disminuir la cantidad 
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administrada para conseguir el mismo efecto. Para ello es fundamental monitorizar de 

forma estrecha el nivel de sedación y analgesia de los pacientes.  

1.2.1. Fármacos analgésicos 

Los opiáceos y los antiinflamatorios no esteroideos son los analgésicos más 

usados en el paciente en estado grave, siendo los opiáceos los fármacos más 

utilizados en el paciente intubado. 

Opiáceos  

 Los opiáceos inhiben la transmisión de los impulsos nerviosos a través del 

sistema nervioso central. Son agonistas de los receptores opioides µ. La unión al 

subtipo µ1 produce analgesia, mientras que la unión al subtipo µ2 produce tanto 

analgesia como depresión respiratoria. Los más empleados en la UCIP son: 

1- Morfina (3–6): 

Es un fármaco con baja liposolubilidad por lo que tarda en pasar a SNC 

y alcanzar su efecto máximo. Es metabolizada en el hígado en un 90% y 

eliminada por vía renal. Aunque su absorción oral es adecuada, su 

biodisponibilidad por esta vía es baja y muy variable debido a la gran 

metabolización hepática. Por vía intramuscular o subcutánea las 

concentraciones máximas se alcanzan en unos 30-60 minutos y la duración es 

de unas 4-6 horas. Por vía intravenosa (iv) el efecto analgésico se inicia a los 

5-15 minutos, pero su efecto es corto, en torno a las 3 horas. En los menores 

de un año, especialmente en los primeros meses, la semivida de eliminación es 

mucho mayor que en el adulto, entre 7-14 horas, debido a la inmadurez renal y 

metabólica y a una unión a proteínas de sólo el 10%.  
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La morfina produce liberación de histamina, lo que favorece la 

vasodilatación venosa y la hipotensión. Por esta razón, debe usarse con 

cautela en pacientes hemodinámicamente inestables.  

2- Fentanilo (3–5,7): 

Es un opioide sintético con efecto analgésico 100 veces más potente 

que la morfina. Posee gran liposolubilidad por lo que pasa rápidamente al SNC 

produciendo su efecto en menos de un minuto, aunque también éste 

desaparece muy rápido (30 minutos). Sin embargo, debido a su gran volumen 

de redistribución, en perfusiones prolongadas tiende a acumularse aumentando 

su semivida. Se metaboliza en hígado y se elimina por vía renal. Se une 

fuertemente a proteínas plasmáticas.  

Existen preparados orales, aunque la biodisponibilidad por esta vía 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 liberación significativa de 

histamina, por lo que tiene menor riesgo de producir hipotensión en pacientes 

hemodinámicamente inestables. 

3- Remifentanilo (5,7): 

Es un opioide sintético agonista puro del receptor µ, derivado del 

fentanilo y unas 15 veces más potente que éste. Se metaboliza rápidamente 

por esterasas plasmáticas en un metabolito inactivo que se eliminada por vía 

renal. Esto explica su acción inmediata, su semivida extremadamente corta y la 

rápida desaparición de sus efectos incluso tras perfusiones prolongadas. No 

precisa ajustes en relación a la función renal ni hepática. Sin embargo, su uso 
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prolongado se asocia a desarrollo de tolerancia. Su perfil cardiaco es similar al 

del fentanilo aunque tiene mayor riesgo de hipotensión. 

4- Metadona (3,8): 

Es un agonista de los receptores opioides µ de acción prolongada. 

También actúa inhibiendo la recaptación de serotonina y noradrenalina en las 

terminaciones nerviosas presinápticas. Es muy liposoluble y tiene una potencia 

equiparable a la morfina pero con un inicio de acción más tardío y una vida 

media más larga. Su absorción gastrointestinal es buena, apareciendo niveles 

en plasma a partir de los 30 minutos de la administración oral. Tiene una alta 

unión a proteínas, y al igual que la morfina su metabolismo es hepático por lo 

que hay que tener cuidado en neonatos, lactantes pequeños y en pacientes 

con alteración de la función hepática. Se excreta por la orina y la bilis. La 

eliminación urinaria se afecta por el pH urinario, de tal forma que si el pH es 

muy ácido se elimina más rápidamente. Se prefiere la administración por vía 

enteral, inicialmente cada 6 horas, alargando posteriormente los intervalos, por 

el riesgo de toxicidad cardiovascular de la vía intravenosa (puede producir 

bradicardia e hipotensión). 

5- Otros opiáceos:  

El sulfentanilo es un agonista opioide con una potencia 10 veces mayor 

que el fentanilo y 1000 veces más potente que la morfina. Es poco liposoluble, 

con alta unión a proteínas, metabolismo hepático y excreción biliar y renal. Sus 

principales ventajas con respecto al fentanilo son su mayor potencia, menor 

duración de acción y menor acumulación. Puede emplearse por vía intravenosa 

intratecal o epidural. Su principal uso es como analgésico intraoperatorio. No 

está comercializado en España (5,9). 
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El alfentanilo tiene una potencia de acción 10 veces menor que el 

fentanilo. Su inicio de acción es rápido y la duración de su efecto. Es poco 

liposoluble y se une hasta en un 92% a proteínas. Se metaboliza rápidamente 

en el hígado, no alterándose su eliminación en la insuficiencia renal. Por sus 

características suele emplearse como analgésico en cirugías ambulatorias 

donde el estímulo es muy doloroso pero de corta duración, desapareciendo el 

efecto al terminar la cirugía (5,7). 
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Tabla 1. Fármacos analgésicos opioides utilizados en Pediatría 

 

Fármaco Dosis Efecto máximo/ 
duración iv 

A tener en cuenta 

Morfina IV: 0,1-0,2 mcg/kg/4 h 

PC: 10-60 mcg/kg/h 

20 min/2-4 h Menor dosis IR e IH. 

Hipotensión. 

Náuseas y vómitos. 

Fentanilo IV: 2-4 mcg/kg 

PC: 1-10 mcg/kg/h 

1-2 min/10-15 m Rápida tolerancia. 

Estabilidad 
hemodinámica. 

Rigidez torácica en <6 
meses con 
administración rápida 

Remifentanilo IV: 1 mcg/kg 

PC:2-12 mcg/kg/h 

(0,5-2 mcg/kg/min) 

 

1-2min/3-5min Eliminación inmediata 

No afectación en IR o IH 

Estabilidad 
hemodinámica 

Rigidez torácica en < 6 
meses con 
administración rápida 

Metadona VO:0,1-0,7 mg/kg/4-6 h 

 

45-60 m/>24h Menor dosis IR e IH 

Hipotensión 

Náuseas y vómitos 

Alfentanilo IV: 20 mcg/kg en 60 min 

PC:0,4-2 mcg/kg/min 

1-2 m/10-15 m Caro 

Cirugía de corta 
duración. 

No en IH 

*PC: perfusión continua; IV: bolo intravenoso IR: insuficiencia renal; IH: insuficiencia 
hepática 
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Otros analgésicos 

1- Acetaminofen (3,10): 

Más conocido como paracetamol, tiene un índice terapéutico muy alto 

con pocas contraindicaciones. Puede administrarse en todas las edades, 

incluidos prematuros. Presenta efecto sinérgico con otros analgésicos. Tiene 

efecto analgésico y antipirético. Se une a proteínas en un 25%, se metaboliza 

en el hígado y se elimina por vía renal. Presenta una vida media corta, 2-4 

horas, de tal forma que en 8 horas es indetectable en plasma. Aunque sus 

efectos adversos a dosis habituales son poco frecuentes se ha relacionado con 

patologías graves como la agranulocitosis o la anemia hemolítica (pacientes 

con déficit de glucosa 6-fosfato). La intoxicación puede producir fallo hepático 

agudo. 

2- Antiinflamatorios no esteroideos (AINE) (2,3): 

Los AINE más utilizados en el dolor postoperatorio o crónico son el 

ketorolaco, desketoprofeno y diclofenaco. En los últimos años se ha 

comenzado a usar el ibuprofeno intravenoso como adyuvante a la analgesia en 

pacientes postoperatorios y críticos, incluyendo pacientes pediátricos, con 

buenos resultados (11). Tienen efecto sinérgico con los opioides, lo que 

permite disminuir las dosis de ambos. Además tienen efecto antiinflamatorio. 

En los pacientes críticos su uso está limitado por sus efectos gastroerosivos, 

sobre la función renal y las plaquetas.  

3- Metamizol (12): 

Es uno de los fármacos no opiáceos más utilizados en Europa y 

Sudamérica para el control del dolor moderado-severo. El metamizol inhibe la 

actividad de la prostaglandina sintetasa, reduciendo la síntesis de 
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prostaglandinas (PG) proinflamatorias, activa la vía óxido nítrico-GMP cíclico 

sobre los canales de potasio y activa fibras inhibitorias descendentes a nivel 

del SNC produciendo una disminución del dolor. También tiene efecto 

antipirético por su inhibición de la síntesis de PG y antiespasmódico por su 

acción sobre los canales de potasio en el músculo liso. A diferencia de los 

AINE no tiene efecto gastroerosivo. Puede asociarse a opiáceos para potenciar 

su acción analgésica y disminuir la tolerancia. Como la mayoría de los 

fármacos tiene metabolismo hepático y eliminación renal. Su principal efecto 

adverso es la hipotensión secundaria a vasodilatación, que es más frecuente 

en administraciones rápidas. Puede producir shock anafiláctico, agranulocitosis 

y  aplasia medular, efectos secundarios poco frecuentes pero muy graves.  

Tabla 2. Fármacos analgésicos no opioides utilizados en Pediatría 

Fármaco Dosis (mg/kg) 

Parcetamol IV <10 kg: 7,5 mg/kg/6 h 

>10 kg: 15 mg/kg/6 h 

VO 15 mg/kg/4-6 h 

Metamizol IV/VO 20-40 mg/kg/6 h 

Ibuprofeno VO 5-10 mg/kg/6 h 

Dexketoprofeno VO 0,5-1 mg/kg/8-12 h 

Diclofenaco IV/VO 2-3 mg/kg/8-12 h 

Ketorolaco IV 0,2-1 mg/kg/6 h  

(máximo 90 mg/día) 

VO  0,2 mg/kg/6-8 h  

(máximo 40 mg/día) 
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1.2.2. Fármacos sedantes 

Benzodiacepinas (3) 

Son los fármacos sedantes más utilizados tanto en adultos como en niños. No 

poseen ninguna propiedad analgésica intrínseca. Ejercen su acción sobre el receptor 

GABA.  

1- Midazolam: 

El midazolam es el agente más utilizado en las unidades de cuidados 

intensivos debido a su rápido inicio de acción y su corta duración (13). Se une 

en gran medida a proteínas y se elimina hasta en un 80% por vía renal (1,5). 

En infusiones prolongadas puede acumularse, sobre todo en pacientes obesos, 

con hipoalbuminemia o insuficiencia renal, produciéndose una prolongación de 

su acción (16).  

Aunque tiene un buen perfil de seguridad y es muy bien tolerado en 

perfusión continua, si se administra de forma rápida puede producir hipotensión 

secundaria a la disminución de las resistencias sistémicas y del flujo simpático 

central. Su administración prolongada favorece la aparición de tolerancia y 

abstinencia tras su retirada. Esto último se ve favorecido por el uso 

concomitante con opioides (17). La administración prolongada de midazolam y 

otras benzodiacepinas se ha relacionado en los últimos años con la aparición 

de delirium (18,19). 

2- Loracepam (2,3): 

Tiene efectos similares a los del midazolam aunque una vida media 

mayor, en torno 10 horas. Menos experiencia en niños en estado crítico que 

con el midazolam. Puede administrarse por vía enteral o intravenosa, aunque 

esta última no está comercializada en España. Se une a proteínas en más del 
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90%. Tiene un metabolismo hepático por glucuronización, por lo que en los 

neonatos en los que este sistema enzimático es inmaduro, la semivida puede 

ser hasta 3 veces mayor que en los adultos. No produce metabolitos activos no 

alterándose en la insuficiencia hepática ni en la renal.  

3- Cloracepato dipotásico: 

Es un ansiolítico benzodiazepínico de acción prolongada. Posee 

actividad anticonvulsivante, sedante, relajante muscular y amnésica al igual 

que otros fármacos de este grupo. Gracias al pH ácido del estómago, cuando 

se administra de forma oral se convierte en su principal metabolito activo que 

es rápidamente absorbido, con una biodisponibilidad oral del 50%. Este 

metabolito presenta una fuerte unión a proteínas, metabolismo hepático y 

eliminación mayoritariamente renal. Su semivida de eliminación es muy larga, 

unas 40-60 horas. 

 

Propofol (3,16) 

Es un agente hipnótico-sedante de efecto ultrarrápido sin capacidad 

analgésica. Su mecanismo de acción no es bien conocido pero se cree que actúa a 

través de la interacción con el receptor GABA facilitando la apertura de canales de 

cloro. Se une fuertemente a proteínas y su eliminación es renal en forma de 

glucurónico en un 53%. Aunque el metabolismo es principalmente hepático existe un 

aclaramiento del fármaco mayor que el flujo hepático, por lo que tiene que tener un 

metabolismo extrahepático cuyo mecanismo no está claro. Existe una diferencia 

interindividual en la actividad de las enzimas encargadas de su metabolización de 

hasta 100 veces, así como, una gran variabilidad en el aclaramiento durante el periodo 

neonatal (20,21). 
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El principal efecto hemodinámico del propofol es la disminución de las 

resistencias vasculares sistémicas pudiendo dar lugar a hipotensión, más frecuente en 

pacientes hipovolémicos. Además, tiene efecto cronotopo negativo y puede alterar la 

contractilidad cardiaca. La emulsión se vehiculiza en un fosfolípido. Su administración 

prolongada puede llevar a elevación de las cifras de triglicéridos y por tanto, requiere 

control del metabolismo lipídico del paciente. 

Las dosis elevadas de propofol administradas de forma prolongada se han 

asociado con el desarrollo de síndrome por infusión de propofol (22,23). Esta 

patología, aunque muy infrecuente, es potencialmente mortal. Consiste en un cuadro 

de shock cardiogénico con disminución de la contractilidad cardiaca y trastornos de la 

conducción, junto con alteraciones metabólicas, principalmente acidosis láctica e 

hipertrigliceridemia. Se considera factor de riesgo la dosis superior a 4 mg/kg/h más de 

48 horas. Sin embargo, varios estudios han encontrado que la administración 

prolongada de propofol a dosis no superiores a 4 mg/kg/h en pacientes críticamente 

enfermos es efectiva y segura (24–26).  

Barbitúricos. Tiopental (2,3) 

Actúa a nivel de los receptores GABA del SNC. Es muy liposoluble por lo que 

genera sedación profunda en pocos segundos. A nivel hemodinámico produce 

vasodilatación, hipotensión y disminución de la contractilidad cardiaca. Además puede 

dar lugar a íleo paralítico y favorecer las infecciones por su efecto inmunosupresor. 

Por estos motivos actualmente se utiliza poco en el paciente crítico. Sus principales 

indicaciones son en el estatus epiléptico refractario y el traumatismo craneoencefálico 

severo con hipertensión intracraneal grave. 
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Tabla 3. Fármacos sedantes 

Fármaco Dosis Efecto 
máximo 
(minutos) 

A tener en cuenta 

Midazolam IV: 0,1-0,2 mg/kg 

PC: 1-10 mcg/kg/min 

2-3 Hipotensión si administración 
rápida  

Loracepam PC: 0,02-0,1 mg/kg/h 5-20 No comercializado por vía IV en 
España 

Experiencia limitada en niños 

Cloracepato 

dipotásico 

IV:0,2-0,5 mg/kg/8 h 

VO:0,3-0,5 mg/kg/día 

5-20 Se puede administrar en una 
sólo dosis o en varias 

No comercializado por vía IV en 
España 

Propofol IV: 1-2 mg/kg 

PC: 1-4 mg/kg/h 

1-2 Hipotensión 

Síndrome de infusión por 
propofol 

Tiopental IV: 2-5 mg/kg 

PC: 1-5 mg/kg/h 

Inmediato Vasodilatación 

Inotropismo negativo 

*PC: perfusión continua; IV: bolo intravenoso; IR insuficiencia renal; IH insuficiencia 

hepática 

1.2.3. Fármacos anestésicos y sedantes 

Ketamina (3) 

Es un agente anestésico que actúa bloqueando el receptor de N-metil-d- 

aspartato (NMDA) (27) y las vías de dolor descendentes (28).  

Es muy liposoluble y se une débilmente a proteínas (29). Con la administración 

intravenosa el efecto se logra en 1-3 minutos, alcanzando el pico máximo en 30 

minutos. Su metabolismo es principalmente hepático aunque también intervienen los 

riñones, pulmones e intestino. La eliminación es lenta pudiendo durar más de 5 horas. 

La vía intramuscular tiene una alta biodisponibilidad y su pico plasmático se alcanza 
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en 5 minutos. Sin embargo, la vía oral tiene una biodisponibilidad muy limitada debido 

al efecto del primer paso hepático (29). 

Produce anestesia y sedación disociativa pero manteniendo los reflejos de las 

vías respiratorias y la estabilidad cardiovascular. Esto se debe a la activación del 

sistema simpático, de tal forma que produce un aumento de la frecuencia cardiaca y 

de las resistencias vasculares favoreciendo el mantenimiento de la presión arterial. 

Presenta también un efecto inotrópico negativo que normalmente se ve contrarrestado 

por su actividad simpática. Sin embargo, los pacientes con disminución de la 

contractilidad miocárdica pueden experimentar hipotensión debido a que en ellos 

predomina el efecto inotrópico negativo por el agotamiento de sus reservas de 

catecolaminas (3,6,30–32). A nivel pulmonar reduce las resistencias de las vías 

respiratorias y aumenta la complianza pulmonar. No tiene efectos gastroerosivos ni  

produce daño renal ni íleo paralítico (33).  

Agonistas de los receptores α2 adrenérgicos (3) 

1- Clonidina: 

Es un agonista de los receptores α1 y α2 con actividad predominante 

α2. Reduce la liberación periférica de norepinefrina por estimulación de los 

adrenorreceptores α2 inhibidores (34). Los efectos sedantes y analgésicos son 

dosis-dependiente e influenciados por la vía de administración (34). Ejerce 

efectos analgésicos y sedantes mediante la coestimulación de receptores 

opiáceos en el tronco cerebral pero no causa depresión respiratoria (14,35,36). 

Se puede administrar vía iv o enteral. Las concentraciones plasmáticas 

máximas se observan en 60-90 minutos. Tiene una gran biodisponibilidad (75-

95%) y una baja unión a proteínas (20-40%). Se metaboliza en el hígado y se 

excreta a través de la orina. Produce hipotensión y bradicardia, por lo que hay 

que administrarla con cuidado en pacientes hemodinámicamente inestables. Se 
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debe suprimir de forma gradual para evitar la hipertensión arterial y la aparición 

de arritmias ventriculares.  

2- Dexmedetomidina: 

Es un potente agonista α 2-adrenérgico con 8 veces mayor afinidad que 

la clonidina (37–39) y muy baja afinidad por el receptor α1. Tras su 

administración intravenosa, el inicio de acción se produce a los 15-30 minutos y 

las concentraciones pico se alcanzan en 1 hora. Es altamente lipofílica y se 

distribuye rápidamente a los tejidos, presentando una vida media de 

distribución de minutos y una vida media de eliminación de unas 2-3 horas. Se 

liga intensamente a proteínas y tiene un metabolismo principalmente hepático. 

Los metabolitos son inactivos y se eliminan por vía renal y por las heces.  La 

insuficiencia renal no afecta su farmacocinética (40). Induce sedación que 

difiere de la producida por otros sedantes como las benzodiacepinas o el 

propofol que actúan sobre el receptor GABA. Durante la sedación con 

dexmedetomidina el paciente puede abrir los ojos a la estimulación verbal,  

obedecer órdenes sencillas y cooperar con algunos procedimientos pero al 

cesar el estímulo, el paciente vuelve a dormir retornando al nivel de sedación 

previo. A nivel hemodinámico, debido a su efecto α2 agonista, puede disminuir 

la frecuencia cardiaca y la presión arterial, aunque estos efectos no suelen ser 

importantes (41,42). Sobre la función respiratoria o el aparato gastrointestinal 

sus efectos son mínimos (41–44). Se han descrito casos de insuficiencia 

suprarrenal transitoria (45). 

Sevoflurano (46) 

Es un gas anestésico con un inicio y final de acción rápido. Tiene un efecto 

hipnótico, sedante, broncodilatador y escasamente analgésico. Produce mínima 

inestabilidad hemodinámica. Su dosificación se controla con la concentración alveolar 
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mínima (CAM). La CAM es la medida de la profundidad anestésica que hace que un 

paciente no se mueva ante un estímulo doloroso. La CAM del sevoflurano en niños es: 

1-6 meses: 3,1%, 7-12 meses: 2,7% y 1-12 años: 2,5%. El principal problema de la 

administración de anestésicos inhalados en la UCIP es la necesidad de un sistema de 

evacuación de gases y de respiradores especiales de anestesia o bien respiradores 

conectados a un vaporizador. En los últimos años se ha desarrollado un dispositivo 

denominado AnaConDa® que permite administrar gases anestésicos (sevoflurano, 

isoflurano) con cualquier tipo de respirador, pudiendo conectar la salida de gases del 

respirador a una toma de vacío o a un cartucho de absorción. Esto ha facilitado su 

administración  en los pacientes ingresados en unidades de cuidados intensivos. 

 

Tabla 4. Fármacos anestésicos y sedantes  

Fármaco Dosis Efecto 
máximo / 
duración 
(minutos) 

A tener en cuenta 

Ketamina IV: 1-2 mg/kg 

PC:0,5-2 mg/kg/h 

1/10-30 min Aumento de TA y FC 

Broncodilatación 

No en HIC 

Dexmedetomidina PC:0,2-1,4 mcg/kg/h 2-5 No depresión 
respiratoria 

Clonidina VO: 1-5 mcg/kg/8h 

PC:0,2-2 mcg/kg/h 

VO:30-60 

IV: 5-20 

No depresión 
respiratoria 

Hipertensión y arritmias 
ventriculares si retirada 
brusca 

*PC: perfusión continua; IV: bolo intravenoso HIC: hipertensión intracraneal 
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1.3. EFECTOS SECUNDARIOS DE LOS FÁRMACOS SEDANTES Y 

ANALGÉSICOS 

 La administración prolongada de algunos fármacos, especialmente de los 

opiáceos y las benzodiacepinas, conlleva el riesgo de desarrollo de síndrome de 

abstinencia, tolerancia, hiperalgesia o delirium. Estos efectos producen un aumento de 

la morbilidad y la duración de la estancia en la unidad de cuidados intensivos (47–50) 

y como consecuencia, un incremento del coste económico sanitario (51).  

1.3.1. Tolerancia 

La tolerancia se define como la pérdida de potencia analgésica durante el uso 

prolongado de un fármaco. Esto conduce a un incremento progresivo de la dosis del 

fármaco para conseguir el mismo efecto farmacológico. Además, la presencia de 

tolerancia aumenta el riesgo de presentar síndrome de abstinencia posterior. 

No existe un criterio universal o una escala para la detección de la abstinencia. 

En un estudio realizado por Anand et al. en 2013 en pacientes con infusiones de 

opioides o midazolam ≥ 7 días encontraron que el 16% requirió el doble de dosis a los 

7 días que la precisada en las primeras 24 horas y a los 14 días hasta un 20% tuvieron 

que doblar la dosis inicial (52). En un estudio previo realizado por el mismo grupo en 

2010 describieron esta duplicación de la dosis en un 20% de todos los pacientes 

ventilados que recibieron opioides durante 24 horas, 35% de los que recibieron 

opioides 96 horas y 43% de los que los recibieron 14 días o más (49). Neunhoeffer et 

al. publicaron en 2017 un estudio sobre la rotación de ketamina con opioides para 

disminuir los efectos adversos de estos últimos. En este trabajo, a falta de una 

herramienta para detectar tolerancia, consideraron que ésta existió cuando fue preciso 

duplicar la dosis de opioide tras 4 días de infusión para mantener la misma puntuación 

de analgesia (53). Así mismo, Da Silva et al. consideraron tolerancia cuando fue 

preciso duplicar la dosis del fármaco a partir del 2º día de administración para 

conseguir los mismos efectos farmacológicos que al inicio de la terapia (54). 
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Neurobiología de la tolerancia 

Existen dos tipos de tolerancia de acuerdo a los mecanismos de producción a 

nivel celular y molecular:   

a) Tolerancia farmacocinética o metabólica: está producida por un aumento del 

metabolismo del fármaco secundario a una inducción enzimática. Los fármacos 

que desarrollan este tipo de tolerancia tienen la propiedad de estimular el 

sistema microsomal hepático encargado de su biotransformación, tras dosis 

repetidas a lo largo de un tiempo prolongado. De esta manera, al incrementar 

su tasa metabólica, pierden antes su efecto y son eliminados del organismo de 

forma mucho más rápida, precisando dosis cada vez más elevadas para 

mantener el mismo efecto.  

b) Tolerancia farmacodinámica o funcional: es la consecuencia de cambios 

adaptativos a nivel celular de los sistemas afectados por la acción del fármaco.  

En este caso las células desarrollan mecanismos moleculares, enzimáticos o 

de regularización o internalización de receptores, de tal forma que se adaptan a 

la acción del fármaco y no responden con la misma intensidad. A diferencia de 

la tolerancia farmacocinética, donde las concentraciones plasmáticas del 

fármaco disminuyen progresivamente, en este tipo de tolerancia la 

concentración es proporcional a la dosis administrada. 

Así mismo, la tolerancia también se puede dividir en simple, que es aquella en 

que el mecanismo se desarrolla exclusivamente para un fármaco y cruzada, cuando la 

tolerancia a un fármaco condiciona la existencia del mismo fenómeno para otros 

fármacos. 

 

Clínica de la tolerancia 

Actualmente no hay marcadores clínicos, fisiológicos o bioquímicos para 

identificar a los pacientes que desarrollarán tolerancia. Parece que una baja 

dosificación inicial conduce a un mal control del dolor e hiperalgesia, pudiendo requerir 
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una dosis mayor de analgésicos, facilitando la tolerancia. De esta forma, los pacientes 

con una analgesia inadecuada son más propensos a desarrollar tolerancia y 

posteriormente abstinencia (55).  

1.3.2. Hiperalgesia 

La hiperalgesia es una percepción intensificada del dolor relacionada con el 

uso de un analgésico, normalmente un opioide, en ausencia de tolerancia y 

abstinencia. Esta respuesta paradójica se manifiesta como una pérdida de la eficacia 

analgésica, sin la presencia de un nuevo daño tisular o empeoramiento de la 

enfermedad de base, en pacientes con un tratamiento prolongado con estos fármacos. 

A diferencia de la tolerancia, la hiperalgesia empeora con el aumento de la dosis de 

fármaco. Es, por tanto, una reducción del umbral del dolor respecto a la situación de 

base tras una exposición prolongada a un fármaco, aunque en ocasiones puede 

aparecer tras periodos de tratamiento cortos (56,57). 

 

Neurobiología de la hiperalgesia 

La hiperalgesia no está desencadenada por único factor, sino que son muchos 

los implicados incluyendo factores genéticos. Entre los mecanismos conocidos 

relacionados con la hiperalgesia destacan (56): 

a) Receptores NMDA: se induce una sensibilización de las neuronas espinales 

mediada por el sistema central glutamatérgico, vía receptor NMDA. Tras la 

exposición a opioides se produce un incremento duradero de liberación de 

glutamato desde las neuronas aferentes primarias nociceptivas. 

b) Aumento del número de nociceptores: el MAPK es un receptor involucrado 

en la transmisión y modulación del dolor cuya expresión se ha visto 

aumentada en médula espinal, nervio ciático y raíz del ganglio dorsal de 

ratas con administración crónica de morfina. Así mismo, muchas neuronas 

nociceptivas expresan receptores funcionales como el CXCR4 con la 
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administración de opioides, cambiando el balance entre analgesia e 

hiperalgesia. 

c) Aumento y liberación de neurotransmisores excitadores. El tratamiento 

crónico con morfina libera un exceso de citokinas (IL-1β, G-CSF y CK) que 

aumenta la sensibilización nociceptiva y una regulación al alza en la 

producción y liberación de neurotransmisores en las fibras nerviosas 

aferentes.  

d) Potenciación sináptica a largo plazo. Los agonistas de los receptores 

opioides podrían activar las vías descendentes que modulan la nocicepción 

espinal. 

e) Otros: influencia genética, activación vía calcio/calmodulina proteína kinasa 

II (CaMKIIα), bioactivación de metabolitos glucurónidos excitatorios 

procedentes de los opioides consumidos, implicación de receptores 

centrales de serotonina 5-HT3, etc. 

Los opioides de acción rápida, sobre todo el remifentanilo se han asociado con 

mayor frecuencia con tolerancia aguda y/o  hiperalgesia inducida por opioides (58,59).  

1.3.3. Dependencia y síndrome de abstinencia 

La dependencia se caracteriza por la aparición de un síndrome de abstinencia 

cuando el medicamento se reduce muy rápidamente o se interrumpe bruscamente. 

El síndrome de abstinencia se define como un conjunto de signos y síntomas 

orgánicos y psíquicos que aparecen después de interrumpir el consumo de una 

sustancia psicoactiva de la cual una persona es dependiente. 

Neurobiología de la dependencia y la abstinencia 

Los mecanismos de dependencia y síndrome de abstinencia a nivel 

neurobiológico más estudiados son los producidos por los opioides. Éstos activan los 

circuitos cerebrales del sistema de recompensa mesolímbico. Dicho sistema genera 

señales en una parte del cerebro llamada Área Tegmental Ventral, produciendo 
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liberación de dopamina en el núcleo Accumbens. La liberación de dopamina causa 

sentimientos de placer dando lugar al refuerzo positivo opioide. Ésta es la base 

neuronal de la dependencia psicológica. 

Por otro lado, las neuronas del Locus Ceruleus producen noradrenalina, que se 

distribuye a otras partes del cerebro estimulando la vigilia, la respiración, el aumento 

de la presión sanguínea y el estado de alerta entre otras funciones. Cuando las 

moléculas opioides se unen a los receptores µ de las células cerebrales del Locus 

Ceruleus suprimen la liberación de noradrenalina lo que resulta en somnolencia, 

bradipnea o hipotensión.  

Sin embargo, con la exposición repetida a opioides, las neuronas del Locus 

Ceruleus se ajustan incrementando su nivel de actividad dando lugar a más 

noradrenalina. Mientras exista presencia de opioides, el impacto supresivo de éstos 

contrarresta la actividad aumentada de las neuronas, lo que resulta en liberación de 

una cantidad cercana a la normalidad de noradrenalina, por lo que el paciente se 

siente relativamente normal. Cuando los opioides desaparecen, ya no suprimen la 

actividad del Locus Ceruleus, cuya actividad previamente ha sido mejorada, de tal 

forma que estas células comienzan a liberar noradrenalina en cantidades excesivas 

provocando los síntomas típicos de la abstinencia (60). 

 

Incidencia del síndrome de abstinencia 

Los fármacos sedantes y analgésicos más utilizados en los pacientes 

pediátricos son el midazolam, fentanilo, morfina, ketamina y propofol (14,26,52,61). 

Habitualmente se combina un sedante y un analgésico para conseguir un efecto 

sinérgico, lo que permite disminuir las dosis de ambos y los efectos secundarios. La 

combinación más utilizada en niños es la asociación de midazolam con un opiáceo 

como la morfina o el fentanilo (62). 
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La administración prolongada de opioides y/o benzodiacepinas en lactantes y 

niños puede inducir abstinencia y tolerancia, especialmente si la perfusión se mantiene 

más de 3 días (48–50,63–65). 

En algunas series se estima que entre un 10 a 34% de los pacientes 

ingresados en la UCIP tienen riesgo de sufrir síndrome de abstinencia (66–68), un 35 

a 57% de los tratados con benzodiacepinas u opioides durante 5 días o más lo 

presentarán (64,67,69) y el riesgo aumenta hasta el 77% si reciben ambos fármacos 

(47,63,70). En algunos estudios estas cifras superan el 80% (71). 

 

Factores de riesgo de síndrome de abstinencia 

Múltiples factores han sido relacionados con la aparición de abstinencia a 

fármacos, especialmente a opioides, en pacientes críticamente enfermos. Los más 

importantes son las dosis acumuladas de opioides y/o benzodiacepinas y la infusión 

mayor de 5 días (64,67,72,73), aunque existen algunos trabajos que encuentran un 

aumento del riesgo con sólo 3 días de infusión (54,63). Hallazgos similares han sido 

descritos en pacientes pediátricos y neonatales (67,72,74–76). La disminución rápida 

de la dosis o la interrupción brusca de la administración del fármaco también han 

demostrado una importante asociación con la presencia de síndrome de abstinencia 

(30). Otros factores que pueden ser predisponentes son el tratamiento con ECMO 

(77,78) o la mayor carga de trabajo del personal de enfermería (72). 

Algunos estudios han encontrado asociación entre el riesgo de aparición de 

abstinencia con edad menor de 6 meses o presencia de alteraciones cognitivas. En el 

primer caso la inmadurez enzimática favorecería un aumento de la biodisponibilidad de 

los fármacos ampliando el tiempo de ocupación del receptor (72,79). En el segundo, 

las alteraciones en la función de los neurotransmisores y los diferentes niveles de 

opioides endógenos que presentan estos pacientes serían los responsables del 

incremento del riesgo (72,79,80). Sin embargo, esta última hipótesis es difícil de 
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demostrar dada la frecuente exclusión de estos niños en los estudios de síndrome de 

abstinencia (69). 

Por último es importante señalar que no todos los fármacos, ni dentro de la 

misma familia, tienen el mismo riesgo. Los opioides de origen sintético o con un inicio 

de acción más rápido, como el fentanilo o el remifentanilo, tienen una mayor afinidad 

por los receptores opioides, y pueden dar lugar a una aparición más rápida de 

tolerancia y posteriormente de abstinencia (49,54,59,73). 

 

Síntomas de abstinencia 

En los niños los síntomas de abstinencia a opioides se clasifican en (74,81,82): 

- Síntomas relacionados con irritabilidad del sistema nervioso central: temblores, 

convulsiones, irritabilidad y alteraciones del sueño. 

- Síntomas gastrointestinales: vómitos, diarrea, dolor abdominal o rechazo de 

ingesta. 

- Síntomas de disfunción del sistema autonómico: sudoración, taquicardia, 

taquipnea, hipertensión, fiebre, piloerección, bostezos y estornudos frecuentes. 

 

No existe una clasificación sistemática de los síntomas de abstinencia a otros 

fármacos como las benzodiacepinas. La mayoría de trabajos publicados son casos 

aislados o pequeñas series de casos. Sury et al. describieron por primera vez 

síntomas típicos de la sobreestimulación del sistema nervioso central como 

irritabilidad, agitación o convulsiones tras la administración prolongada de midazolam 

en niños (83). Posteriormente se describieron otro grupo de síntomas relacionado con 

la desregulación del sistema autonómico como taquicardia, fiebre o sudoración 

(67,74,84). Sin embargo, no se han observado alteraciones gastrointestinales ni en 

adultos ni en niños en relación con la abstinencia a benzodiacepinas (81,85). 

Por tanto, los síntomas de abstinencia a opioides o benzodiacepinas relacionados 

con el sistema nervioso central o el autonómico son en su mayoría superponibles, sin 
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embargo, los síntomas gastrointestinales parecen propios de la abstinencia a opioides. 

Por otro lado, algunos síntomas relacionados con la irritabilidad del SNC, como los 

trastornos del movimiento, la aparición de muecas o gestos de dolor, el llanto 

inconsolable o las alucinaciones solamente se han observado en la abstinencia a 

benzodiacepinas (86). 

Es importante tener en cuenta que en ocasiones pueden confundirse los síntomas 

de abstinencia con respuestas secundarias a la estancia en la UCIP (insomnio, 

irritabilidad y ansiedad) o a la patología del paciente (fiebre, taquicardia o taquipnea). 

En otras ocasiones se puede confundir con el delirium, cuya aparición a veces se 

asocia con el tratamiento con opiáceos y benzodiacepinas. Esto da lugar a que el 

diagnóstico de abstinencia siempre deba ser un diagnóstico de exclusión.  

La abstinencia suele aparecer entre 1 hora y 3 días después del inicio de la 

disminución de las perfusiones (64,75,87,88), aunque se ha descrito la aparición de 

síntomas incluso 6 días después del cese de la administración (74,83). 

1.3.4. Delirium 

El delirium o síndrome confusional es un trastorno médico que implica la 

alteración global del estado mental del paciente de etiología multifactorial.  

Se caracteriza por una alteración del nivel de conciencia, de las funciones 

cognitivas (percepción, orientación, lenguaje y memoria) y de la conducta del 

individuo. Se manifiesta clínicamente con una variedad de síntomas 

neuropsiquiátricos, siendo los más importantes la desorientación y la disminución en la 

atención. Tiene un inicio brusco, un carácter fluctuante y una duración más o menos 

corta. 

Esta patología tiene una elevada incidencia en el enfermo grave adulto. La 

prevalencia varía, dependiendo de las series, entre el 45 y el 87% de los adultos 

ingresados en la UCI (89). Así mismo, se considera un factor independiente de 

mortalidad y de estancia prolongada en la UCI.   
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En los niños la incidencia es menor, aunque puede estar infradiagnosticado 

debido a la falta de sospecha o la confusión con otros procesos como irritabilidad, 

dolor, síndrome de abstinencia, depresión o reacción esquizofrénica aguda. Trabajos 

recientes describen una prevalencia del 25%, pudiendo aumentar al 38% en los niños 

con ingresos superiores a 6 días y al 44-50% en niños pequeños menores de 5 años 

(17,90–94).  

En la mayoría de trabajos se consideran factores de riesgo independientes: la 

edad menor de 2 años, la ventilación mecánica, las restricciones físicas y la 

administración de algunos fármacos como las benzodiacepinas, opioides, inotrópicos o 

antiepilépticos (92,95). Sin embargo, otros estudios no han encontrado asociación 

independiente entre el tratamiento con opioides y la aparición de delirium, aunque sí 

encuentran relación con las benzodiacepinas (18,94). 

1.3.5 Alteraciones del neurodesarrollo 

En los últimos 15 años un volumen creciente de estudios experimentales han 

demostrado la asociación entre la administración de fármacos anestésicos y sedantes, 

en animales con cerebros en desarrollo, con la aparición de alteraciones 

neurocognitivas a largo plazo (96–100). 

Jevtovic-Todorovic et al. publicaron en 2003 los primeros datos sobre la 

alteración neurológica que presentaban a largo plazo las ratas recién nacidas tras la 

exposición a fármacos anestésicos y sedantes (96) y posteriormente, más autores 

objetivaron resultados similares (97). Otros estudios demostraron neuroapoptosis, 

degeneración de oligodendrocitos y deterioro de la sinaptogénesis con la 

administración de sedantes y anestésicos en primates, no humanos (99,100). En todos 

los estudios los fármacos utilizados se unían a receptores GABA o NMDA.  

La preocupación por el potencial efecto neurotóxico de estos fármacos sobre 

cerebros en desarrollo de animales ha incitado a su estudio en niños pequeños. Sin 
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embargo, extrapolar estos resultados a humanos es complicado. La mayoría de los 

trabajos son retrospectivos, con muestras pequeñas y muchos factores limitantes o de 

confusión asociados. 

Bartels et al. compararon gemelos idénticos en los que uno de los dos 

hermanos había sido sometido a una anestesia antes de los 3 años. No encontraron 

diferencias significativas en las evaluaciones cognitivas posteriores hasta los 12 años 

(101). Otros trabajos han analizado a niños pequeños que precisaron anestesia para 

una cirugía y los compararon con controles ajustados por edad sin encontrar tampoco 

diferencias en el desarrollo cognitivo posterior (102,103).  

Los resultados de estos trabajos parecen confirmar que la exposición a 

fármacos anestésicos o sedantes en una única ocasión durante la infancia no afecta al 

desarrollo cognitivo posterior. No se puede afirmar lo mismo cuando las exposiciones 

son múltiples o durante periodos prolongados, como ocurre en el ámbito de los 

cuidados intensivos pediátricos y neonatales.  

Wilder y su grupo llevaron a cabo el primer estudio retrospectivo a gran escala 

sobre exposición a fármacos sedoanalgésicos en niños pequeños. No encontraron un 

aumento del riesgo de alteraciones del desarrollo cognitivo con administraciones 

únicas (índice de riesgo 1,0 IC 95% 0,7-1,2). Sin embargo, en aquellos con dos o más 

exposiciones sí objetivaron un incremento del riesgo. En los niños con dos 

exposiciones el riesgo aumentó 1,6 veces (IC 95% 1,0-2,3) y en aquellos con más de 

dos exposiciones a 2,6 veces (IC 95% 1,6-4,2) (104). Este mismo grupo analizó en la 

misma población a los pacientes anestesiados antes de los 2 años obteniendo 

resultados similares (105).  

Sin embargo, otros estudios no han encontrado diferencias cognitivas 

posteriores, a pesar de exposiciones prolongadas a fármacos anestésicos o sedantes 

en edades muy tempranas (106,107).   
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En una revisión realizada en 2014 los autores concluyeron que parece que 

puede existir un aumento del riesgo a mayor número de exposiciones a anestésicos en 

edades menores de 4 años pero esto es difícil de evaluar de forma correcta con los 

estudios actuales debido a que existen múltiples factores de confusión: diferentes 

técnicas quirúrgicas, poblaciones, salud y educación materna, exposiciones previas 

durante el embarazo y el parto, condiciones médicas preexistentes, características 

ambientales, etc. que tienen un mayor impacto sobre el desarrollo neurológico que el 

tratamiento sedoanalgésico utilizado (108). A conclusiones similares llegaron en otra 

revisión realizada en 2016 por Char et al. (109). 

Por tanto, con los estudios publicados hasta la fecha no se puede descartar 

que el tratamiento de fármacos sedantes o anestésicos de forma repetida o en tiempos 

prolongados en pacientes con cerebros en desarrollo esté exento de riesgo. Por ello es 

importante limitar al máximo el uso de estos fármacos, en la medida de lo posible, por 

las potenciales consecuencias en el desarrollo cognitivo posterior.   

La Food and Drug Administration (FDA) publicó en 2016, siendo la última 

actualización en el 2018, una declaración sobre los riesgos de estos fármacos en 

mujeres embarazadas o niños menores de 3 años, así como, la lista de los fármacos 

implicados (por orden alfabético: desflurano, etomidato, halotano, isoflurano, ketamina, 

lorazepam, metohexital, midazolam, pentobarbital, propofol, sevoflurano) (110). Sin 

embargo, especifica que las cirugías o procedimientos que precisen el uso de estos 

fármacos no deben retrasarse ni evitarse. Sólo debe considerarse esa posibilidad 

cuando sean cirugías o procedimientos electivos y médicamente sea posible 

retrasarlos. Igualmente, los profesionales sanitarios deben asesorar a los pacientes, lo 

que incluye analizar y explicar los beneficios y riesgos de las cirugías o procedimientos 

que requieren anestesia general y medicamentos sedantes. 
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Por otra parte, la dexmedetomidina que no tiene interacción con los receptores 

GABA ni NMDA podría tener menor neurotoxicidad. Sanders et al. en 2009 analizaron 

su efecto sobre la neuroapoptosis en ratas recién nacidas sin encontrar un aumento de 

la misma. Posteriormente estudiaron su asociación con isoflurano observando una 

disminución de la neuroapoptosis dosis-dependiente en comparación con la producida 

por la exposición a isoflurano aislado (111). A partir de este trabajo se ha sugerido que 

la dexmedetomidina no sólo no produce neurotoxicidad, sino que además podría 

ejercer un papel neuroprotector asociado a otros fármacos sedoanalgésicos,  que 

posteriormente han confirmado otros trabajos (112,113). 

1.4. MONITORIZACIÓN DE LA SEDACIÓN, ANALGESIA, DELIRIUM Y 

ABSTINENCIA 

Un inadecuado control del dolor en el niño en estado crítico va a incrementar la 

agitación y el sufrimiento secundarios a la situación de estrés que sufre el paciente, 

aumentando la desadaptación y el riesgo de extubación accidental o pérdida de 

accesos vasculares (114,115). Por todo esto, un tratamiento adecuado del dolor y la 

sedación es fundamental para hacer más confortable su estancia en la UCIP y 

disminuir la morbimortalidad.  

El correcto manejo de estos niños se ve dificultado por no tener unas metas 

definidas de sedación y analgesia, el uso de criterios diferentes y el empleo de 

evaluaciones subjetivas para valorar el dolor y el estado de sedación, produciéndose 

un daño iatrogénico evitable o al menos mitigable (52). 

La evaluación sistemática de la sedoanalgesia en los pacientes críticos mejora 

el manejo del dolor y la agitación, permitiendo ajustar la medicación a las necesidades 

del paciente. Numerosos estudios demuestran que una adecuada monitorización de la 

sedoanalgesia permite reducir el tiempo de ventilación mecánica, la estancia en la UCI 

e incluso la mortalidad (116–119).  
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Tradicionalmente el control del grado de sedación y analgesia del niño en 

estado crítico se ha realizado mediante la observación clínica y los parámetros 

fisiológicos relacionados con el dolor. Estos métodos son subjetivos e influenciados 

por la experiencia del observador. Por este motivo, aunque el juicio clínico de los 

profesionales que trabajan en estas unidades es importante, las guías actuales sobre 

el manejo del dolor y la sedación recomiendan el uso de herramientas validadas para 

su evaluación rutinaria (6,120).  

Aunque la frecuencia de la monitorización debe adaptarse al estado clínico del 

paciente y a la administración o no de fármacos sedantes y/o analgésicos, se 

recomienda el uso de escalas estandarizadas y validadas al menos, una vez por turno 

en todos los pacientes ingresados en la UCI (120).  

Las escalas clínicas son los instrumentos más utilizados para la monitorización 

del grado de sedación y analgesia. Estas herramientas cuantifican una serie de 

parámetros conductuales y/o fisiológicos relacionados con la sedoanalgesia. Su 

empleo es uno de los parámetros de calidad en el funcionamiento de una unidad de 

cuidados intensivos. 

1.4.1. Escalas de sedación 

La sedación óptima es aquella en la que el paciente está despierto o 

somnoliento pero reactivo al entorno, sin perturbaciones ni movimientos excesivos y 

en el caso de necesitar ventilación mecánica está acoplado con el respirador 

(120,121). Sin embargo, lograr este nivel de sedación no es fácil. Existe una gran 

variabilidad clínica en el manejo de la sedación en los pacientes ingresados en la UCI 

y también en el grado de sedación alcanzado (116,122). Una revisión sistemática 

reveló que sólo un 58% de los pacientes ingresados en las UCI estaban 

adecuadamente sedados, un 32% estaban sobresedados y un 10% infrasedados (47). 

La sobresedación varía mucho según los estudios, pudiendo alcanzar hasta el 82% en 

algunos trabajos (47). Estas variaciones se deben a la utilización de diferentes 
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protocolos y a las alteraciones farmacocinéticas y farmacodinámicas de los fármacos 

sedantes en el paciente en estado crítico. Cuando la sedación se realiza a dosis fijas, 

sin un protocolo basado en la monitorización de los niveles de sedación, es frecuente 

que se administre un exceso de fármaco y los metabolitos se acumulen. Otros factores 

como las creencias y actitudes del personal sanitario ante el sufrimiento, el miedo a los 

efectos colaterales de la infrasedación o una deficiente relación entre el número de 

enfermeros y el número de pacientes que produce sobrecarga de trabajo también 

favorecen el exceso de sedación. Como consecuencia de la sobresedación se 

prolonga la duración de la ventilación mecánica, aumentando el riesgo de 

complicaciones como la neumonía asociada a ventilación mecánica, el aumento de la 

duración de ingreso en la UCI y en el hospital, así como, los costes económicos de la 

atención médica.  

Por otro lado, la infrasedación puede conducir a una mayor angustia, ansiedad, 

trastornos del sueño y un incremento del riesgo de extubación accidental o 

desplazamientos de tubos y catéteres vasculares, lo que empeora el pronóstico.  

La existencia de un protocolo de sedación, en el que se incluya cualquier 

escala, es más importante que el uso de una escala en particular (123). En la 

actualidad existen más de 30 escalas que valoran la profundidad de la sedación según 

el tipo e intensidad del estímulo físico necesario para suscitar una respuesta en el 

paciente. La mayoría de estas escalas reúnen unos requisitos mínimos como son la 

simplicidad para la medición y el registro, la aplicabilidad, la reproducibilidad 

intraobservador  e interobservador y la capacidad para discriminar los diferentes 

niveles de sedación.  
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Las escalas más utilizadas en pacientes adultos son: 

1- Escala de Ramsay. Tabla 5. 

Publicada en 1974 sigue siendo la escala más utilizada y el patrón de 

referencia para validar nuevas escalas u otros métodos de monitorización 

objetiva. Esta escala estratifica el grado de sedación en 6 niveles, 3 de ellos 

corresponden a niveles de sedación ligera y 3 a mayor profundidad (124).  

 

Tabla 5. Escala de sedación de Ramsay 

1. Paciente ansioso y agitado. 

2. Paciente colaborador, orientado y tranquilo. 

3. Paciente dormido, que obedece órdenes. 

4. Paciente dormido, con respuesta a estímulos auditivos intensos. 

5. Paciente dormido, con respuesta mínima a estímulos. 

6. Paciente dormido, sin respuesta a estímulos. 

 

2- Sedation-Agitation Scale (SAS). Tabla 6. 

Descrita en 1999 por Riker, fue la primera escala validada para 

pacientes críticos. El grado 4 corresponde al paciente tranquilo y colaborador. 

Hacía arriba y hacia abajo se extienden 3 niveles graduales de sedación o 

agitación (125). 

 

Tabla 6. Escala de sedación “Sedation-Agitation Scale” 

1. Excesivamente sedado, sin respuesta a estímulos intensos. 

2. Muy sedado, despierta ante estímulos físicos, no responde a 

instrucciones verbales. 

3. Sedado, despierta al estímulo auditivo intenso. 

4. Tranquilo y colaborador. 

5. Agitado, se calma con instrucciones verbales. 

6. Muy agitado, muerde el tubo, requiere sujeción mecánica. 

7. Agitación peligrosa, peligro de retirada de catéteres, tubos, etc. 
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3- Richmond Agitation Sedation Scale (RASS). Tabla 7 

Descrita por Sessler en el 2002 y validada para pacientes adultos 

ventilados y no ventilados. Es la única escala que se ha estudiado 

específicamente para evaluar los cambios de sedación a lo largo del tiempo. Es 

una escala de 10 puntos con valores positivos que indican agitación y 

negativos que indican sedación. El nivel 0 corresponde al paciente tranquilo y 

despierto. Es la escala que ofrece más información tanto de la agitación como 

de la sedación y  tiene una buena correlación con la aparición de delirio (126). 

No está validada para pacientes pediátricos.  

 

Tabla 7. Escala de sedación RASS 

+4 Combativo. Ansioso, violento. 

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

+2 Agitado. Movimientos frecuentes, lucha con el respirador. 

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

0   Alerta y tranquilo 

-1  Adormilado. Despierta con la voz, mantiene los ojos abiertos más de 10 segundos. 

-2 Sedación ligera. Despierta a la voz, no mantiene los ojos abiertos más de 10 

segundos. 

-3  Sedación moderada. Se mueve y abre los ojos a la llamada, no dirige la mirada. 

-4  Sedación profunda. No responde a la voz, abre los ojos a la estimulación física. 

-5  Sedación muy profunda. No hay respuesta a la estimulación física. 

 

En niños las dos escalas más utilizadas son la escala de Ramsay modificada y 

la escala COMFORT.  

La primera es sencilla y rápida de aplicar, pero no ha sido validada en niños ni 

es útil en pacientes relajados. Además utiliza estímulos auditivos y dolorosos para 

valorar la respuesta, lo que aumenta la subjetividad en la valoración. 

La escala COMFORT (Tabla 8) es la escala más usada a nivel internacional y 

la única validada para niños con ventilación mecánica (127–130). Tiene la ventaja de 
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no precisar ningún estímulo para su aplicación. Sin embargo, es más lenta y 

complicada de valorar, analiza parámetros objetivos y subjetivos, incluye variables 

como la frecuencia cardiaca y la tensión arterial que se alteran en el paciente crítico 

por muchos otros factores y además, no está validada en niños con relajación 

muscular. Trabajos recientes han encontrado que una escala COMFORT simplificada 

(COMFORT-B) (Tabla 9) en la que se han eliminado las variables fisiológicas tiene 

igual validez que la escala original (131,132).  

 

Tabla 8. Escala de COMFORT 

 1 2 3 4 5 

Nivel de 
conciencia 

Dormido 
profundamente 

Dormido 
ligeramente 

Somnoliento Despierto Hiperalerta 

Calma 
agitación 

Calma Ligera 
ansiedad 

Ansiedad Mucha 
ansiedad 

Pánico 

Tensión 
arterial 

Por debajo de 
la media 

En la media Elevaciones  
infrecuentes 

Elevaciones 
frecuentes 

Por encima de 
la media 

Frecuencia 
cardiaca 

Por debajo de 
la media 

En la media Elevaciones  
infrecuentes 

Elevaciones 
frecuentes 

Por encima de 
la media 

Respuesta 
respiratoria 

No respiración 
espontánea 

Mínimo 
esfuerzo 
respiratorio 

Lucha con el 
respirador/ 
tos ocasional 

Lucha con el 
respirador/ 
tos frecuente 

Lucha con el 
respirador/tos 
constante 

Movimiento 
físico 

No movimiento Movimientos 
ocasionales 

Movimientos 
frecuentes 

Movimientos 
vigorosos 
extremidades 

Movimientos 
vigorosos 
tronco/cabeza 

Tono 
muscular 

Relajado Tono 
disminuido 

Tono normal Aumento del 
tono (flexión 
dedos pies) 

Rigidez 
muscular 

Tensión 
facial 

Musculatura 
facial relajada 

Tono 
muscular 
normal 

Tensión en 
algunos 
músculos 

Tensión en 
todos los 
músculos 

Tensión 
extrema 
musculatura 

 

Sedación muy profunda (8-10), sedación profunda (11-17), sedación superficial (18-26) 
y no sedación (27-40). 
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Tabla 9. Escala COMFORT-B 

Nivel de conciencia 1-5 

Calma agitación 1-5 

Respuesta respiratoria 1-5 

Movimiento físico 1-5 

Tono muscular 1-5 

Tensión facial 1-5 

Sedación excesiva (6-10); óptima (11-22); insuficiente (23-30) 
 

Sin embargo, las escalas tienen sus limitaciones. En parte son subjetivas, su 

valoración es intermitente, a veces interrumpen el descanso del paciente y en 

ocasiones, valoran más la respuesta al dolor que el grado de sedación. Además, su 

utilidad es muy limitada en los grados profundos de sedación y en pacientes relajados. 

Por esta razón se ha estudiado la utilidad de diferentes sistemas de monitorización 

objetivos.  

 

Métodos objetivos de valoración de la sedación. Índice biespectral  

Los métodos derivados de la monitorización de la señal electroencefalográfica 

(EEG) son los más útiles. El más utilizado y estudiado en los pacientes críticos es el 

índice biespectral (BIS)(133). 

El BIS analiza la señal del EEG. Tras amplificar dicha señal, elimina las 

interferencias y la compara con una extensa base de datos de registro de pacientes 

con distintos grados de sedación, convirtiendo los datos analógicos en digitales, a 

través de un algoritmo dinámico, y obteniendo una cifra que oscila entre 0 (paciente 

sin registro eléctrico cerebral) y 100 (paciente despierto). Cifras entre 40 y 60 se 

consideran adecuadas para una sedación profunda. Valores por debajo de 40 podrían 
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considerarse sobresedación. Esta medida es continua, permitiendo el ajuste de la 

dosis de sedantes según el requerimiento del paciente de forma individual y en cada 

momento.  

Numerosos estudios han demostrado la utilidad del BIS para medir el grado de 

sedación en el paciente crítico (134,135). No obstante, también tiene sus limitaciones, 

como el potencial artefacto de la actividad electromiográfica craneofacial o el efecto 

paradójico de la ketamina, pudiendo aumentar en ambos casos falsamente sus valores 

(136,137). 

Diversos trabajos han estudiado la correlación entre el BIS y las escalas 

clínicas, especialmente con la escala Ramsay en adultos y la escala COMFORT en 

niños con resultados dispares (135,138–140). Sin embargo, la mayoría parece 

coincidir en que presentan una correlación aceptable y que los resultados dispares se 

producen en los extremos de la sedación. En las sedaciones superficiales puede 

existir una menor sensibilidad del BIS afectado por los artefactos del electromiograma 

y en las sedaciones profundas las escalas clínicas pueden ser incapaces de distinguir 

entre sedación profunda y muy profunda (139–143). Lo mismo ocurre en los pacientes 

con administración de bloqueantes neuromusculares (BNM), en los que las escalas 

clínicas, basadas en gran parte en los movimientos y expresiones del paciente, no 

pueden valorar adecuadamente el grado de sedación. Por último, cabe destacar que el 

BIS se puede alterar por estímulos táctiles o visuales sin cambios reales en el grado 

de sedación del paciente (143). 

Hay que tener en cuenta que el BIS y las escalas clínicas no miden 

exactamente lo mismo, es decir, el BIS mide el grado de sedación e hipnosis, mientras 

las escalas clínicas además del grado de sedación pueden medir angustia y en el caso 

de COMFORT, además dolor. De esta forma se pueden encontrar pacientes 

despiertos (BIS elevado) pero tranquilos y sin dolor (COMFORT moderado). 
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Por este motivo, la recomendación de los expertos es utilizar las escalas 

clínicas siempre que sea posible, reservando el BIS para aquellos pacientes con 

grados profundos de sedación o tratados con BNM (140,144). 

1.4.2. Escalas de analgesia 

El dolor durante el ingreso en el hospital es una de las mayores 

preocupaciones de los pacientes y sus familiares, siendo su tratamiento uno de los 

principales problemas de los profesionales sanitarios. A pesar del aumento progresivo 

de los conocimientos sobre los mecanismos fisiopatológicos que generan el dolor y la 

disponibilidad de fármacos efectivos, el dolor sigue siendo detectado y tratado de 

forma inadecuada en muchos pacientes hospitalizados. Un estudio multicéntrico 

mostró que entre un 50% y un 65% de los pacientes ingresados en la UCI sufrieron 

dolor y hasta un 15% refirieron dolor intenso en más de la mitad del tiempo de estancia 

hospitalaria (145). Estos datos han sido corroborados en estudios posteriores (146).  

Además del malestar generado en el paciente, el dolor puede tener graves 

consecuencias sobre su estado clínico, aumentando la morbilidad e incluso la 

mortalidad. El estado hiperadrenérgico generado como consecuencia del dolor puede 

producir isquemia miocárdica, disminución del peristaltismo, aumento del catabolismo 

proteico e inmunodepresión (147). 

El primer paso para el tratamiento del dolor es su detección. La principal 

barrera en la detección del dolor es la discrepancia entre lo que valora el personal que 

atiende al paciente y lo que valora el propio paciente. El dolor es subjetivo y por 

consiguiente, las sensaciones referidas por el paciente son la base para tomar 

decisiones. Por este motivo, siempre que sea posible, el dolor debería ser valorado 

utilizando una escala validada que permita su cuantificación por parte del propio 

paciente. No obstante, esto no siempre es posible, por la imposibilidad para la 
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comunicación (alteraciones neurológicas, sedación, inconsciencia), barreras religiosas 

o culturales y la  deprivación de sueño. 

La escala ideal para la monitorización del dolor debería ser simple, fácil de 

aplicar, precisa y con escasa variabilidad interpersonal. Actualmente existen múltiples 

escalas, sin embargo, más importante que el tipo de escala utilizada es el hecho de 

utilizar una. Las más usadas son las que utilizan un valor numérico, longitudinal o 

gráfico para la graduación del dolor (escala numérica, visual analógica o gráfica 

respectivamente) adaptadas a la edad del paciente cuando se trata de pacientes 

pediátricos. En estas escalas el paciente puede señalar la intensidad del dolor que 

padece (148–150).  

Las escalas más usadas para la evaluación del dolor en el paciente que se puede 

comunicar son: 

1- Escala visual analógica (EVA) 

Se representa en una línea de 10 cm donde un extremo es el 0 (no 

dolor) y el otro el 10 (el peor dolor imaginable). La distancia en centímetros 

desde el punto de “no dolor” hasta el marcado por el paciente representa la 

intensidad del dolor. EVA < 4 significa dolor leve o leve-moderado, 4-6 dolor 

moderado-grave y >6 dolor intenso. Figura 1 

Figura 1. Escala EVA 
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2- Escala verbal numérica (EVN) 

El paciente expresa su percepción del dolor desde el 0 (no dolor) al 10 

(el peor dolor imaginable). En ocasiones la numeración del 0 al 100 puede ser 

más útil. 

3- Escalas gráficas 

Utilizan representaciones visuales del dolor que el paciente señala 

según su percepción. Pueden consistir en dibujos de rostros felices que van 

cambiando hacia tristes según el grado de dolor, columnas o termómetros más 

o menos rellenos, gamas de colores, etc. Figura 2 

Figura 2. Escala de caras y gama de colores 

 

 

 

 

 

Sin embargo, en la mayoría de los casos de los pacientes ingresados en 

la UCI no es posible utilizar estas escalas ya que muchos de ellos se 

encuentran sedados sin posibilidad de comunicarse y por tanto, expresar su 

grado de dolor. Lo mismo ocurre en los menores de 3 años en la etapa 

preverbal. En estos casos, la identificación del dolor se complica y requiere de 

herramientas específicas, generalmente basadas en cambios de parámetros 

fisiológicos, expresión facial o respuesta motora para estimar el grado de dolor.  
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Existen dos escalas validadas para su uso en niños en estado crítico 

(120).  

1- Escala FLACC (Face, Leg, Activity, Cry, Consolability) (151,152).Tabla 10. 

Esta escala está basada en la observación del paciente. Se observa la 

expresión de su cara, la actitud de las piernas, la actividad espontánea, la 

presencia o no de llanto y las características de éste y la capacidad de 

consuelo, otorgando entre 0 y 2 puntos a cada ítem. El valor 0 se considera no 

dolor y el 9-10 dolor insoportable. Los valores intermedios indican diferentes 

grados de dolor.  

Tabla 10. Escala FLACC 

 0 1 2 

Cara Cara relajada. 

Expresión neutra. 

Arruga la nariz. Mandíbula tensa. 

Piernas Relajadas. Inquietas. Golpea con los pies. 

Actividad Acostado y quieto. Se dobla sobre el 

abdomen encogiendo 

las piernas. 

Rígido. 

Llanto No llora. Se queja, gime. Llanto fuerte. 

Capacidad de 

consuelo 

Satisfecho. Puede distraerse. Dificultad para el 

consuelo. 

No dolor 0; dolor leve 1-2; dolor moderado 3-5, dolor severo 6-8; insoportable 9-10  

 

2- Escala MAPS (Multidimensional Assessment Pain Scale) (153,154).Tabla 11. 

De forma similar a la FLACC esta escala se basa en la observación de 

los movimientos corporales y la expresión del rostro. Es una escala 

multidimensional que además incluye parámetros fisiológicos como la 

observación de la respiración y los cambios en las variables tensión arterial 

(TA) y frecuencia cardiaca (FC). De forma similar a la escala FLACC clasifica el 
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dolor de 0 (no dolor) a 9-10 (dolor insoportable) con puntos intermedios para 

los diferentes grados del dolor.  

Tabla 11. Escala MAPS 

 0 1 2 

Signos vitales 

 (FC y TA) 

Sin cambios. Aumentadas. Disminuidas. 

Patrón 

respiratorio 

(FR, trabajo, 

lucha) 

Sin cambios. Aumento o lucha si 

tiene tubo 

endotraqueal. 

Dificultad severa 

u oxigenación 

comprometida. 

Tensión facial No. Leve. Extrema. 

Movimientos 

corporales 

Movimientos 

habituales. 

Intranquilo.  

Movimientos 

temblorosos, 

sacudidas. 

Hipertonía, 

rigidez, puños 

cerrados, 

posturas 

extremas. 

Estado de alerta Calmado o dormido. Hiperreactivo. 

Respuestas 

exgeradas a 

estímulos no 

dolorosos (luz, ruido). 

Decaído. Nivel 

de alerta y 

actividad 

disminuidas. No 

se comunica.  

No dolor 0; dolor leve 1-2; dolor moderado 3-5, dolor severo 6-8; insoportable 9-10  

1.4.3. Escalas de delirium. 

La Sociedad Española de Medicina Intensiva recomienda aplicar un sistema 

predictivo de delirium denominado PRE-DELIRIC (144). Este modelo ha sido 

desarrollado y validado para predecir el riesgo de aparición de delirium en pacientes 

adultos. El sistema otorga una puntuación a diferentes ítems: edad, puntuación 

APACHE II, presencia o no de coma y tipo, uso de opioides y/o sedantes, tipo de 
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paciente (quirúrgico, médico o traumatizado), presencia de infección, uremia y/o 

acidosis metabólica y tipo de admisión urgente o no y las integra en una fórmula 

matemática que otorga un riesgo de desarrollar delirium. De esta forma, el sistema 

permite identificar a pacientes con alto riesgo e iniciar precozmente medidas 

preventivas dirigidas (144,155).  

En el caso de sospecha de delirium la escala validada para su diagnóstico y 

monitorización es la CAM-ICU (Figura 3). Dicha escala presenta una sensibilidad del 

95-100% y una especificidad del 93-98% (144,156). 

Otra escala que puede utilizarse para la detección del delirium es la Intensive 

Care Delirium Screening Checklist (ICDSC). Esta escala tiene una elevada 

sensibilidad (99%) pero una baja especificidad (64%) por lo que debe usarse con 

precaución por el riesgo de detectar falsos positivos (144,157). 

Figura 3. Delirium CAM-ICU (144,156). 
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       O  

       

 

 

 

Comienzo agudo o evolución 

fluctuante del estado mental  

Falta de atención 

Pensamiento desorganizado Nivel de conciencia alterado 

Delirium 
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Tanto por la alta prevalencia como por su repercusión, es necesaria la 

detección rutinaria del delirium también en los pacientes pediátricos. Para ello las 

escalas validadas específicas para esta población son (158): 

1- pCAM-ICU:  

Esta escala está validada para niños mayores de 5 años. Se valora el nivel de 

conciencia con la escala RASS (debe tener una puntuación ≥ -3) y las 

características clave del delirio: alteración aguda o fluctuación del estado mental de 

referencia (característica 1), falta de atención (característica 2), alteración aguda de 

la conciencia (característica 3) y desregulación de la cognición (característica 4). Es 

necesario que se cumplan los dos criterios mayores (1 y 2) + un criterio menor (3 

y/o 4) (90). En 2016 se publicó la validación de esta herramienta para pacientes 

entre los 6 meses y los 5 años: psCAM-ICU (94). 

2- Cornell Assessment of Pediatric Delirium (CAPD). Tabla 12. 

Esta escala es  válida para cualquier edad y grado de desarrollo psicomotor. Se 

debe aplicar cada 8 horas en pacientes que no estén con sedación profunda. Se 

considera diagnóstico de delirium si la puntuación es de 9 o superior.  
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Tabla 12. Delirium. CAPD 

 Nunca 

4 

Raramente 

3 

A veces 

2 

Frecuente 

1 

Siempre 

0 

¿Estable contacto ocular 
con el cuidador? 

     

¿Las acciones tienen un 
propósito? 

     

¿Es consciente del 
entorno? 

     

¿Comunica sus 
necesidades y deseos? 

     

¿Está inquieto?      

¿Está inconsolable?      

¿Está poco activo, pocos 
movimientos, mientras 
está despierto? 

     

¿Tarda mucho tiempo en 
responder a los 
estímulos? 

     

Delirium ≥ 9 

 

1.4.4. Escalas de abstinencia 

En los pacientes críticos tratados con sedantes y analgésicos, especialmente 

benzodiacepinas y opioides, en perfusión continua, a dosis elevadas y durante 

periodos largos de más de 3 días, al igual que el dolor y el grado de sedación, es 

importante evaluar de forma rutinaria el desarrollo de síndrome de abstinencia. 

Inicialmente la valoración de la abstinencia estaba basada en el reconocimiento de 

signos y síntomas típicos del síndrome de abstinencia, así como, en el criterio del 

médico que valoraba al paciente en cada momento (66,159). Este tipo de valoraciones 

son subjetivas y dificultan la homogeneidad en el diagnóstico. Por ello es importante la 

valoración mediante escalas (53). En pediatría existen varias escalas destinadas a 

valorar la presencia o no de síndrome de abstinencia, pero las únicas validadas son la 
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escala Sophia Observation withdrawal Symptoms scale (SOS) (47,160,161), la escala  

WAT-1 (71,162) y la escala Finnegan (163). 

1- Escala Finnegan (163).Tabla 13. 

Esta escala fue diseñada para su aplicación en neonatos y menores de 2 

meses, no para niños mayores. Aun así, muchos trabajos, al no existir otros métodos 

de valoración en pediatría, utilizaron esta herramienta para monitorizar la abstinencia 

en pacientes pediátricos de cualquier edad (70). 

Tabla 13. Escala de Finnegan 

Alteraciones del sistema nervioso central   

Llanto agudo 
Llanto continuo 
Duerme <1 h después de comer 
Duerme <2 h 
Duerme <3 h 
Reflejo de Moro hiperactivo 
Reflejo de Moro muy hiperactivo 
Temblor ligero al ser estimulado 
Temblor moderado o grave al ser molestado 
Temblor ligero espontáneo 
Temblor moderado o grave espontáneo 
Hipertonía muscular 
Escoriaciones 
Mioclonías 
Convulsiones generalizadas 

2 
3 
3 
2 
1 
2 
3 
1 
2 
3 
4 
2 
1 
3 
5 

Alteraciones vegetativas y respiratorias  

Sudoración 
Temperatura entre 37,2ºC-38,3ºC 
Temperatura>38,3ºC 
Bostezos frecuentes 
Erupciones cutáneas fugaces 
Obstrucción nasal 
Estornudos frecuentes 
Aleteo nasal 
Frecuencia respiratoria >60 rpm 
Dificultad respiratoria y tiraje 

1 
1 
2 
1 
1 
1 
1 
2 
1 
2 

Alteraciones gastrointestinales  

Succión con avidez 
Rechazo del alimento 
Regurgitaciones 
Vómitos intensos 
Diarrea blandas 
Diarrea líquida 

1 
2 
2 
3 
2 
3 

Puntuación >8: abstinencia 



INTRODUCCIÓN 

 67 

  

2- Escala Sophia Observation withdrawal Symptoms scale (SOS). Tabla 14. 

La escala SOS consta de 15 ítems. Al igual que en la escala Finnegan estos 

ítems representan síntomas y signos producidos por alteraciones a nivel 

gastrointestinal, SNC, respiratorio o vegetativo. Cada uno de ellos otorga un punto en 

el caso de presentarlo. Un resultado ≥ 4 indica un diagnóstico de abstinencia.  

 

Tabla 14. Escala SOS 

Síntomas y signos Puntuación 

Taquicardia (>15% de la frecuencia cardiaca basal) 

Taquipnea (>15% de la frecuencia respiratoria basal) 

Fiebre >38,4ºC 

Sudoración 

Agitación, irritabilidad, nerviosismo 

Ansiedad, si muestra ojos abiertos, cejas tensas y elevadas, expresión 
de alerta 

Temblores, espontáneos o a estímulos ambientales 

Movimientos anormales de antebrazos y piernas 

Hipertonía muscular, puños y pies apretados 

Llanto inconsolable 

Muecas o gestos de malestar 

Insomnio (< 1 hora) 

Alucinaciones 

Vómitos  

Diarrea 

1 

1 

1 

1 

1 

1 

1 

1 

1 

1 

1 

1 

1 

1 

1 

 

Puntuación de SOS  ≥ 4: abstinencia 

 

3-Escala WAT-1.Tabla 15. 

Esta escala valora los signos o síntomas que presenta el paciente en 4 

momentos diferentes: durante las 12 horas previas a la valoración, 2 minutos antes de 
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la estimulación, durante la estimulación y tras la estimulación del paciente. La 

presencia de estos signos otorga 1 punto excepto la recuperación prolongada tras la 

estimulación que otorga 2. Una puntuación >3 indica la presencia de abstinencia.  

 

Tabla 15. Escala WAT-1 

Información 12 horas previas: 

- Diarrea (no=0, sí=1) 
- Vómitos (no=0, sí=1) 
- Tª>37,8ºC (no=0, sí=1) 

Observación 2 minutos antes de la estimulación: 
 

- Tranquilo (no=0, sí=1) 
- Temblores (no=0, sí=1) 
- Sudoración (no=0, sí=1) 
- Movimientos anormales o repetidos (no=0, sí=1) 
- Bostezos o estornudos (no=0, sí=1) 

Estimulación un minuto (llamada por su nombre, tocar suavemente, estímulo 
doloroso si no responde a lo previo): 
 

- Sobresalto al tocar (no=0, sí=1) 
- Aumento del tono muscular (no=0, sí=1) 

 

Recuperación tras el estímulo (tiempo hasta que se calma): 
 

- < 2 minutos (0) 
- 2-5 minutos (1) 
- > 2 minutos (2) 

Puntuación WAT-1 >3: abstinencia 

 

Estas últimas herramientas están validadas y tienen propiedades psicométricas 

comparables (164). La escala SOS se desarrolló a partir de una estructura empírica 

sobre opiniones de expertos, en contraste con la WAT-1 que se basa en una 

puntuación de abstinencia de opioides y benzodiacepinas adaptada a un diagrama de 

flujo de retirada de opiáceos (74).  

Otra diferencia entre ambas escalas es que la escala WAT-1 se validó 

mediante un estudio multicéntrico, mientras que la escala SOS no.  

Franck et al. encontraron un mejor rendimiento de la escala WAT-1 para la 

detección de síntomas de abstinencia a opiáceos que a benzodiacepinas (71). Las 
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muecas, el llanto inconsolable o las alucinaciones son síntomas de abstinencia que 

sólo se han observado con la retirada de benzodiacepinas. Estos síntomas han sido 

incluidos en la escala SOS pero no en la WAT-1. Esto podría ser un problema para la 

aplicación de la escala de WAT-1 en la UCIP, dada la alta prevalencia en el uso de 

benzodiacepinas y por tanto, el alto riesgo de abstinencia a estos fármacos (63).  

La escala SOS tiene una alta sensibilidad (83%) y especificidad (95%) para el 

diagnóstico de abstinencia a opioides y/o benzodiacepinas. Además presenta un alto 

valor predictivo negativo (0,98), lo que permite descartar con mucha seguridad los 

pacientes que no presentan síndrome de abstinencia. Sin embargo, su valor predictivo 

positivo es bajo, probablemente porque los síntomas de abstinencia son muy similares 

a los producidos por el hecho de estar en una UCIP o por la propia patología del 

paciente.  

 

1.5. SEDACIÓN DIFÍCIL. ESTRATEGIAS PARA SU MANEJO 

Se denomina sedación difícil a toda situación en la que un paciente necesita 

dosis de sedación mayores de lo habitual para conseguir el grado de sedación 

deseado. Dentro de este concepto se incluyen los fenómenos de tolerancia y 

abstinencia.  

Se han publicado diferentes estrategias para el manejo de la sedación difícil 

con el objetivo de disminuir la cantidad y la duración de los fármacos y reducir sus 

efectos adversos, entre ellos el síndrome de abstinencia.  

Algunos de los métodos descritos en la literatura son: 

 Reducción gradual de las dosis de fármacos sedantes y analgésicos.  

 Protocolos basados en la monitorización de la sedoanalgesia. 

 Utilización de fármacos alternativos. 

 Interrupción diaria de las perfusiones de fármacos analgésicos y sedantes. 

 Sedación secuencial. 
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 Sedación dinámica. 

 Analgosedación. 

1.5.1. Reducción gradual de las dosis de fármacos sedantes y analgésicos 

La primera regla para disminuir el riesgo de síndrome de abstinencia es no 

interrumpir de forma brusca las dosis de los fármacos sedoanalgésicos que se han 

usado durante un tiempo prolongado. La mayoría de autores recomienda una 

reducción progresiva del 10-20% de la dosis diaria, completando la retirada entre 2 y 

40 días según las series. La retirada más utilizada es la que se realiza en 10 días 

(60,65,79,165,166), aunque algunos autores han logrado retiradas en 5 días sin 

aumento del síndrome de abstinencia (73,167).  

A pesar que las perfusiones de benzodiacepinas de forma prolongada también 

han demostrado una clara relación con la aparición de abstinencia y tolerancia, es 

difícil encontrar protocolos de retirada exclusivos para benzodiacepinas. Domínguez et 

al publicaron un protocolo de descenso gradual de loracepam durante 6 días, que 

consistía en un descenso del 50% de la dosis del fármaco cada 2 días (166).  

Fenn et al. analizaron 15 estudios en los que se aplicaban protocolos de 

retirada de opioides y benzodiacepinas en niños. En la mayoría de los estudios se 

utilizaron reducciones diarias del 10% al 20%. Estos autores concluyeron que el uso 

de protocolos de retirada disminuía el síndrome de abstinencia y la falta de adhesión a 

los mismos lo aumentaba (167). 

1.5.2. Protocolos basados en la monitorización de la sedoanalgesia 

Planificar la administración de fármacos y adaptar la dosis según la 

monitorización de la sedoanalgesia evita la infra y sobredosificación permitiendo la 

reducción progresiva de las dosis de sedantes y analgésicos según las necesidades 

individuales del paciente. 

Uno de los primeros estudios para valorar la utilidad de un protocolo de 

monitorización de la sedoanalgesia fue realizado por Brook et al. (168). Los pacientes 
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fueron divididos en dos grupos. En el grupo experimental los fármacos sedantes fueron 

administrados por las enfermeras de acuerdo a las puntuaciones de las escalas de 

sedoanalgesia, mientras que en el grupo control la sedoanalgesia se administraba 

según el criterio clínico de cada médico. En el grupo experimental disminuyó 

significativamente la duración de las perfusiones continuas de sedoanalgesia, el 

tiempo de ventilación mecánica, el número de traqueotomías realizadas y los días de 

ingreso. Posteriormente otros estudios han mostrado resultados similares mostrando el 

éxito de estos protocolos (53,118,169). 

En 2010 Jackson et al. revisaron 19 trabajos y encontraron que los protocolos 

de sedación en adultos se asociaron con una menor duración de la sedación y de la 

dosis de sedantes, así como, con disminución de la duración de la ventilación 

mecánica y del  tiempo de estancia en UCI (170). 

De manera similar, en los niños también se observó una menor duración de la 

sedación, dosis de fármacos, tiempo de ingreso en la UCIP e incidencia de 

abstinencia, aunque faltan estudios prospectivos multicéntricos con gran número de 

pacientes o grupo control que apoyen estos resultados (171). 

1.5.3. Utilización de fármacos alternativos 

1- Metadona:  

En una revisión publicada en 2017 fue el principal fármaco alternativo usado en la 

retirada de opioides (167). Se añade a dosis equiparables antes de retirar el opioide y 

posteriormente se realiza una reducción progresiva. 

La estrategia de reducción de metadona más utilizada en niños es la disminución 

progresiva del 3 al 20% de la dosis diaria durante 10 días después de la interrupción 

de la infusión de opioides (172). Otros estudios han utilizado reducciones de dosis 

mayores (25%) cada 2-3 días (161).  

 

 



 72 

2- Fármacos agonistas α 2-adrenérgicos: 

Por su acción inhibitoria sobre la liberación de catecolaminas en el Locus 

Ceruleus estos fármacos se utilizan para disminuir la actividad simpática causante de 

la sintomatología típica del síndrome de abstinencia. Además, por sus efectos 

sedantes y analgésicos pueden ser una alternativa a los fármacos sedoanalgésicos. 

Los agonistas alfa-2-adrenérgicos más utilizados para el tratamiento del 

síndrome de abstinencia son: 

- Clonidina. La absorción de la clonidina oral en voluntarios sanos es muy buena, 

pero  en los pacientes críticamente enfermos con hipoperfusión puede haber 

atrofia intestinal y disminución de la motilidad intestinal limitando dicha 

absorción. En estos casos la utilización de parches de clonidina transdérmica 

puede ser una alternativa aunque su inicio de acción es lento limitando su uso 

para la prevención del síndrome de abstinencia. La vía intravenosa no está 

comercializada en España (123). Es importante tener en cuenta que este 

fármaco presenta efectos adversos importantes como la bradicardia e 

hipotensión que en pacientes críticamente enfermos con inestabilidad 

hemodinámica pueden limitar su uso.  

- Dexmedetomidina. Añadido a sus propiedades anestésicas y sedantes 

presenta la ventaja de una menor incidencia de delirio en trabajos realizados en 

adultos comparada con otros sedantes como el midazolam (40). Además, los 

casos de abstinencia a dexmedetomidina descritos hasta el momento son 

escasos, aunque esto probablemente se deba al menor tiempo de experiencia 

en relación con otros fármacos. 

- Lofexidina. Tiene una acción similar a la clonidina en el tratamiento de las 

desintoxicaciones a opioides, pero no ha sido probado en pacientes 

críticamente enfermos (37).  

En 2016 se publicó una revisión de 26 estudios en adultos en los que se 

comparaba la utilidad de los agonistas α2-adrenérgicos, clonidina o lofexidina frente a 
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placebo, reducción progresiva de metadona o entre los propios α2-adrenérgicos para 

el manejo del síndrome de abstinencia. Los autores concluyeron que los α2-

adrenérgicos y la metadona presentaban ventajas frente al placebo en el manejo del 

SA, sin encontrar diferencias entre los dos α2-adrenérgicos y las pautas de reducción 

progresiva de metadona, aunque objetivaron menos episodios de hipotensión con el  

tratamiento con metadona (173).  

Estos fármacos se han usado con éxito, solos o en combinación con otras terapias, 

en la prevención y el tratamiento del síndrome de abstinencia con pocos efectos 

adversos. Sin embargo, la evidencia actual para apoyar su uso en pediatría se basa en 

informes de casos o en pequeños estudios retrospectivos con muchos factores de 

confusión como diferentes esquemas de dosificación, múltiples medicamentos 

concurrentes o diferentes herramientas de evaluación. Por este motivo son necesarios 

más estudios para evaluar el papel de estos fármacos en la prevención y tratamiento 

del SA y su uso como sedantes de larga evolución.  

 

3- Ketamina 

La ketamina es un antagonista del receptor NMDA que podría tener capacidad 

para prevenir y tratar los efectos indeseables de los opioides como la tolerancia, la 

abstinencia y la hiperalgesia. Su eficacia en procedimientos cortos está claramente 

demostrada mostrando un importante perfil de seguridad. Sin embargo, el uso de 

ketamina sigue siendo controvertido por su potencial toxicidad en el cerebro en 

desarrollo, especialmente en dosis repetidas.  

 

4- Sevoflurano 

Es un gas anestésico que en los últimos años se está utilizando como alternativa 

en los pacientes con sedación difícil, status asmático refractario y status epiléptico 

refractario (174,175).  
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1.5.4. Interrupción diaria de las perfusiones continuas de fármacos analgésicos y 

sedantes 

La interrupción diaria de la sedoanalgesia es una estrategia que pretende 

reducir la tolerancia a los fármacos sedantes, retirándolos intermitentemente y 

reintroduciéndolos a dosis inferiores. Además permite valorar mejor el estado de 

conciencia del paciente. Esta estrategia no debe realizarse en niños con bloqueantes 

neuromusculares, hipertensión intracraneal, convulsiones, delirio, abstinencia o 

inestabilidad hemodinámica. 

Un aspecto muy importante a tener en cuenta es asegurar el control del dolor, 

ya que en la mayor parte de los trabajos se interrumpen simultáneamente las 

perfusiones de sedantes y analgésicos (176) y vigilar el riesgo de pérdidas de accesos 

vasculares o extubación al producirse un despertar brusco. 

En el 2000 Kress et al. realizaron un estudio aleatorizado en 128 pacientes 

adultos para valorar el efecto de interrumpir diariamente y de forma programada la 

sedoanalgesia, a partir de las 48 horas de su inicio, valorándose la extubación o la 

reanudación de la sedación a la mitad de dosis. La interrupción programada de la 

sedación logró reducir la dosis de fármacos, el tiempo de ventilación mecánica y los 

días de ingreso sin aumentar las complicaciones (177). Este trabajo generó 

inmediatamente bastante controversia de tal forma que algunos autores criticaron esta 

práctica por la posibilidad de producir efectos secundarios cardiovasculares o secuelas 

psicológicas como angustia, depresión o estrés postraumático (178–180). El propio 

grupo de Kress, realizó un estudio posterior para valorar en una pequeña muestra de 

pacientes las secuelas psicológicas de este método y concluyeron que la interrupción 

diaria de las perfusiones reducía las secuelas psicológicas de la estancia en UCI (181). 

Estos mismos autores publicaron otro trabajo en el que indicaron que la interrupción de 

la sedación aumentaba la frecuencia respiratoria, frecuencia cardiaca, tensión arterial y 

los niveles de catecolaminas (182). Otros grupos han realizado estudios similares 

posteriormente sin obtener diferencias en ambos grupos (183–185).  
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Gupta et al. llevaron a cabo un ensayo clínico en 102 niños ventilados 

mecánicamente más de 48 horas, dividiéndolos en dos grupos. En el grupo de 

intervención se realizó una interrupción diaria de la sedación, mientras en el grupo 

control se mantuvo la sedación de forma continua. Los resultados fueron similares a 

los descritos en adultos por Kress: existió una disminución del tiempo de ventilación 

mecánica, de los días de ingreso y de la dosis total de midazolam en el grupo de 

interrupción de la sedación (186). Verlaat et al. en un estudio realizado en 30 niños 

también encontraron que el grupo de interrupción diaria de la sedación tuvo un menor 

tiempo de ventilación mecánica y estancia en la UCIP, así como, un descenso de las 

dosis de midazolam y morfina (187). Sin embargo, un estudio multicéntrico posterior no 

encontró diferencias en la dosis media de midazolam, ni en la duración de la 

ventilación mecánica ni del tiempo de ingreso en la UCIP entre los niños con 

interrupción de la sedación y aquellos con sedación continua (188). Estos mismos 

autores compararon el estrés postraumático y la calidad de vida a las 8 semanas del 

alta, concluyendo que el grupo en el que se realizó la interrupción diaria presentó 

mayor porcentaje de infrasedación y peor nivel en los cuestionarios de calidad de vida 

posterior, no recomendando la utilización de estos protocolos (189). 

1.5.5. Sedación secuencial 

Esta estrategia se basa en la sustitución de sedantes con mayor tendencia 

acumulativa por otros de vida media más corta a lo largo del tratamiento para intentar 

prevenir la aparición de efectos adversos. Los fármacos más utilizados son el 

remifentanilo y el propofol por su ausencia de acumulación en las perfusiones 

continuas. Esta estrategia se utiliza especialmente cuando se prevé una extubación 

próxima (16). Todos los estudios encontrados son sobre población adulta siendo la 

agitación el efecto adverso que intentan reducir, no la abstinencia. Saito et al. 

realizaron un estudio en 26 pacientes, comparando un régimen de sedación con 

midazolam en monoterapia con otro en que se utilizaba midazolam y propofol, 
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objetivando una disminución de la incidencia de agitación en el grupo con sedación 

secuencial (190). Un resultado similar obtuvieron Zhou et al. (191). Otro grupo 

comparó el tratamiento con midazolam con el midazolam secuenciado con 

dexmedetomidina encontrando también una disminución de la agitación en este último 

grupo, así como de la duración de la VM y de la estancia en la UCI (192). 

1.5.6. Sedación dinámica 

Consiste en la adaptación de la sedación en función de las circunstancias en 

las que se encuentre el paciente en cada momento. De esta forma la sedación se 

adapta a las necesidades del paciente a lo largo del día, siendo más profunda durante 

los procedimientos, cuidados de enfermería o durante la noche y más superficial 

durante la exploración médica o la visita familiar. Así se busca una mejor conexión del 

paciente con el medio tratando de evitar o disminuir los fenómenos de tolerancia y 

deprivación. Esta estrategia es especialmente útil en pacientes que requieren 

evaluaciones frecuentes del estado neurológico (16,123).  

1.5.7. Analgosedación 

En los últimos años se ha propuesto utilizar en los pacientes en estado crítico 

una sedación más superficial dando prioridad a la analgesia.  

Bajo el acrónimo: e-CAHS (confort temprano usando analgesia, sedantes 

mínimos y máximo cuidado humano), se busca conseguir la humanización de la 

asistencia (193). El objetivo es que los pacientes estén cómodos, tranquilos y sean 

capaces de colaborar con los cuidadores y familiares, así como, iniciar una 

movilización precoz (194).  

El manejo del dolor con analgesia es la prioridad en la implementación del e-

CASH. Para ello es precisa la evaluación continua del paciente teniendo en cuenta la 

necesidad de aumentos puntuales de la analgesia para tratar el dolor asociado con los 

procedimientos.  
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Una vez conseguida la analgesia y tratados otros factores que pueden 

favorecer la incomodidad y la ansiedad del paciente como la hipoxia o las alteraciones 

metabólicas, si el paciente lo necesita, se añade un sedante o hipnótico. La sedación 

debe ser la mínima necesaria y tiene que estar titulada con un objetivo monitorizado 

con escalas para mantener al paciente tranquilo, cómodo y cooperativo. Idealmente, el 

paciente puede estar despierto para mantener el contacto visual, interactuar con los 

cuidadores y su familia y participar en la terapia física, pero se le permite quedarse 

dormido cuando no está estimulado. Como la agitación en el paciente crítico puede ser 

el resultado de muchos factores se debe buscar y tratar la causa en lugar de aumentar 

la sedación. En ocasiones mientras se corrige la causa, por ejemplo la fiebre, puede 

utilizarse una dosis de un sedante de efecto corto.   

Park y su grupo compararon la utilización de analgesia exclusiva con 

remifentanilo frente a la administración de un sedante (midazolam o propofol) más un 

analgésico, y  encontraron que un 37% de los pacientes tratados con remifentanilo 

exclusivamente no necesitaron ningún sedante para alcanzar un nivel adecuado de 

sedación. El resto necesitaron dosis inferiores a las empleadas en el grupo control 

(195).  

Ström et al. realizaron un estudio aleatorizado en adultos con ventilación 

mecánica más de 28 días. Un grupo fue tratado sólo con morfina en bolos según las 

necesidades, mientras que el grupo control recibió morfina más propofol, que 

posteriormente se sustituía por midazolam para evitar el síndrome por perfusión de 

propofol. El grupo tratado sólo con morfina tuvo un menor número de días de 

ventilación mecánica y de ingreso en la UCI, con diferencias estadísticamente 

significativas, sin aumento de extubaciones accidentales ni neumonías, pero con 

mayor incidencia de delirium y necesidad de tratamiento con haloperidol. Además un 

18% de los pacientes del grupo que se trató sólo con morfina precisaron pasar al 

régimen de analgesia más sedación, la mayoría por problemas de oxigenación en el 
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contexto de dificultad respiratoria grave (196). Sin embargo, estos trabajos no 

valoraron el estrés y la incomodidad del paciente.  

En 2017 Berntzen et al. publicaron los resultados de entrevistas realizadas en 

el momento del alta y tres meses después a adultos ingresados en una UCI que 

habían recibido un protocolo de analgosedación. En la entrevista inicial la mayoría de 

los pacientes refirieron un buen control del dolor físico pero también aludían a otro tipo 

de molestias como la incomodidad de la ventilación mecánica que les impedía 

comunicarse e incluso, algunos la describían como agobiante porque no les dejaba 

respirar. Otros refirieron la angustia generada por no entender bien lo que les estaba 

pasando y por ver lo que les ocurría a los pacientes de las camas próximas y “no saber 

si eran ellos los siguientes en morir”. Además, debido a los estados fluctuantes de 

vigilia, estos pacientes tenían dificultades para la percepción de la realidad. Despertar 

y no poder dar sentido al entorno lo describían como una sensación muy confusa y 

estresante. Lo más destacado en la entrevista a los 3 meses fue que la mayoría de los 

pacientes no quería recordar su estancia en la UCI ni hablar del tema (197).  

En una revisión publicada en 2012 por Devabhakthuni et al. describieron que la 

analgosedación en pacientes adultos disminuía los días de ventilación mecánica y 

duración del ingreso en la UCI pero tenía una serie de desventajas, como la mayor 

incidencia de recuerdos desagradables y pesadillas, además de alucinaciones y 

delirium. Estos autores realizaron una serie de recomendaciones: 

- Promover el enfoque analgésico como primera opción, siempre basado en 

monitorización y, si es posible, autodirigida por el propio paciente y si la 

comunicación no es posible con escalas validadas.  

- Utilizar el remifentanilo y fentanilo para la analgesia y relegar la morfina como 

segunda opción por el mayor riesgo de acumulación, delirium e 

inmunosupresión. 

- Buscar fármacos analgésicos alternativos ahorradores de opioides, como el 

paracetamol intravenoso, los AINE o la meperidina.  



INTRODUCCIÓN 

 79 

- Intentar la mínima sedación (sedación ligera), utilizando para el ajuste escalas 

validadas como la escala Ramsay.  

- Utilizar como sedantes de rescate de primera línea propofol y 

dexmedetomidina. Relegar las benzodiacepinas como segunda opción por el 

mayor riesgo de delirium y aumento de días de ventilación mecánica y de 

ingreso en UCI. Aunque estos fármacos aumentan los costes comparados con 

la benzodiacepinas, el coste total de todo el proceso no aumenta (198). 

En la misma línea de trabajo, en los últimos años se ha propuesto la aplicación del 

denominado paquete ABCDEF. Estas siglas equivalen a: A (Assess) evaluación, 

prevención y tratamiento del dolor, B (Both) ambas pruebas de despertar y respiración 

espontánea, C (Choise) elección de sedación y analgesia según lo anterior, D 

(delirium) monitorización y manejo del delirium, E (Early) movilización temprana y F 

(Family) compromiso e interacción con la familia. La aplicación de este conjunto de 

medidas se ha asociado con una disminución de la mortalidad, de la duración de la VM 

y del tiempo de ingreso en la UCI, del delirium y el coma (199–201).  

 

1.6. PROTOCOLO DE ROTACIÓN DE FÁRMACOS 

La rotación de fármacos sedoanalgésicos se basa en la hipótesis de que la 

reducción de una ocupación prolongada de estos receptores puede disminuir la 

tolerancia y los síntomas tras la retirada del fármaco. Además existen otros 

mecanismos que justifican la mejoría tras el cambio de fármacos, como la tolerancia 

cruzada entre fármacos, variaciones metabólicas interindividuales o mecanismos de 

acción diferentes a la unión a receptores opioides (202). 

Algunos estudios en pacientes oncológicos han demostrado que la rotación de 

fármacos opioides disminuye sus efectos secundarios (202–204).  

Sin embargo, no existen estudios que hayan analizado la eficacia y seguridad 

de un protocolo de rotación de fármacos sedoanalgésicos ni en adultos ni en niños en 

estado crítico que precisan sedación prolongada.  
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La utilización de un protocolo de rotación periódica de fármacos 

sedoanalgésicos puede ser útil para conseguir una adecuada sedoanalgesia sin 

producir efectos adversos como tolerancia o abstinencia o, al menos, minimizarlos. 

Además podría disminuir el coste económico al emplearse menores dosis de los 

fármacos y reducirse el tiempo de estancia en la UCI. 

El protocolo de rotación de fármacos debe integrar además algunas de las 

estrategias mencionadas previamente como la monitorización de la sedoanalgesia, la 

sedación dinámica y secuencial, la utilización de fármacos alternativos o la reducción 

gradual de fármacos. 
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2. HIPÓTESIS 

 Es posible implementar un protocolo de rotación periódica de fármacos 

sedoanalgésicos en pacientes pediátricos en estado crítico que requieren 

sedoanalgesia prolongada. 

 La utilización de un protocolo de rotación periódica de fármacos 

sedoanalgésicos en pacientes pediátricos en estado crítico permite un buen 

control de la sedación y analgesia.  

 El cumplimiento de un protocolo de rotación periódica de fármacos 

sedoanalgésicos disminuye  la incidencia de síndrome de abstinencia. 
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3. OBJETIVOS 

3.1. OBJETIVOS PRINCIPALES 

1. Estudiar la factibilidad y dificultades de implementar un protocolo de rotación de 

fármacos sedoanalgésicos en una Unidad de Cuidados Intensivos Pediátricos y 

su cumplimiento. 

2. Analizar si la utilización de un protocolo de rotación periódica de fármacos 

sedoanalgésicos en pacientes pediátricos en estado crítico logra un buen 

control de la sedoanalgesia en niños en estado crítico que requieren sedación 

prolongada. 

3. Estudiar si un protocolo de rotación periódica de fármacos sedoanalgésicos en 

pacientes pediátricos en estado crítico disminuye la incidencia de síndrome de 

abstinencia. 

3.2 OBJETIVOS SECUNDARIOS 

1. Valorar el nivel de sedación, analgesia y abstinencia de los pacientes 

ingresados en una Unidad de Cuidados Intensivos Pediátricos.  

2. Valorar la utilidad de un protocolo de rotación de fármacos sedoanalgésicos en 

el niño en estado crítico para disminuir las dosis y la duración de fármacos 

sedantes y analgésicos. 

3. Valorar si el cumplimiento de un protocolo de rotación de fármacos sedantes y 

analgésicos disminuye la mortalidad y los días de ingreso en la UCIP. 
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PACIENTES Y MÉTODOS 

4.1. DISEÑO DEL ESTUDIO 

Se llevó a cabo un estudio prospectivo observacional tras intervención, desde 

junio 2012 hasta junio 2016, en una UCIP de un hospital terciario. El estudio fue 

aprobado por el comité de ética local.  

La UCIP en la que fue desarrollado el estudio tiene 11 camas y atiende todo 

tipo de pacientes críticos entre 1 mes y 16 años, siendo aproximadamente un 60% de 

los pacientes postoperatorios de cirugías cardiacas complejas. Esta unidad está 

atendida por médicos intensivistas pediátricos las 24 horas y personal de enfermería 

especializado.  

 

Periodos de estudio 

Los 4 años de estudio se dividieron en dos periodos de dos años, junio de 2012 a  

junio 2014 y julio 2014 a junio 2016. 

 

4.2. SUJETOS DE ESTUDIO 

 

Criterios de inclusión 

Se incluyeron en el estudio los pacientes de edades comprendidas entre un 

mes y 16 años ingresados en la UCIP del Hospital General Universitario Gregorio 

Marañón de Madrid que precisaron perfusión intravenosa continua de fármacos 

sedantes y analgésicos durante 5 o más días.  

 

Criterios de exclusión:  

 Pacientes cuyos padres o responsables legales rechazaron participar en el 

estudio. 
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 Pacientes que precisaron perfusión intravenosa continua de fármacos sedantes y 

analgésicos durante menos de 5 días. 

 

Cálculo del tamaño muestral 

En la UCIP ingresan entre 400 y 500 pacientes al año. Entre un 20% y un 30% 

de los mismos requieren sedación prolongada más de 4 días. 

El experto en estadística de la Fundación de Investigación del Hospital General 

Universitario Gregorio Marañón realizó un cálculo del tamaño muestral necesario para 

conseguir una potencia adecuada en el análisis estadístico, siendo dicho número 

aproximadamente de 100 pacientes. 

 

4.3. VARIABLES ANALIZADAS 

Se registraron datos demográficos de los pacientes (edad y sexo), datos 

clínicos (diagnóstico previo, diagnóstico de ingreso en la UCIP, motivo de 

sedoanalgesia, días de ingreso en UCIP, mortalidad) y variables relacionadas con la 

rotación de fármacos (aplicación o no de protocolo, rotación adecuada o no, causas de 

rotación inadecuada).  

Además, se realizó un registro de las siguientes variables tres veces al día en 

turnos de mañana, tarde y noche, desde el inicio de la administración de los fármacos 

hasta la retirada de los mismos:  

 Variables fisiológicas: frecuencia cardiaca (FC) y tensión arterial (TA). Para su 

registro se utilizaron monitores multiparamétricos (Philips Intellivue MP70). 

 BIS: índice biespectral (BIS).Se utilizó el monitor BIS XP® 3.4, (Aspect Medical 

Systems, Newton, MA, USA). Se colocó un sensor frontal con 3 electrodos 

pediátricos (ZIP Prep) en menores de un año y 4 electrodos (Quatro ZIP Prep) en 

mayores de un año. 

  Nivel de sedación: monitorizado mediante la escala COMFORT (Tabla 9). 
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 Grado de analgesia: valorado mediante la escala multidimensional del dolor para 

niños entre 1 m y 3 años (MAPS) mientras el paciente permanecía con sedación 

(Tabla 12).  

 Escala de SOPHIA para valorar el síndrome de abstinencia (Tabla 15). Se 

consideró presencia de síndrome de abstinencia una puntuación en la escala 

SOPHIA ≥ 4. 

 Fármacos sedoanalgésicos: se recogieron la dosis máxima, los días de 

administración y los efectos adversos de cada fármaco (Hoja de registro, Anexo 

10.1). 

 

4.4. PROTOCOLO DE ROTACIÓN DE SEDOANALGESIA 

 

Diseño del protocolo 

El diseño del protocolo de rotación de fármacos sedoanalgésicos se basó en la 

utilización de combinaciones de fármacos analgésicos y sedantes.  

Como analgésicos se alternaron opioides (fentanilo, remifentanilo y cloruro 

mórfico) con analgésicos no opioides (ketamina y metamizol). Como sedantes se 

utilizó en primera línea una benzodiacepina (midazolam) y se continuó con otros 

fármacos sedantes (propofol y dexmedetomidina). Se programó una rotación de cada 

combinación de fármacos cada 4 días completos.  

Si el paciente estaba en régimen de descenso progresivo de la perfusión de 

sedoanalgésicos con intención de retirarla en menos de 48 horas no se realizó una 

nueva rotación aunque se encontrase en el 4º día de rotación.  

El protocolo se resume en la tabla 16. 
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Tabla 16. Protocolo de rotación de sedoanalgesia 

Número de rotación 
 

Sedantes y analgésicos Dosis de rescate 

1a rotación  
(días 0-4) 

- Fentanilo: 2 mcg/kg/h  

(máximo 4 mcg/kg/h) 

- Midazolam 2 mcg/kg/min 

(máximo 6 mcg/kg/min) 

 

-Clonidina: 1-4 mcg/kg/6 h 

oral. 

 

2a rotación  
(días 5-8) 

-Ketamina: 1 mg/kg/h  

(máximo 2 mg/kg/h) 

-Propofol: 1 mg/kg/h 

 (máximo 4 mg/kg/h) 

 

-Metamizol: 6,6 mg/kg/h iv 

3arotación  
(días 9-12) 

-Remifentanilo: 12 mcg/kg/h  

(máximo 30 mcg/kg/h) 

-Midazolam: 2 mcg/kg/min 

(máximo 6 mcg/kg/min) 

 

-Clonidina: 1-4 mcg/kg/6 h 

oral. 

4arotación  
(días 13-16) 

-Dexmedetomidina: 0,75 

mcg/kg/h  

(máximo 1,2 mcg/kg/h). 

-Metamizol: 6,6 mg/kg/h iv 

-Paracetamol: 15 mg/kg/6 h oral  

- Cloruro mórfico: 20 

mcg/kg/h (máximo 40 

mcg/kg/h). 

5a rotación: igual a la primera rotación  

 

 

Implantación del protocolo  

Se creó un grupo de sedoanalgesia formado por médicos y enfermeras para 

desarrollar la instauración del protocolo. La implantación del proyecto se realizó en dos 

fases: 
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- Fase formativa (15 días): se presentó el proyecto al resto del personal sanitario 

de la UCIP mediante sesiones clínicas que se repitieron en los diferentes turnos de 

trabajo. Posteriormente se impartieron sesiones de recuerdo para reafirmar la 

información recibida. 

- Fase de entrenamiento (3 meses): en este periodo se empezó a aplicar el 

protocolo y se resolvieron las dudas y problemas de implantación del protocolo. 

 

Cumplimiento del protocolo 

El cumplimiento del protocolo se midió comprobando las hojas de registro de la 

medicación administrada durante el ingreso del paciente.  

Se definió como cumplimiento correcto del protocolo si se habían cumplido todos 

los siguientes requisitos:  

 Cada combinación de fármacos se mantuvo entre un mínimo de 3 días y un 

máximo de 5 antes de cambiar a la siguiente rotación. 

 Las rotaciones se realizaron en el orden establecido en el protocolo. 

 Se respetaron las combinaciones de fármacos fijadas. 

 No se suprimió ninguna combinación de fármacos. 

 No se superaron las dosis máximas establecidas. 

 

Comparación del cumplimiento del protocolo 

Se compararon los pacientes en los que se realizó una rotación de fármacos 

adecuada (grupo de intervención o grupo A) con los que no se realizó o se hizo de 

forma incorrecta (grupo control o grupo B). Para facilitar el análisis estadístico, dado 

que  los pacientes en los que no se aplicó el protocolo eran sólo 7 y sus características 

y asociación con la variable principal (síndrome de abstinencia) fueron similares a los 

pacientes con rotación no adecuada se decidió incluir a estos pacientes en el grupo B. 
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4.5 PROTOCOLO DE PROFILAXIS Y TRATAMIENTO DEL SÍNDROME DE 

ABSTINENCIA 

Para la profilaxis y tratamiento del síndrome de abstinencia durante la retirada de 

las perfusiones intravenosas se utilizaron sedantes orales siguiendo el protocolo para la 

prevención y el manejo del síndrome de abstinencia de nuestra UCIP. Tabla 17. 

 

Tabla 17. Protocolo profilaxis y tratamiento síndrome de abstinencia 

Duración  de 

la perfusión 

intravenosa 

Reducción de la 

perfusión 

intravenosa 

Profilaxis durante la 

perfusión intravenosa 

Tratamiento del 

síndrome de abstinencia 

< 5 días Reducción rápida 

50% por día  

(2 días) 

- 

 

 

Metadona 

0,1-0,2 mg/kg/6 h oral  

(si fentanilo iv) 

Cloracepato dipotásico 

0,5-2 mg/kg/dosis/8 h oral 

(si midazolam iv) 

> 5 días Reducción 

gradual  20% por 

día  

(3-5 días) 

 

 

Metadona 

0,1-0,2 mg/kg/6 h oral  

(si fentanilo iv) 

Cloracepato dipotásico 

0,5-2 mg/kg/dosis/8 h 

oral (si midazolam iv) 

Añadir clonidina 

 1-4 mcg/6-8 h oral 

+/- 

Añadir dexmedetomidina 

0,2-0,75 mcg/kg/h 

*Iniciar disminución de fentanilo y midazolam cuando el paciente esté ya con metadona. 
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4.6. ANÁLISIS ESTADÍSTICO 

El estudio estadístico lo realizó el experto en estadística de la Fundación de 

Investigación del Hospital General Universitario Gregorio Marañón con el programa 

SPSS Statistics IBM Versión 21.0. 

Los datos se expresaron en porcentajes, medianas y rango intercuartílico (RIC) 

cuando la distribución fue asimétrica y  en media y desviación típica cuando la 

distribución fue normal. 

Se comparó la variable principal (rotación adecuada o no) con el resto de 

variables. Se utilizó la prueba de Chi Cuadrado para la comparación con otras 

variables cualitativas (abstinencia, mortalidad, edad mayor o menor de 12 años). Para 

la comparación de las variables cuantitativas se utilizó la prueba de Mann- Whitney.  

Se utilizó la prueba Chi Cuadrado de Pearson para comparar el cumplimiento 

del protocolo entre los dos periodos.  

Para la comparación entre de las puntuaciones de COMFORT, analgesia, bolos 

extra de sedación y bolos extra de analgesia entre los pacientes con rotación 

adecuada y no adecuada, así como a lo largo de las diferentes rotaciones, se utilizaron 

modelos lineales mixtos y la prueba de Wilcoxon.  

Para calcular el tiempo libre de síntomas de abstinencia se utilizaron las curvas 

de supervivencia de Kaplan-Meier 

Se consideró significativa una p < 0,05. 
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5. RESULTADOS 
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5. RESULTADOS 

5.1 DESCRIPTIVO 

Durante el periodo de estudio ingresaron en la UCIP 1047 pacientes, de los 

cuales los primeros 100 que cumplieron los criterios de inclusión y no presentaron 

ningún criterio de exclusión fueron incluidos en el estudio. 

La mediana de edad fue de 8 meses (RIC 4-24), siendo el 60% de ellos 

menores de 12 meses. El 58% fueron varones. 

El 80% presentaban un diagnóstico previo de cardiopatía congénita. La tabla 

18 resume todos los diagnósticos. 

Tabla 18. Diagnósticos  
___________________________________________________ 

Diagnóstico      Número de pacientes 

Cardiopatía       80 

Bronquiolitis       12 

Traumatismo craneoencefálico    3     

Sepsis        2  

Peritonitis       1 

Encefalitis       1 

Leucemia       1  

 

La causa más frecuente de ingreso en la UCIP fue el postoperatorio de una 

cirugía cardiaca, seguido de la insuficiencia cardiaca y la insuficiencia respiratoria 

(Tabla 19). 
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Tabla 19. Motivo de ingreso en UCIP 

__________________________________________________________ 

Motivo ingreso en UCIP     Número de pacientes 

Postoperatorio cirugía cardiaca    56 

Insuficiencia cardiaca      17 

Insuficiencia respiratoria     17   

Traumatismo craneoencefálico grave    3 

Postoperatorio cirugía vía aérea     2 

Sepsis grave        2 

Politraumatismo       1__________ 

 

La principal indicación de inicio de sedoanalgesia fue el postoperatorio de 

cirugía cardiaca (56%). El resto de indicaciones están recogidas en la tabla 20. 

 

Tabla 20. Indicación de administración de sedoanalgesia 
__________________________________________________________ 

Indicación de sedoanalgesia    Número de pacientes 

Postoperatorio cirugía cardiaca    56 

Inestabilidad hemodinámica     21 

Manejo respiratorio      13   

Otros        10_________ 

 

Rotación de fármacos 

100 pacientes realizaron la primera rotación de fármacos, 73 llegaron a la 

segunda, 39 a la tercera y sólo 15 completaron 4 rotaciones. Figura 3 
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Figura 3. Número de pacientes por rotación 

 

5.2 EVALUACIÓN DEL CUMPLIMIENTO DEL PROTOCOLO 

En 35 pacientes se cumplió correctamente el protocolo, en 58 se aplicó el 

protocolo pero no se hizo de forma completamente adecuada y en 7 no se aplicó. 

Figura 4. 

 

Figura 4. Cumplimiento del protocolo de rotación de fármacos 
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Las causas de rotación incorrecta se resumen en la tabla 21. 

 

Tabla 21. Causas de rotación incorrecta 

________________________________________________________________ 

Causa de rotación incorrecta     Número de pacientes 

Prolongación de un fármaco más de 5 días    38 

No rotación de opiáceos      22 

Combinación de fármacos errónea     10 

No se realiza una rotación       7 

Cambio de fármacos antes del 3º día     6 

Dosis mayores de lo establecido en el protocolo    4___________ 

 

No hubo diferencias estadísticamente significativas entre los pacientes del 

grupo A y del grupo B en cuanto a la edad (grupo A: 7 meses (RIC 3-48) y  grupo B  

8,5 meses (RIC 3-48); p=0,786) ni sexo (64,6% de varones en el grupo A frente a 

45,7% en el grupo B,  p=0,07). 

En el primer periodo de estudio el cumplimiento del protocolo fue menor que en 

el segundo (23,1% frente a 48,9%), siendo esta diferencia estadísticamente 

significativa (p=0,007) (Figura 5). 
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Figura 5. Comparación del cumplimiento del protocolo entre los dos periodos  

 

5.3 INCIDENCIA DE SÍNDROME DE ABSTINENCIA 

Un 67% del total de pacientes estudiados presentaron síndrome de 

abstinencia. Los niños con rotación adecuada (grupo A) presentaron un porcentaje 

menor de síndrome de abstinencia (34,3%) que aquellos con rotación inadecuada 

(grupo B)  (84,6%), p<0,001 (Figura 6). 

Figura 6. Porcentaje de síndrome de abstinencia en los pacientes con rotación 

adecuada (grupo A) y no adecuada (grupo B) 
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La probabilidad de aparición de síndrome de abstinencia fue 10,5 veces mayor 

(IC 95% 4-28) en los pacientes con rotación inadecuada (grupo B).  

La aparición del síndrome de abstinencia fue más precoz en los niños con 

rotación inadecuada: 11 días que en aquellos con rotación adecuada: 27 días p=0,002, 

(Figura 7).  

Figura 7. Tiempo (días) hasta la aparición del síndrome abstinencia en los pacientes 

del grupo A y del grupo B 

 

A los 10 días del inicio de la sedoanalgesia el 74,2% de los pacientes del grupo 

A permanecían libres de síntomas de abstinencia y sólo un 59,4% de los pacientes del 

grupo B (p=0,002). Estas diferencias se mantuvieron con el paso del tiempo en los 

niños que permanecieron en el estudio: 60% frente a 31% a los 15 días y 48,6% frente 

a  13,3% a los 25 días (p=0,002) (Figura 8). 
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Figura  8. Comparación del tiempo sin síndrome de abstinencia entre los pacientes con 

rotación adecuada y no adecuada 

 

La incidencia de síndrome de abstinencia en el primer periodo de estudio fue 

mayor que en el segundo, 72,4% frente a 59%, aunque la diferencia no alcanzó 

significación estadística (p=0,16). 

5.4 CONTROL DE SEDACIÓN Y ANALGESIA 

No existieron diferencias significativas en el nivel de sedación entre ambos 

grupos. La mediana de la puntuación en la escala de COMFORT en el grupo A fue de 

17,1 (RIC 15,7-18,5) y en el grupo B de 16,3 (RIC 14,5-19,2), (p=0,81).  

En la tabla 22 se muestra la evolución de las puntuaciones del nivel de 

COMFORT por rotaciones. Se observó un aumento progresivo, estadísticamente 

significativo, de las puntuaciones de COMFORT.  
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Tabla 22. Comparación de la puntuación de COMFORT entre rotaciones 

Rotaciones 

comparadas 

Mediana y rango intercuartil p 

1a - 2a 13,6 (11,8-16,8) frente a 18,7 (14,7-21,1) 0,000 

1a - 3a 13,8 (11-16,4) frente a18,4 (14,7-19,8) 0,001 

1a - 4a 13,8 (11,8-20,4) frente a 20,9 (14,9-22,0) 0,080 

2a - 3a 16,1 (12,1-19,7)  frente a 18,2 (14,6-19,9) 0,045 

2a - 4a 14,5 (11-18,7) frente a 20,4 (14,5-22,3) 0,014 

3a - 4a 14,4 (12,4-18,5)frente a 21 (15-22,0) 0,006 

*Marcados en negrita los valores significativos 

En la tabla 23 se recoge la comparación de las puntuaciones en la escala de 

COMFORT entre las diferentes rotaciones según si la rotación fue adecuada o no. No 

se encontraron diferencias estadísticamente significativas (p=0,467). La 4ª rotación por 

su escaso número de pacientes no se incluyó en este análisis.   

Tabla 23. Comparación de la puntuación de COMFORT entre grupos por rotaciones 

Rotación  Nº de pacientes 

Mediana y RIC 

Rotación adecuada 

Nº de pacientes 

Mediana y RIC 

Rotación no adecuada 

P 

 

Global   0,467 

1a  35 

14,1 (12,3-17,1) 

65 

15,3 (12,1-18,2) 

0,578 

2a 33 

19,3 (16,1-21,4) 

40 

18,0 (13,9-21) 

0,290 

3a 12 

17,6 (15,4-18,8) 

27 

18,9 (12,7-20,1) 

0,499 

RIC: rango intercuartil 
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La mediana en las puntuaciones de analgesia en el grupo A fue de 1,0 (RIC 

0,4-1,5) y en el grupo B de 1,2 (RIC 0,6-1,7). No existieron diferencias en el nivel de 

analgesia entre ambos grupos (p=0,56).  

En la tabla 24 se muestra la valoración de la analgesia entre las diferentes 

rotaciones. Se observó un aumento progresivo estadísticamente significativo de las 

puntuaciones de dolor. 

Tabla 24. Comparación de las puntuaciones de dolor (analgesia) entre rotaciones 
 

Rotaciones Mediana y rango intercuartil p 

1a - 2a 0,3 (0,0-1,1) frente a 1,3 (0,2-1,9) 0,000 

1a - 3a 0,2 (0,0-1,6) frente a 1,4 (0,7-1,9) 0,001 

1a - 4a 0,1 (0,0-1,9) frente a 1,4 (0,7-2) 0,084 

2a - 3a 0,8 (0,0-1,5) frente a 1,4 (0,7-2) 0,001 

2a - 4a 0,1 (0,0- 1,4) frente a 1,5 (0,5-2) 0,002 

3a - 4a 0,9 (0,2-1,4) frente a 1,4 (0,7-2) 0,112 

*Marcados en negrita los valores significativos. RIC: rango intercuartil 

En la tabla 25 se recogen los datos de analgesia entre las rotaciones según si 

la rotación fue adecuada o no. No se encontraron diferencias estadísticamente 

significativas (p=0,513).  La 4ª rotación por  el pequeño número de pacientes no se 

incluyó en el análisis. 
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Tabla 25. Comparación de las puntuaciones de analgesia entre los pacientes con 

rotación adecuada e inadecuada 

Rotación  

 

 

Nº de pacientes 

Mediana y RIC 

Rotación adecuada 

Nº de pacientes 

Mediana y RIC 

Rotación no adecuada 

P 

     

 

Global   0,467 

1a  35 

0,4 (0,0-1,43) 

65 

0,67 (0,05-1,6) 

0,103 

2a 33 

1,3 (0,1-2,0) 

39 

1,3 (0,4-1,9) 

0,995 

3a 12 

1,1 (0,6-2,0) 

27 

1,4 (0,6-1,8) 

0,822 

RIC: rango intercuartil 

 

5.5 DURACIÓN DE LAS PERFUSIONES DE FÁRMACOS Y DOSIS MÁXIMAS 

La duración de las perfusiones de los fármacos sedantes y analgésicos 

intravenosos se muestra en la figura 9 y la tabla 26. 

En los pacientes en los que se aplicó el protocolo correctamente se objetivó 

una disminución significativa en la duración de las perfusiones de midazolam, propofol, 

fentanilo  y remifentanilo.  
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Figura 9. Comparación de la duración de las perfusiones de fármacos sedantes y 

analgésicos entre los grupos con rotación adecuada y no adecuada

 

Las dosis máximas de los fármacos sedantes y analgésicos se muestran en las 

figuras 10 y 11 y la tabla 26. No existieron diferencias significativas en la dosis máxima 

de fármacos sedantes y analgésicos intravenosos entre ambos grupos.  
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Figura 10. Comparación de las dosis máximas de fármacos sedoanalgésicos en 

perfusión entre los pacientes con rotación adecuada e inadecuada

 

Figura 11. Comparación de las dosis máximas de remifentanilo y morfina en perfusión 

entre los pacientes con rotación adecuada e inadecuada.  

 

 



RESULTADOS 

 113 

Tabla 26. Comparación de la duración y dosis máxima de fármacos sedoanalgésicos 

entre los pacientes con rotación adecuada (Grupo A) e inadecuada (Grupo B) 

Parámetros Grupo A    

(Mediana, RIC) 

Grupo B    

(Mediana, RIC) 

p 

Midazolam (días) 5 (RIC 5-9) 9 (RIC 6-15) 0,000 

Propofol (días) 4 (RIC 3-5) 8 (RIC 5-11) 0,000 

Ketamina (días) 4 (RIC 3-5) 5 (RIC 3,7-6) 0,211 

Dexmedetomidina (días) 8 (RIC 5-8) 5 (RIC 3,5-8) 0,215 

Fentanilo (días) 5 (RIC5-6) 7 (RIC 5-9) 0,004 

Remifentanilo (días) 5 (RIC 3,2-6) 8 (RIC 5-11) 0,004 

Morfina (días) 4 (RIC 3-4) 6 (RIC 5-9,5) 0,112 

DM midazolam (mcg/kg/min) 4 (RIC 4-6) 5 (RIC 4-7) 0,210 

DM propofol (mg/kg/h) 3 (RIC 2-3,5) 3 (RIC 2,6-4) 0,175 

DM ketamina (mg/kg/h) 2 (RIC 1-2) 2 (RIC 1,5-2) 0,313 

DM fentanilo (mcg/kg/h) 3 (RIC 2-4) 4 (RIC 3-5) 0,236 

DM remifentanilo (mg/kg/h) 25 (RIC 20-30) 40 (RIC 30-50) 0,097 

DM dexmedetomidina 

(mcg/kg/h) 

0,9 (RIC 0,7-0,9) 0,9 (RIC 0,7-1,2) 0,392 

DM morfina (mcg/kg/h) 35 (RIC 0-35) 35 (RIC 20-52) 0,132 

*DM: dosis máxima  RIC: rango intercuartil 

 Marcados en negrita los valores significativos 

 

5.6 BOLOS DE SEDACIÓN Y ANALGESIA EXTRAS 

En las tablas 27 y 28 se muestra la comparación de administración de bolos 

extra de sedación y analgesia entre las diferentes rotaciones.  
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En la segunda rotación existió una mayor administración de bolos extra de 

sedación que en la primera y tercera rotación. No existieron diferencias en la 

administración de bolos de sedación en el resto de rotaciones (Tabla 27).  

No existieron diferencias en la necesidad de bolos extra de analgesia entre 

ninguna de las rotaciones (Tabla 28). 

Tabla 27. Comparación de necesidad de bolos de sedación extras entre rotaciones 

Rotaciones 

comparadas 

Mediana y rango intercuartil p 

1a - 2a 1,1 (0,6-1,7) frente a 1,6 (1,0-2,3) 0,001 

1a - 3a 1,04 (0,38-1,7) frente a 1,2 (0,6-1,8) 0,342 

1a - 4a 0,9 (0,1-1,4) frente a 1,3 (0,3-2,3) 0,132 

2a - 3a 1,8 (1,2-2,2) frente a 1,2 (0,6-1,8) 0,029 

2a - 4a 1,9 (0,9-2) frente a 1,4 (0,4-1,4) 0,594 

3a - 4a 1,3 (0,6-2,2) frente a 1,3 (0,3-2,3) 0,861 

*Marcados en negrita los valores significativos 

Tabla 28. Comparación de necesidad de bolos de analgesia extras entre rotaciones 

Rotaciones 

comparadas 

Mediana y rango intercuartil p 

1a - 2a 1, 0 (0,4-1,5) frente a 1,1 (0,3-1,7) 0,376 

1a - 3a 0,9 (0,4-1,4) frente a 0,9 (0,4-1,5) 0,592 

1a - 4a 0,9 (0,2-1,4) frente a 1,1 (0,2-1,4) 0,865 

2a - 3a 1,1 (0,4-1,7) frente a 1,0 (0,5-1,5) 0,454 

2a - 4a 1,1 (0,2-1,1) frente a 1,2 (0,3-1,5) 0,802 

3a - 4a 1,3 (0,2-1,9) frente a 1,2 (0,3-1,4) 0,972 

 

En las tablas 29 y 30 se recoge la comparación de administración de bolos 

extra de sedación y analgesia entre las diferentes rotaciones, analizando por separado 
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si la rotación fue adecuada o no. La 4ª rotación no se incluye por existir un número 

muy pequeño de pacientes. No existieron diferencias significativas en la necesidad de 

bolos de sedación o analgesia entre los grupos con rotación adecuada e inadecuada 

en ninguna de las rotaciones. 

Tabla 29. Comparación de la necesidad de bolos de sedación extras entre rotaciones 

según si la rotación era adecuada o no  

 

Rotación  Nº de pacientes 

Mediana y RIC 

Rotación adecuada 

Nº de pacientes 

Mediana y RIC 

Rotación no adecuada 

P 

 

Globa   0,335 

1a  35 

1,1 (0,4-1,9) 

65 

1,0 (0,5-1,6) 

0,842 

2a 32 

1,7 (0,6-2,3) 

39 

1,4 (1,1-2,1) 

0,751 

3a 12 

1,0 (0,7-1,3) 

26 

1,4 (0,4-2,1) 

0,269 

RIC: rango intercuartil 
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Tabla 30. Comparación de la necesidad de bolos de analgesia extras entre rotaciones 

según si la rotación era adecuada o no 

Rotación  Nº de pacientes 

Mediana y RIC 

Rotación adecuada 

Nº de pacientes 

Mediana y RIC 

Rotación no adecuada 

P 

 

Global   0,651 

1a  35 

0,9 (0,4-1,4) 

65 

0,9 (0,4-1,4) 

0,610 

2a 32 

0,8 (0,1-1,6) 

39 

1,2 (0,6-1,7) 

0,164 

3a 12 

0,8 (0,6-1,4) 

26 

0,9 (0,2-1,5) 

0,769 

RIC: rango intercuartil 

 

5.7 SEDANTES ORALES 

Un 90% de los pacientes recibieron sedantes por vía oral (cloracepato 

dipotásico, metadona y/o clonidina) en monoterapia o combinados. En un 62,2% de los 

pacientes los sedantes orales se emplearon para prevenir el síndrome de abstinencia 

durante el descenso de las perfusiones intravenosas. En el resto se utilizaron como 

tratamiento del síndrome de abstinencia ya diagnosticado. 

La duración del tratamiento con sedantes orales fue menor en los pacientes 

con rotación adecuada, 9,5 días (RIC 4,7-17) que en aquellos con rotación inadecuada 

13,5 días (RIC 8,7-24,5), aunque las diferencias no alcanzaron significación estadística 

(p=0,06) (Figura 12). 
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Figura 12. Comparación de la duración del tratamiento con sedantes orales entre los 

pacientes con rotación adecuada y no adecuada 

 

5.8 MORTALIDAD Y DURACIÓN DEL INGRESO 

La mortalidad global fue del 9%. Hubo 4 fallecidos en el grupo A y 5 en el grupo 

B. No existieron diferencias significativas entre ambos grupos (p=0,533). 

La duración del tiempo de ingreso en la UCIP fue significativamente menor en 

los pacientes con rotación adecuada, 16 días (RIC 12-27,5) que en los pacientes con 

rotación inadecuada, 25 días (RIC 18,2-39,5); p=0,003 (Figura 13).  
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Figura 13. Comparación de la duración de ingreso en la UCIP entre los pacientes con 

rotación adecuada y no adecuada 
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6. DISCUSIÓN 

Nuestro trabajo es el primer estudio en pediatría que evalúa la aplicación de un 

protocolo de rotación de fármacos sedoanalgésicos en niños en estado crítico con 

sedación prolongada. Nuestros resultados muestran que su correcta aplicación 

disminuye significativamente el riesgo de desarrollar síndrome de abstinencia en estos 

pacientes y retrasa su aparición en el caso de que los pacientes lo desarrollen. 

Además, su aplicación reduce la dosis y la duración de las perfusiones de estos 

fármacos, manteniendo un buen control del nivel de sedación y analgesia. 

6.1 PROTOCOLO DE ROTACIÓN DE FÁRMACOS SEDOANALGÉSICOS 

El elevado porcentaje de ingresos con patología cardiaca complicada y gran 

morbilidad en nuestra UCIP probablemente influye en que la incidencia de síndrome 

de abstinencia en nuestros pacientes sea muy elevada y por ello, decidimos elaborar 

una estrategia para intentar disminuirla.  

Desde hace tiempo se ha utilizado la rotación de fármacos en pacientes 

oncológicos para disminuir los efectos secundarios de los mórficos, tanto la tolerancia 

como la hiperalgesia y la abstinencia (202,203). Algunos trabajos han planteado la 

posibilidad de rotación de fármacos sedoanalgésicos para disminuir la abstinencia del 

paciente crítico (2,30). 

6.1.1 Diseño del protocolo 

El diseño del protocolo de rotación de fármacos sedoanalgésicos se basó en la 

utilización de combinaciones de analgésicos y sedantes, teniendo en cuenta las 

características farmacológicas y los mecanismos de acción, así como la seguridad, 

disponibilidad y coste de cada uno de ellos.  

El objetivo principal del protocolo fue administrar un sedante y un analgésico en 

cada rotación, alternando como analgésico un opioide con un fármaco no opioide y 

una benzodiacepina con otros fármacos sedantes. Además, en la primera y tercera 
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rotación se propuso un opioide distinto puesto que la alternancia de fármacos opioides 

también parece disminuir la tolerancia y la abstinencia (203,204). En cuanto a la 

benzodiacepina utilizada, en ambas rotaciones se utilizó midazolam.  

Como analgésicos alternativos a los opiáceos se usaron ketamina y  

metamizol. Diversos estudios han mostrado la utilidad de la ketamina para la analgesia 

y sedación de niños en estado crítico (205), así como sus posibilidades como 

analgésico alternativo a los opioides (53). Su capacidad para mantener los reflejos de 

las vías respiratorias y la estabilidad cardiovascular la convierte en una buena 

alternativa analgésica en una unidad como la nuestra donde un elevado porcentaje de 

los pacientes son cardiópatas (205). Por otro lado, el metamizol es un analgésico con 

amplia experiencia en pacientes críticos y que ha demostrado su eficacia para 

disminuir las dosis de opioides (13,25,206–208). 

Como sedantes alternativos a las benzodiacepinas se utilizaron el propofol y la 

dexmedetomidina. El propofol se emplea con frecuencia en niños para cirugía y 

procedimientos de corta duración (22). Muchos autores no recomiendan utilizarlo en 

niños para sedaciones prolongadas a dosis elevadas por el riesgo de desarrollo de 

síndrome de infusión por propofol (22,23). Sin embargo, nuestra experiencia y la de 

otros autores, muestra que es un fármaco útil y seguro para la sedación prolongada a 

dosis no superiores a 4 mg/kg/h (26,209,210). Uno de sus efectos secundarios más 

frecuentes es la hipotensión y este efecto se trató de paliar asociándolo con ketamina 

en la segunda rotación. En los últimos años, se ha sugerido que  la dexmedetomidina 

puede ser una buena alternativa a otros sedantes clásicos como las benzodiacepinas 

o el propofol para la sedación prolongada en las UCI (211). Sin embargo, en el 

momento del diseño del protocolo era un fármaco recién aprobado por la Agencia 

Europea del Medicamento. Además la experiencia en niños era escasa, en la mayoría 

de los trabajos solamente se utilizaba en perfusiones de corta duración (44,212,213) y 
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su coste en nuestro país era muy elevado. Por estos motivos, a pesar de sus 

resultados prometedores, se decidió relegarla a la cuarta rotación.    

Las rotaciones de cada combinación de fármacos se plantearon cada 4 días 

porque el riesgo de sufrir SA se relaciona significativamente con la administración de 

fármacos sedoanalgésicos de forma prolongada, más allá de 3-5 días (67,74–76,214). 

6.1.2 Cumplimiento del protocolo de rotación 

Una de las principales limitaciones de este estudio fue el bajo cumplimiento del 

protocolo, que se aplicó correctamente sólo en un 35% de los pacientes. En un 7% de 

los casos no se intentó la rotación de fármacos y los pacientes continuaron con las 

perfusiones iniciales de midazolam y opioide mientras precisaron sedoanalgesia en 

perfusión, como era habitual en nuestra UCIP antes de la instauración del protocolo de 

rotación. En un 58% de los casos se intentó la rotación de fármacos, pero no se pudo 

considerar correcta debido a que no se cumplieron los criterios del protocolo. La 

principal causa por la que se consideró que la rotación no había sido adecuada fue el 

mantenimiento de los mismos fármacos más de 5 días consecutivos, seguida de la 

administración continua de opioides sin alternar con otros fármacos analgésicos, 

aunque se rotaran los sedantes. Otras causas de rotación inadecuada mucho menos 

frecuentes fueron el cambio de rotación antes del 3º día, combinaciones no 

protocolizadas de fármacos o evitar una rotación. La rotación que más veces fue 

obviada, en la que hubo cambios en la combinación de fármacos o que se acortó con 

mayor frecuencia, fue la combinación de ketamina con propofol, quizás por el miedo a 

los efectos secundarios del propofol o la broncorrea que en ocasiones genera la 

ketamina o por conseguir una sedación menos profunda. Aunque no se encontraron 

diferencias significativas en los valores de la escala de COMFORT ni en el grado de 

analgesia, en esta rotación es en la única en la que hubo un aumento significativo de 
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los bolos intravenosos de sedación con respecto a otras rotaciones, lo que podría 

apoyar esta hipótesis.  

Aunque el grado de cumplimiento global fue bajo, es importante destacar la 

diferencia en el cumplimiento entre los dos primeros años de instauración del 

protocolo, sólo un 23,1%, y el tercer y cuarto año en el que aumentó hasta el 48,9% 

(p=0,007). Esto demuestra que la implantación de una nueva rutina en un servicio 

clínico es complicada, pero si se trata de una unidad con elevada complejidad y una 

gran rotación del personal sanitario es aún más difícil. Es necesario invertir mucho 

tiempo y esfuerzo para conseguirlo. Actualmente, el protocolo de rotación forma parte 

de la dinámica habitual de nuestra UCIP y su cumplimiento es considerablemente 

mayor. 

Las dificultades para introducir este tipo de protocolos en las UCI han sido 

referidas en otros estudios. En 2004 Franck et al. intentaron implantar un protocolo de 

retirada progresiva en pacientes con tratamiento mayor de 5 días con opioides y 

benzodiacepinas (74). En un 85% de los pacientes no se consiguió seguir el protocolo 

y la  incidencia de SA fue del 86%. Los autores consideraron que las posibles razones 

de la falta de adherencia al protocolo fueron la creencia del personal sanitario de que 

la reducción gradual de estos fármacos prolonga el tiempo de ventilación mecánica y 

la estancia en la UCI y que una reducción rápida o abrupta hace más probable una 

extubación exitosa (74). Jeffries et al. diseñaron un protocolo de retirada de morfina 

intravenosa cuando ésta llevaba más de 5 días de administración con metadona oral 

(215). En el 72% de los pacientes no se siguió el protocolo y en el resto no se 

completó correctamente (215). Keogh et al. encontraron que la adhesión a las guías 

de sedación implementadas en su unidad fue sólo del 36% (216). Elliott et al. 

analizaron la implantación de un protocolo de sedación monitorizado mediante la 

escala de Ramsay. El cumplimiento de la monitorización durante el periodo 

preintervención fue del 13% y  se incrementó a un 43,9% tras la intervención. (217). 
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Esta mejoría del cumplimiento con el tiempo también ha sido referida por Neunhoeffer 

et al. Esta autora y sus colaboradores publicaron dos estudios de diseño similar sobre 

la implantación de un protocolo de sedoanalgesia llevado a cabo por enfermeras en 

pacientes ingresados en una UCIP médica y una UCIP postquirúrgica. En ambos 

trabajos encontraron una mejora significativa en el cumplimiento del protocolo en los 

últimos meses en relación con los primeros (169,218).  

En nuestro estudio el mayor seguimiento del protocolo en el segundo periodo 

es probablemente la causa del descenso del síndrome de abstinencia en dicho 

periodo. Sin embargo, estas diferencias no alcanzaron significación estadística, 

posiblemente debido a un insuficiente tamaño muestral. 

6.2 SÍNDROME DE ABSTINENCIA 

La incidencia de síndrome de abstinencia global en nuestro estudio fue del 

67%. No obstante, en los pacientes en los que se realizó la rotación de fármacos de 

forma adecuada la incidencia fue del 34,3%, significativamente menor de la de los 

niños con rotación inadecuada: 84,6%.   

La incidencia de SA en nuestros pacientes no es indicativa de la incidencia de 

SA global en los niños en estado crítico. Los pacientes que participaron en este 

estudio fueron los más graves, todos ellos con ventilación mecánica y que precisaron 

sedoanalgesia en perfusión al menos 5 días, estando la mayoría en el postoperatorio 

de una cirugía cardiaca compleja con necesidad de analgesia y sedación 

postoperatoria, con elevada  morbilidad y estancia prolongada en la UCIP.  

En nuestro estudio consideramos SA una sola puntuación en la escala SOS ≥ 

4. De este modo, dado el alto valor predictivo negativo de la escala, intentamos 

asegurar que se incluían al 100% de los pacientes con SA. Sin embargo, el valor 

predictivo positivo de la puntuación es más bajo, por lo que es posible que alguno de 
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los pacientes con un único valor de la escala de SOS ≥ 4 no tuviera SA y los síntomas 

que presentara se debieran a su patología o al hecho de estar ingresado en la UCIP. 

Hay que ser cauteloso al comparar las cifras de abstinencia con otros trabajos. 

Los estudios que han evaluado la incidencia de SA en la población pediátrica 

ingresada en una UCIP varían con respecto al régimen de sedoanalgésicos, tiempos 

de administración o métodos de valoración de la abstinencia utilizados. Esto hace que 

sea difícil comparar nuestros resultados con los de otros estudios.  

En 2011 Fernández-Carrión et al. analizaron 48 pacientes pediátricos que 

recibieron una perfusión intravenosa durante 48 horas o más de fentanilo y midazolam 

(70). La incidencia global de síndrome de abstinencia fue del 50% y subió al 80% en  

aquellos que recibieron una perfusión de fentanilo y midazolam durante 5 días o más.  

Franck et al. encontraron una incidencia de SA del 86% tras la aplicación de un 

nuevo protocolo de descenso gradual de fármacos sedoanalgésicos probablemente 

debido en parte a falta de adherencia al protocolo (74). 

En 2015 Curley et al. publicaron un ensayo clínico, aleatorizado y multicéntrico 

en el que participaron 31 UCIP, con el evaluó si la sedación mediante un protocolo con 

objetivos preestablecidos llevado a cabo por una enfermera disminuía el tiempo de 

ventilación mecánica en comparación con la sedación gestionada de forma habitual 

por el facultativo encargado del paciente. Como resultados secundarios analizaron la 

incidencia de SA mediante la escala WAT-1 en los pacientes que precisaron opioides 

y/o benzodiacepinas más de 4 días. Las tasas de SA fueron muy similares a las 

descritas en nuestro trabajo, 68% en ambos grupos (219).  

Otros trabajos describen incidencias de SA menores a la nuestra. Sfoggia et al. 

encontraron una tasa de SA de 34,1% en 124 pacientes Sin embargo, no usaron 

ninguna herramienta validada para el diagnóstico de síndrome de abstinencia, 

obteniendo los datos  a través de una entrevista con el médico que llevó al paciente o 

por la utilización de fármacos como la metadona o la clonidina (106). Fonsmark et al. 
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estudiaron 40 pacientes que recibieron sedantes y morfina intravenosos encontrando 

unas cifras de abstinencia del 35% pero la valoración de la abstinencia no fue objetiva, 

si no que se basó en la presencia o no de cuatro síntomas: agitación, ansiedad, 

espasmos musculares y sudoración (67). Domínguez estudió el SA en 29 pacientes 

tratados con infusión prolongada de loracepam encontrando una incidencia del 24%, 

pero la valoración del SA fue realizada por el juicio clínico del médico encargado, no 

por una herramienta validada. (166). Amigoni et al. realizaron un estudio en el que 

aplicaron la escala WAT-1, encontrando una incidencia de SA del 37%, pero sólo 

aplicaron dicha escala una vez al día, de forma que es posible que no detectaran los 

pacientes con SA más leve (214).  

Da Silva et al. publicaron en 2016 un estudio unicéntrico, prospectivo y 

observacional para valorar un protocolo de retirada gradual de fentanilo y midazolam. 

Para la monitorización de la abstinencia utilizó la escala SOS que aplicó cada 12 horas 

disminuyendo el intervalo a cada 4 horas cuando los pacientes llevaban 3 días o más 

de reducción de estos fármacos. La incidencia de SA fue del 22,6%, muy inferior a la 

nuestra. Esto puede deberse en parte a que este autor sólo estudió los pacientes con 

perfusiones de fentanilo y midazolam, excluyendo del estudio aquellos que precisaron 

asociar más fármacos sedoanalgésicos. Por otra parte, el estudio se realizó en una 

UCIP con menor complejidad que no atendía postoperatorios de cirugía cardiaca, 

quemados ni trasplantes de médula ósea ni de órganos sólidos (54).   

Sánchez-Pinto et al. realizaron un estudio prospectivo para evaluar si la 

implantación de un protocolo de retirada de opioides, progresivo y estratificado por 

riesgo podía disminuir la duración de la administración de opioides sin aumentar el SA 

medido por WAT-1 y la duración de la estancia en UCIP. Las cifras de SA fueron muy 

bajas (< 5%) aunque el estudio fue realizado en una UCIP que no atendía 

postoperatorios de cirugía cardiaca lo que dificulta la comparación con nuestros datos 

(220). 
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En nuestro trabajo encontramos un OR 10,5 veces mayor de padecer síndrome 

de abstinencia en los pacientes con una rotación inadecuada de fármacos 

sedoanalgésicos. Otros estudios que han comparado las cifras de abstinencia pre y 

postimplantación de una nueva estrategia para disminuir el SA han encontrado 

diferentes incidencias de SA entre ambos grupos pero no han calculado la OR, lo que 

impide comparar los resultados (169,218,219,221).  

Por otro lado, nuestros resultados muestran que en los pacientes del grupo de 

rotación adecuada, ésta apareció más tarde, a los 27 días del inicio de las perfusiones 

de sedantes y analgésicos frente a los 11 días en los pacientes con rotación 

inadecuada. Este hecho sugiere que la rotación de fármacos no sólo puede disminuir 

el riesgo de desarrollar síndrome de abstinencia sino que también, en el caso de que 

los pacientes lo desarrollen, retrasar su aparición, de forma que los pacientes con 

sedaciones más cortas puede que no lleguen a padecerlo. 

La disminución del síndrome de abstinencia o el retraso en su aparición puede 

tener consecuencias beneficiosas disminuyendo la duración de la estancia en la UCI, 

la necesidad de fármacos para el tratamiento del SA, la morbilidad y secundariamente 

los costes de la atención sanitaria (221,222). 

En resumen nuestros resultados muestran que la aplicación de un protocolo de 

rotación de fármacos puede disminuir la incidencia de SA y retrasar su aparición.  

6.2.1 Escala de síndrome de abstinencia 

Actualmente existen dos escalas validadas para la monitorización del síndrome 

de abstinencia en la población pediátrica no neonatal, las escalas WAT-1 y SOS. 

Ambas escalas tienen propiedades psicométricas similares. Sin embargo, parece que 

la escala WAT-1 tiene mejor rendimiento para detectar la abstinencia a opioides que a 

benzodiacepinas, mientras la escala SOS es capaz de detectar síntomas de 

abstinencia a ambos fármacos. Por este motivo y porque la escala SOS valora más 
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ítems, es más sencilla de aplicar, no precisa estimular al paciente y tiene un alto valor 

predictivo negativo, fue la escala utilizada para la valoración del síndrome de 

abstinencia  en este estudio.  

En nuestra UCIP la escala SOS se aplica una vez por turno de enfermería, es 

decir 3 veces al día, como recomiendan los creadores de la escala (86). Se utiliza 

desee el tercer día de ingreso hasta el alta del paciente, ya que se ha descrito la 

aparición abstinencia con tan sólo 3 días de administración de opioides o 

benzodiacepinas y ésta puede aparecer entre 1 hora y 6 días después del inicio de la 

disminución de las perfusiones (52,115,116). No seguir estas indicaciones puede llevar 

a errores en la valoración de la abstinencia (214).  

6.3 SEDACIÓN Y ANALGESIA 

A pesar de la disminución de las dosis y de la duración de las perfusiones de 

fármacos sedoanalgésicos en los pacientes en los que se aplicó el protocolo 

correctamente, éstos mantuvieron un nivel de analgesia y sedación adecuado 

adaptado a los objetivos. Estos objetivos van dirigidos a conseguir que el paciente se 

mantenga sin dolor utilizando la sedación más baja posible, siempre adaptándose a la 

gravedad del niño en cada momento. 

Nuestros resultados apoyan que la aplicación de este protocolo, basado en la 

monitorización de la sedación, analgesia y abstinencia con escalas validadas, permite 

un buen control de la sedoanalgesia en los niños ingresados en la UCIP.  

6.3.1 Monitorización  

Los resultados de dos encuestas sobre el manejo de la sedoanalgesia en las 

UCIP españolas, hicieron patente la ausencia de monitorización objetiva en un elevado 

porcentaje de las UCIP de nuestro país y la gran variabilidad de fármacos empleados 

(223).  
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Nuestra UCIP fue pionera en la monitorización de la sedación, la analgesia y el 

síndrome de abstinencia por turno de enfermería de forma protocolizada, iniciándose 

en 2010. Basándose en nuestros protocolos de monitorización y tras los resultados de 

las encuestas comentados previamente el Grupo de Sedoanalgesia de la Sociedad de 

Cuidados Intensivos Pediátricos (SECIP) desarrolló el proyecto MONISEDA (223).  

Uno de los objetivos principales de este proyecto fue poner en marcha la 

monitorización completa de la sedoanalgesia por turno mediante escalas clínicas 

validadas en todos los niños ingresados en las UCIP españolas.  

Posteriormente, en el 2016, se decidió ampliar esta monitorización en la 

unidad, aplicando también una escala para la detección del delirium. Este hecho fue 

posterior a la recogida de datos para este trabajo y por ese motivo la monitorización 

del delirium no ha sido incluida en nuestro estudio. En el momento actual la 

monitorización con escalas validadas para sedación, analgesia, abstinencia y delirium 

por turno es parte de la rutina diaria en el 100% de los pacientes ingresados en la 

unidad.  

Un gran número de los niños ingresados en nuestra UCIP son menores de 3 

años y postoperatorios de cardiopatías congénitas graves, precisando sedación 

moderada o profunda y por consiguiente no son capaces de comunicar su grado de 

dolor.  En nuestro estudio todos los pacientes incluidos precisaron sedación moderada 

y/o profunda, no siendo capaces de expresarse verbalmente. Esta es la razón por la 

que la escala para el control de la analgesia utilizada en el trabajo fue la escala 

multidimensional del dolor (MAPS). Esta herramienta está validada para los pacientes 

que se encuentran en una etapa preverbal o que por diferentes circunstancias 

presentan imposibilidad para comunicarse.  

La escala utilizada para monitorizar el grado de sedación fue la escala 

COMFORT. Se eligió esta herramienta por ser la única escala de sedación validada en 
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niños con ventilación mecánica y por presentar la ventaja de no necesitar la aplicación 

de ningún estímulo sobre el paciente para su aplicación. 

La frecuencia de la valoración de la sedoanalgesia varía según los diferentes 

estudios de una vez al día a una evaluación horaria (47). Es lógico pensar que la 

frecuencia de esta evaluación deba modificarse según la gravedad del paciente, la 

cantidad de fármacos sedoanalgésicos que precise o los objetivos terapéuticos de 

cada momento. Las recomendaciones de las últimas guías sobre analgesia y sedación 

en pacientes pediátricos recomiendan una evaluación regular al menos una vez por 

turno (120), tal como se realizó en nuestro estudio. 

6.3.2. Analgesia 

El nivel de analgesia conseguido en nuestros pacientes fue bueno y acorde con 

los objetivos, es decir, una puntuación entre 0 y 2 en la escala MAPS. Estos resultados 

fueron similares en ambos grupos. A pesar que en los pacientes con rotación 

adecuada las perfusiones de fármacos sedoanalgésicos se mantuvieron menos tiempo 

y se utilizaron dosis menores de dichos fármacos, no se objetivó que estos pacientes 

tuvieran más dolor. 

Valorando la analgesia por separado en las diferentes rotaciones de fármacos 

se observó que, aunque se mantuvieron siempre en niveles adecuados, es decir, por 

debajo de 2 en la escala MAPS, la puntuación fue aumentando progresivamente de 

forma significativa. Creemos que este aumento puede ser debido en parte a la 

disminución de la sedación, reflejado por un aumento significativo de los valores 

COMFORT. Al estar el paciente más despierto puede inducir pequeños cambios en 

alguno de los parámetros monitorizados por la escala MAPS aumentando los valores 

otorgados por ésta. Sin embargo, no podemos descartar el desarrollo de cierto grado 

de tolerancia, aunque en ningún caso se cumplieron los criterios de tolerancia 

utilizados por otros autores como el aumento de la dosis de analgésicos al doble de la 
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inicial  (52–54) o un aumento del dolor al disminuir la dosis de analgésicos. Tampoco 

se observó un aumento de la necesidad de bolos de analgesia. 

6.3.3. Sedación 

Se considera que la sedación ideal en un paciente adulto es la que permite al 

paciente estar despierto pero tranquilo, con un mínimo riesgo de extubación, 

manteniendo el reflejo de la tos y la respiración y sincronizarse con el respirador. Sin 

embargo, en los niños, especialmente en los más pequeños, este nivel de sedación es 

muy complicado de mantener debido a su limitada capacidad para comprender la 

situación en la que se encuentran y poder permanecer tranquilos. El hecho de estar 

más despiertos puede desencadenar mayor angustia, agitación o miedo, así como, 

favorecer las extubaciones accidentales y la pérdida de catéteres o drenajes. Por ello, 

el grado de sedación en los niños probablemente deba ser mayor que en los pacientes 

adultos con patologías similares. Este nivel de sedación ideal traducido en 

puntuaciones COMFORT ha variado con el tiempo y entre los diferentes estudios 

pediátricos. Algunos autores consideraron la sedación ideal una puntuación entre 17 y 

26 (224), mientras que otros proponen valores más bajos, entre 13 y 23 (225). En la 

actualidad se tiende a utilizar una sedación mínima, suficiente para evitar la ansiedad 

del paciente y tolerar los procedimientos invasivos, siempre con una buena analgesia 

de base. De esta forma se favorece la movilización precoz y la participación de los 

padres (193).  

Consideramos que nuestros pacientes tuvieron un grado de sedación 

adecuado ya que mantuvieron niveles de COMFORT entre 16 y 17, es decir, niveles 

de sedación moderada, próximos a niveles superficiales. El grado de sedación fue 

similar en ambos grupos sin existir diferencias significativas. 
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Al igual que ocurre con el dolor, a pesar de una menor duración de las 

perfusiones o la utilización de dosis más bajas de los sedantes en el grupo de rotación 

adecuada, los pacientes no estuvieron peor sedados. 

También el grado de sedación fue disminuyendo progresivamente de forma 

significativa con el tiempo estando los pacientes con sedaciones más superficiales. Al 

igual que lo comentado con la analgesia, no podemos descartar que este fenómeno se 

origine por la adquisición de cierto grado de tolerancia, aunque lo más probable es que 

se deba a la política de ir despertando a los pacientes de manera progresiva a medida 

que van mejorando su patología y precisando menos intervenciones médicas.  

Cuando se analizaron por separado la necesidad de bolos intravenosos 

añadidos de sedación no encontramos diferencias significativas entre los pacientes 

con rotación adecuada e inadecuada. Por tanto, el uso correcto o no del protocolo no 

parece influir en la necesidad de bolos intravenosos extras de sedación. 

6.4 DURACIÓN Y DOSIS DE LOS FÁRMACOS SEDANTES Y ANALGÉSICOS 

En los pacientes en los que se aplicó el protocolo correctamente se objetivó 

una disminución significativa en la duración de las perfusiones de benzodiacepinas 

(midazolam) y opioides (fentanilo  y remifentanilo), todos ellos fármacos con un alto 

riesgo de producir síndrome de abstinencia cuando se administran más de 3 días 

seguidos. También existió una disminución de la duración de la perfusión de propofol, 

cuyo principal efecto secundario, el síndrome por infusión de propofol, está 

relacionado con la dosis y el tiempo de infusión.  

Además de la disminución de la duración de las perfusiones, existió una 

tendencia hacia la disminución de las dosis máximas de estos fármacos: midazolam, 

fentanilo y remifentanilo, sin que se observara un aumento de las dosis máximas del 

resto de fármacos.   
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La aplicación del protocolo de rotación también parece favorecer una 

disminución de la duración del tratamiento sustitutivo con sedantes orales. En muchas 

ocasiones el uso de estos fármacos se prolonga en el tiempo, produciendo efectos 

secundarios similares a los de las perfusiones intravenosas. Algunos de ellos son 

benzodiacepinas como el clorazepato dipotásico u opioides como la metadona que 

pueden llegar a producir, como el resto de fármacos de su familia, SA tras su retirada 

después de una administración prolongada.  

Por tanto, la aplicación de una estrategia de rotación de fármacos sedantes y 

analgésicos puede disminuir la duración y las dosis máximas de fármacos con 

importantes efectos adversos como las benzodiacepinas y los opioides, además de 

contribuir a la disminución de la incidencia de abstinencia. 

 

6.5 DÍAS DE INGRESO Y MORTALIDAD 

La aplicación del protocolo de rotación de fármacos no se asoció a un cambio 

en la mortalidad de nuestros pacientes. Esto es lógico porque la rotación en la 

administración de sedantes y analgésicos no tiene una influencia directa sobre las 

causas más importantes de mortalidad en los niños en estado crítico como el fallo 

multiorgánico o la parada cardiaca. 

Sin embargo, sí existió una disminución significativa en el número de días de 

ingreso en la UCIP en los pacientes en que se aplicó correctamente el protocolo, 

coincidiendo con lo encontrado por Jin et al. (226). Este  hecho puede suponer una 

importante ventaja sociosanitaria, aunque nuestros datos hay que valorarlos con 

cautela porque en la duración del ingreso en la UCIP influyen muchos factores (nivel 

de gravedad, complicaciones médicas y quirúrgicas, capacidad de camas de la UCIP y 

la planta, existencia de unidades de cuidados intermedios, etc.) que no han sido 

controlados en este estudio. Otros autores que han utilizado protocolos para el manejo 
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de la sedación y la analgesia encontraron diferencias en la duración o dosis de los 

fármacos o en la incidencia de síndrome de abstinencia pero no en la duración de la 

estancia en UCIP (169,216,227).  

6.6 OTRAS ESTRATEGIAS 

6.6.1 Reducción gradual de fármacos sedoanalgésicos 

La reducción gradual de la dosis de fármacos es una de las estrategias más 

utilizadas en la práctica para disminuir el síndrome de abstinencia a opioides y 

benzodiacepinas. 

La mayoría de los trabajos describen protocolos con reducciones en torno al 

10-20% diario (15,65,159,165,214,220,228) aunque existen protocolos que apoyan 

reducciones más rápidas, hasta del 50% cada 2 días. (166). 

En nuestra UCIP el protocolo de profilaxis de síndrome de abstinencia está 

diseñado para aplicar una reducción gradual del fármaco dependiendo del tiempo de 

perfusión intravenosa previo, indistintamente si se trata de una perfusión de opioides o 

benzodiacepinas. Cuando la perfusión ha sido menor a 5 días, el riesgo de abstinencia 

es bajo por lo que la reducción se hace de forma rápida disminuyendo la dosis un 50% 

cada día y retirándola tras 2 días de reducción. Cuando el paciente ha necesitado una 

perfusión más de 5 días el riesgo es más elevado y la reducción se hace de forma más 

gradual con descensos de la dosis del 20% diarios, alcanzándose la retirada completa 

aproximadamente en 5 días (65,79,166). 

Algunos protocolos varían esta reducción, al igual que el nuestro, según los 

días de perfusión, siendo más lenta la reducción en el caso de perfusiones largas 

(74,216,222). Franck et al. proponen una disminución diaria del 20% en los niños 

tratados con opioides y benzodiacepinas más de 5 días y del 10% diario en los 

tratados más de 14 días (74).  

Es complicado hacer comparaciones entre los diferentes trabajos y extraer 

conclusiones fiables sobre su eficacia para disminuir el síndrome de abstinencia 



 136 

debido a la gran variabilidad de diseños. Algunos trabajos no utilizan escalas para 

evaluar la abstinencia sino que lo hacen por el juicio clínico del sanitario que trata al 

paciente (75,166), otros utilizan herramientas no validadas (74) o que no lo están para 

pacientes pediátricos (70,73,159,165) o usan escalas validadas como WAT-1 pero no 

las aplican siguiendo las recomendaciones (214,220). Todo esto, puede alterar las 

tasas reales de incidencia de síndrome de abstinencia. A pesar de ello, la mayoría de 

los estudios muestran que la aplicación de protocolos de retirada gradual de la 

sedoanalgesia disminuye en mayor o menor medida la incidencia de síndrome de 

abstinencia (159). 

La aplicación de estos protocolos en combinación con varias estrategias, como 

el protocolo de rotación y el de reducción gradual como se utilizó en nuestro estudio 

pueden ser útiles para disminuir el SA.  

6.6.2 Protocolos basados en la monitorización de la sedoanalgesia 

Los pacientes críticos que precisan sedaciones prolongadas a menudo 

desarrollan SA. A pesar de esto, la mayoría de los estudios publicados sobre la utilidad 

de protocolos basados en la monitorización de la sedación tienen como objetivo 

principal analizar su efecto sobre la duración de la ventilación mecánica, la estancia en 

UCIP y/o la duración o las dosis máximas de los fármacos sedoanalgésicos y  la gran 

mayoría no aporta datos sobre el SA (216,227,229).  

Nuestro protocolo de rotación de fármacos se basa en un protocolo de 

monitorización de la analgesia y la sedación. Todos los pacientes estudiados tenían 

monitorización de la sedoanalgesia y los fármacos se aumentaban o disminuían dentro 

del rango de dosis pautadas en el protocolo o se añadían fármacos de rescate según 

las necesidades del paciente.  

Jin et al. en 2007, analizaron la utilidad de un protocolo de sedación basado en 

la monitorización con la escala de COMFORT en 41 niños ingresados en una UCIP 

médica, encontrando una disminución del tiempo de ventilación mecánica y estancia 
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en UCIP y una tendencia no significativa a la disminución de la duración de las 

perfusiones de sedantes (226). Estos resultados son similares a los obtenidos en 

nuestro estudio. Otro hallazgo importante de este estudio fue la disminución de la 

incidencia de SA del 35% al 4,8%, a pesar de que no se utilizó ninguna herramienta 

validada para monitorizar el SA, lo que sugiere que la utilización de protocolos 

basados en la monitorización de la analgesia puede resultar útil para disminuir el SA 

(226).  

Otros trabajos han encontrado resultados similares. Neunhoeffer et al. 

evaluaron en dos trabajos el impacto de la implantación de un protocolo de sedación 

basado en la monitorización. En ambos estudios se encontró que la aplicación del 

protocolo permitió reducir las dosis diarias y totales de benzodiacepinas y la incidencia 

de síndrome de abstinencia (169,218).  

Por el contrario, Curley et al. publicaron en 2015 un estudio multicéntrico 

realizado en 31 UCIP, de las cuales 17 utilizaban un protocolo de sedación basado en 

la monitorización mientras que las otras 14 no lo utilizaban. En este trabajo no se 

encontraron diferencias en la incidencia de SA ni en la duración de la ventilación 

mecánica. (219).  

6.6.3. Utilización de fármacos alternativos 

Dexmedetomidina  

Este fármaco está disponible en EEUU y otros países americanos desde 1999 

pero en Europa no fue aprobada por la Agencia Europea del Medicamento hasta el 

2011.   

En adultos la administración de dexmedetomidina se ha asociado una menor 

tasa de delirium y reducción del tiempo de ventilación mecánica en comparación con el 

midazolam o propofol (40). 

Chrysostomou et al. en 2006 analizaron el efecto de la dexmedetomidina como 

agente sedante en el postoperatorio de cirugía cardiaca en niños encontrando una 
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mayor frecuencia de bradicardia e hipotensión pero sin repercusión clínica importante 

(41). Posteriormente otros estudios han estudiado el efecto de perfusiones 

prolongadas de dexmedetomidina comparándolo con el del midazolam y la morfina, 

encontrando mayor frecuencia de bradicardia e hipotensión que fue reversible en la 

mayoría de las ocasiones con disminución de la velocidad de infusión (42).  

Sperotto et al. publicaron en 2018 uno de los primeros trabajos multicéntricos 

realizados en Europa con administraciones prolongadas de dexmedetomidina en 

niños. En casi el 60% la dexmedetomidina se administró como adyuvante de otros 

sedantes y menos frecuentemente como profilaxis del SA. Un 46,8% presentó efectos 

adversos hemodinámicos (bradicardia, hipotensión o ambos), que precisaron el 

descenso de la dosis en un tercio de los casos la dosis pero en ninguno la suspensión 

del fármaco. La incidencia de SA fue del 21,3% (230).   

En nuestra UCIP utilizamos la dexmedetomidina desde 2011 pero debido a la 

dificultad de obtención y  por motivos económicos, en este estudio se decidió 

reservarla para la cuarta rotación, de tal forma que sólo se administró en 15 de los 100 

pacientes incluidos en el estudio. En algunos casos fue preciso asociar a la 

dexmedetomidina otros fármacos sedantes probablemente porque los pacientes que 

llegaron a precisar una 4ª rotación de fármacos fueron niños complicados con un 

ingreso prolongado, que requirieron dosis altas de fármacos sedoanalgésicos y que 

desarrollaron tolerancia a los mismos. Coincidiendo con nuestra experiencia, en un 

reciente estudio multicéntrico aleatorizado se comparó un grupo de pacientes críticos 

adultos sedados con dexmedetomidina con otro grupo de pacientes sedados con los 

fármacos habituales, encontrando que la mortalidad de los dos grupos era similar, pero 

los pacientes con dexmedetomidina necesitaron medicación coadyuvante para 

conseguir una sedación efectiva (231).  

En resumen la dexmedetomidina parece un fármaco sedante bastante seguro, 

a pesar de sus efectos hemodinámicos, que puede disminuir la duración de la 

ventilación mecánica y la incidencia de delirium. Su principal inconveniente 
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probablemente sea su coste elevado. No obstante, diferentes análisis 

farmacoeconómicos realizados sobre pacientes que recibieron más de 24 horas de 

sedación con dexmedetomidina, mostraron un menor coste total que el midazolam,  

debido a la reducción del tiempo de ventilación mecánica y de ingreso en la UCIP 

(232). Por todo esto, se plantea adelantar su administración en el protocolo de rotación 

de fármacos (Tabla 33). 

Ketamina 

La ketamina es un analgésico y sedante no opioide con amplia experiencia en 

procedimientos cortos en adultos y niños.  

Diversos estudios han investigado la combinación de opioides con ketamina 

para disminuir los efectos adversos de los opioides. La administración de ketamina a 

dosis bajas, asociada a morfina o remifentanilo para el tratamiento del dolor, puede 

disminuir el grado de dolor y ahorrar opioide (233,234). 

A pesar de ello la administración de ketamina en niños sigue siendo discutida 

por su posible riesgo de alteraciones en el neurodesarrollo encontrado en estudios en 

animales  (97,98,100).  

En nuestro protocolo se decidió colocar en un segundo escalón por su 

potencial analgésico, que podía competir con los opioides. Sin embargo, la rotación en 

la que se usó ketamina fue la peor valorada por el personal y la que más veces se 

acortó o evitó. 

Neunhoeffer et al. publicaron en 2017 un protocolo basado en la rotación de 

ketamina y opioides para disminuir la tolerancia a estos últimos. Esta rotación se aplicó 

en niños con más de 7 días de perfusiones de fentanilo y midazolam, sin previsión de 

extubación próxima. La dosis media de ketamina fue 4 mg/kg/h (RIC 1-6 mg/kg/h) y la 

duración media de 3 días (RIC 2-6 días). Las dosis utilizadas por este autor fueron 

mucho más elevadas que en nuestro estudio sin encontrar efectos adversos que 

justificaran retirar la medicación. Tras la administración de ketamina los pacientes 

precisaron una dosis de opioide significativamente menor y presentaron puntuaciones 



 140 

más bajas de COMFORT. En ese estudio no se valoró el síndrome de abstinencia ni 

las posibles alteraciones del neurodesarrollo (53). 

 

Propofol 

Otro fármaco utilizado en nuestro protocolo es el propofol. Este fármaco ha 

demostrado ser un buen sedante con múltiples ventajas como la rapidez de acción y la 

desaparición inmediata de su efecto al suspender la perfusión, pero sus efectos 

secundarios hemodinámicos y sobre todo, el síndrome por infusión por propofol, han 

reducido su uso. Por esta razón las guías sobre el uso de fármacos sedoanalgésicos 

en niños no recomiendan su utilización a dosis mayor de 4 mg/kg/h ni más de 48 horas 

seguidas (6,14). Algunos estudios han publicado sedaciones más largas a dosis que 

no superan los 4 mg/kg/h en niños, sin aparición de este síndrome (26,209). En 2002 

Cornfield et al. publicaron un trabajo en 142 niños en los que se usó propofol a dosis 

medias de 3 mg/kg/h alcanzando en algunos pacientes los 4 mg/kg/h. En la mayoría 

de los pacientes no se superaron los 2 días de perfusión, pero en 29 de ellos la 

administración se prolongó más de 48 horas llegando a alcanzar los 19 días. Se logró 

una sedación adecuada sin ningún episodio de extubación accidental o pérdida de 

catéteres. No existió asociación entre la perfusión de propofol con efectos 

hemodinámicos clínicamente relevantes ni acidosis (209).  

En 2012 nuestro grupo analizó la experiencia con la  administración prolongada 

de propofol en 71 niños en los que se utilizó una dosis media de 2,1 mg/kg/h durante 

una media de 6,7 días sin registrar tampoco ningún efecto secundario clínicamente 

relevante (26). 

El propofol asociado a ketamina se utiliza para procedimientos cortos y 

dolorosos ya que proporciona un perfil cardiovascular más estable que el propofol 

aislado. Además, el propofol reduce la frecuencia de vómitos y las alucinaciones y la 

agitación, efectos no deseados de la ketamina (235).  



DISCUSIÓN 

 141 

Sin embargo, no existían estudios previos al nuestro que hubieran analizado la 

administración combinada de ambos fármacos para sedaciones prolongadas. En 

nuestra experiencia la administración de propofol es útil como fármaco coadyuvante o 

alternativa a otros sedantes. Sin embargo, la combinación de ketamina y propofol no 

parece ser tan eficaz como otras combinaciones de fármacos para la sedación 

continua en niños en estado crítico. 

Gases inhalados (Sevoflurano)   

En los últimos años se ha extendido la administración de gases anestésicos, 

como tratamiento de rescate en pacientes críticos con sedación difícil. En nuestra 

UCIP este método de sedación se inició después de poner en marcha el protocolo de 

rotación de fármacos, utilizándose cuando no se lograba una sedación adecuada con 

máximas dosis de otros fármacos. Sin embargo, el número de pacientes en los que se  

administró  sevoflurano durante el estudio fue muy bajo por lo que no se puedo realizar 

análisis de su efectividad.  

Posteriormente nuestro grupo ha demostrado la utilidad de la administración de 

sevoflurano asociado a la ventilación mecánica en pacientes con broncoespasmo 

grave (175) y en pacientes con sedación difícil (174). En estos pacientes la 

administración de sevoflurano consiguió un buen nivel de sedación y tras 48 horas de 

administración se pudo disminuir o retirar las perfusiones de otros sedantes. El 

principal efecto adverso registrado fue hipotensión arterial leve sin repercusión 

hemodinámica. Sin embargo, un 26% de los pacientes presentaron SA tras la retirada 

del sevofluorano (174). Por otra parte, la administración de gases anestésicos de 

forma prolongada podría producir efectos negativos en cerebros en desarrollo (96,99), 

por lo que es necesario limitar su administración a pacientes refractarios a otras 

medidas. 
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6.6.4. Analgosedación 

De forma similar a lo ocurrido con estrategias anteriores, la mayoría de estos 

trabajos muestran que con esta estrategia se consigue una disminución de la duración 

de la ventilación mecánica y de la estancia en UCI o de la infusión de sedantes 

(195,196). Sin embargo, ninguno ha analizado la incidencia de SA, aunque si consigue 

reducir la administración de sedantes teóricamente podría reducir este problema.  

La mayoría de los estudios han sido realizados en pacientes adultos. Existen 

recomendaciones, pero no hay estudios que hayan comparado la sedación 

convencional con la analgosedación en niños. La idea de tratar primero el dolor y 

luego, si es preciso, administrar fármacos sedantes, podría ser una estrategia a tener 

en cuenta en pacientes pediátricos seleccionados, pero hay que considerar que si para 

un adulto estar despierto en una UCI puede producir problemas de agitación, miedo, y 

pesadillas (197), en los niños, que en la mayoría de los casos no comprenden su 

situación, estos problemas podrían acentuarse. 

Aplicar esta estrategia es complicado en los pacientes más graves y 

complicados como los incluidos en nuestro estudio, que frecuentemente necesitan una 

sedación más profunda. A pesar de esto, los valores medios de la escala COMFORT 

en nuestro estudio, aunque en el rango de sedación moderada, están próximos a los 

considerados como sedación superficial. No obstante, intentar disminuir el nivel de 

sedación de los pacientes más graves y mantener a estos niños más despiertos es 

una labor complicada que es necesario individualizar.  

6.7 EFECTOS SECUNDARIOS DEL INGRESO EN UCIP 

El ingreso en una UCI es un factor estresante  que puede causar múltiples 

problemas como ansiedad, depresión o alteraciones del sueño (189,197). Estos 

problemas pueden ser mayores en los  niños pequeños que no comprenden lo que 

está pasando, no tienen siempre cerca a sus padres, se ven rodeados de cables y 

tienen colocados un tubo endotraqueal, sondas o drenajes, ven a otros niños en otras 
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camas próximas en esa situación y les oyen llorar. Un estudio realizado por Rees et al. 

en 2004 comparó 19 niños ingresados en una UCIP con 27 niños ingresados en una 

planta de hospitalización pediátrica,  encontraron que el 21% de los niños en la UCIP 

presentaban síndrome de estrés postraumático posterior frente al 0% de los niños 

ingresados en una planta (236). Als et al. comparó 88 niños a los 5 meses del alta de 

una UCIP con controles sanos y encontró que los niños en estado crítico tenían un 

aumento del riesgo del 20% de padecer un trastorno psiquiátrico, un 34% de sufrir 

estrés postraumático y un 80% de sufrir trastornos del sueño (237). 

6.8 PROPUESTAS DE FUTURO 

Nuestros resultados muestran que la rotación de fármacos es una herramienta 

útil para disminuir la incidencia de SA (238), pero es susceptible de mejora, con  

cambios en el orden, dosis o duración de los mismos, probablemente adelantando la 

indicación de dexmedetomidina (239) a las primeras rotaciones y reservar la 

administración de la ketamina para los niños con edades superiores a los 3 años. 

Igualmente, dada la asociación de la administración de benzodiacepinas en sedación 

prolongada con la aparición de delirium en niños, se puede valorar  retrasar la 

administración de estos fármacos a rotaciones posteriores  (tabla 33). Por último, se 

puede valorar la utilización de gases anestésicos como medicación sedante de rescate 

en cualquier rotación, cuando no se logra una adecuada sedación con dosis máximas 

de fármacos o éstos producen efectos secundarios. 

Nuestro protocolo puede servir de modelo para otras UCIP, que deben 

adaptarlo de acuerdo a las características de sus pacientes, la accesibilidad a los 

fármacos en cada país y la valoración económica de los costes. Por otra parte, son 

necesarios estudios multicéntricos  aleatorizados, que confirmen la utilidad de nuestro 

protocolo. 
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Es muy importante remarcar que, aunque se debe tener un protocolo 

establecido, éste debe adaptarse a las características de cada paciente (edad, 

gravedad clínica,  patología, desarrollo psicomotor, situación familiar, etc.) para 

conseguir una sedoanalgesia personalizada y adaptada a cada momento y situación.  

Por último, el protocolo de rotación de fármacos se debe integrar en un 

protocolo más amplio que tenga como objetivo final mejorar la adaptación de los 

pacientes a su ingreso en la UCIP, disminuir los trastornos secundarios a su ingreso 

en la UCIP y la incidencia de estrés postraumático, como la presencia de los padres 

24 horas, el control del nivel de ruido y luz, las medidas para respetar y facilitar el 

sueño nocturno (disminución de la intensidad de luz durante la noche, optimización del 

horario de la medicación o aseo, fármacos inductores del sueño como la melatonina-

triptófano), la administración de neurolépticos para reducir la agitación y el delirium 

(anexo 6 ), la movilización precoz, etc.   
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Tabla 33. Protocolo alternativo de rotación de sedoanalgesia  

Número de rotación Analgésicos y sedantes Dosis de rescate 

 

1aRotación (días 0-4) - Fentanilo 2 mcg/kg/h  

(máximo 4 mcg/kg/h) 

- Dexmedetomidina 0,75 

mcg/kg/h  

(máximo 1,2 mcg/kg/h). 

-Paracetamol 15 mg/kg iv 

c/6 h 

-Midazolam 1 mcg/kg/min 

(máximo 4 mcg/kg/min) 

 

2a Rotación (días 5-6) 

Sólo 48 horas 

 

≥ 3 años: ketamina: 1 mg/kg/h 

(máximo 2 mg/kg/h) 

< 3 años: metamizol: 6,6 

mg/kg/h  

- Propofol: 1 mg/kg/h 

 (máximo 4 mg/kg/h) 

- Metamizol: 6,6 mg/kg/h iv 

-Paracetamol 15 mg/kg iv 

c/6 h 

- Morfina 0,1-0,2 mg/kg 2-

4 h 

- Clonidina 1-4mcg/kg/6h 

oral 

3a Rotación (días 7-10) -Remifentanilo 12 mcg/kg/h 

(máximo 30 mcg/kg/h) 

-Midazolam: 1 mcg/kg/min 

(máximo 4 mcg/kg/min) 

-Paracetamol 15 mg/kg iv 

c/6 h 

-Clonidina 1-4mcg/kg/6h 

oral 

4a Rotación (días 11-14) ≥ 3 años: ketamina: 1 mg/kg/h 

(máximo 2 mg/kg/h) 

< 3 años: morfina 20 

mcg/kg/h (máximo 40 

mcg/kg/h)  

-Dexmedetomidina 0,75 

mcg/kg/h  

(máximo 1,2 mcg/kg/h). 

Metamizol: 6,6 mg/kg/h iv 

- Propofol: 1 mg/kg/h 

(máximo 4 mg/kg/h) (máx 

48 h) 

5 a Rotación (Días 15-

18) 

6ª Rotación = 2ª 

Rotación 

- Fentanilo 2 mcg/kg/h  

(máximo 4 mcg/kg/h) 

-Midazolam: 2 mcg/kg/min 

(máximo 4 mcg/kg/min) 

-Paracetamol 15 mg/kg iv 

c/6h 

 

* El sedante (negrita) sólo si es preciso y siempre a la dosis mínima necesaria.  

** Sevoflurano de rescate en cualquier rotación 
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6.9 COSTES 

Diversos estudios han demostrado que la utilización de diferentes estrategias 

en el manejo de la analgesia y sedación conlleva una disminución de los costes del 

gasto sanitario. Awissi et al. compararon los costes antes y tras la instauración de 

protocolos para el manejo de la analgesia, sedación y delirium en una UCI y 

encontraron un ahorro de más de 1000 euros por paciente debido a la disminución del 

tiempo de hospitalización y del tiempo de ventilación mecánica (240). Al et al. 

analizaron el gasto total utilizando una estrategia de analgosedación basada en 

remifentanilo y propofol frente a la analgesia convencional con un opioide combinado 

con una benzodiacepina o propofol. Encontraron un ahorro de casi 1500 euros por 

paciente secundario también a la disminución del tiempo de ingreso y la duración de la 

VM (241).  

 En nuestro estudio no hemos realizado un análisis de costes pero parece 

probable que si el protocolo de rotación de fármacos disminuye el tiempo de estancia 

en la UCIP también favorezca la disminución del gasto sanitario total secundario al 

ingreso del paciente. Además la disminución de la duración de las perfusiones de 

fármacos sedoanalgésicos y la tendencia a la disminución de las dosis máximas de 

dichos fármacos sugieren que la aplicación del protocolo supone un ahorro económico 

al sistema sanitario.  

En el anexo 7 se incluye una tabla del coste por día de acuerdo al peso del 

paciente y un cálculo del coste de los fármacos por día para un paciente de 10 kilos. 

6.10 RELEVANCIA CIENTÍFICA 

Nuestro estudio aborda un problema clínico frecuente y relevante en el 

tratamiento de pacientes graves, por lo que su trascendencia clínica es elevada. Su 

finalidad es la optimización de la utilización de fármacos sedoanalgésicos en el niño 

crítico (238). 
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Debido a la ausencia de trabajos previos sobre este tema es previsible que 

estos resultados tengan una importante repercusión científica y sobre todo una 

aplicación práctica clínica. 

Los  resultados del estudio pueden servir de base para la creación de un 

protocolo y una guía clínica general, modificada según las características de cada 

unidad, de rotación de fármacos sedoanalgésicos en niños en estado crítico con 

sedación prolongada que mejore la calidad asistencial de las unidades de cuidados 

críticos pediátricos. 

Este estudio podría ser la base de ensayos clínicos multicéntricos, para 

comparar distintos fármacos y distintos protocolos de rotación, tanto a nivel español 

como europeo.  
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7. LIMITACIONES 

Este estudio presenta varias limitaciones. En primer lugar es un estudio 

observacional tras intervención sin un grupo control. Aunque la comparación con los 

pacientes en los que no se realizó correctamente el protocolo permite valorar la 

eficacia de la rotación de fármacos, hay que tener en cuenta que al no existir un grupo 

control seleccionado previamente existe un riesgo de sesgo de selección entre ambos 

grupos.  

La segunda limitación de este trabajo es la reducida adhesión al protocolo 

conseguida, aunque el cumplimiento mejoró con el tiempo.  

En tercer lugar, se trata de un estudio unicéntrico con un tipo de pacientes muy 

específico. Nuestra unidad se caracteriza por un porcentaje elevado de pacientes en el 

postoperatorio de cirugía cardiaca compleja. Esto hace que los resultados no puedan 

ser totalmente extrapolables a otras UCIP. 

En cuarto lugar, en el diseño inicial del estudio no se recogieron variables que 

podrían haber sido de utilidad, como las dosis acumuladas de fármacos (se recogieron 

dosis máximas y duración de perfusiones), la tasa de delirium (cuyos síntomas pueden 

ser confundidos con abstinencia), el tiempo de ventilación mecánica, las escalas de 

gravedad y riesgo de mortalidad de los pacientes o los motivos del médico 

responsable para  no cumplir el protocolo. 
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8. CONCLUSIONES  

 

1. La implantación de un protocolo de rotación de fármacos en una UCIP es posible. 

Sin embargo, es una tarea ardua y complicada que exige una importante labor de 

formación y seguimiento. A pesar del esfuerzo en formación, el cumplimiento es 

inicialmente bajo pero mejora con el tiempo.  

2. La utilización de un protocolo de rotación de fármacos sedoanalgésicos en 

pacientes pediátricos en estado crítico logra un buen control de la sedoanalgesia en 

los niños que precisan una sedación prolongada. 

3. Un protocolo de rotación de fármacos sedoanalgésicos en niños críticamente 

enfermos que precisan una sedación prolongada disminuye y retrasa la aparición 

del síndrome de abstinencia. 

4. La aplicación de un protocolo de rotación de fármacos sedoanalgésicos disminuye 

la duración y dosis máximas de las perfusiones intravenosas de sedantes y 

analgésicos. 

5. Un protocolo de rotación de fármacos sedoanalgésicos se asocia a una disminución 

del tiempo de ingreso en la UCIP en los niños que precisan una sedación 

prolongada sin influir en la mortalidad.  
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10. ANEXOS 

10.1 HOJA DE MONITORIZACIÓN DE LA SEDOANALGESIA   
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10.2 HOJA DE MONITORIZACIÓN DE SEDOANALGESIA ACTUAL (INCLUIDO 

DELIRIUM) 
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10.3 HOJA DE ESCALAS DE SEDACIÓN Y SÍNDROME DE ABSTINENCIA 
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10.4 HOJA DE ESCALAS DE SEDACIÓN, SÍNDROME DE ABSTINENCIA Y 

DELIRIUM 
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10.5 HOJA DE ESCALAS DE ANALGESIA 
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10.6 PROTOCOLO DE UTILIZACIÓN DE FÁRMACOS NEUROLÉPTICOS 

 

NEUROLÉPTICOS. Si agitación, insomnio o sospecha de Delirium añadir: 

 Clorpromazina vo.  

Irritabilidad/Insomnio.  

Indicado en < 3 años.  

Dosis de 0,5-1 mg/kg/dosis 

 Levomepromazina vo.  

Agitación/Insomnio. Indicado en >3 años.  

Dosis inicial de 5 mg/dosis e ir subiendo. Máximo 40 mg al día. 

 Risperidona vo.  

Delirium /Agitación. Hacer previamente la valoración de delirium.  

Indicado en > 5 años.  

Dosis inicial de 0,2 mg/dosis e ir subiendo. Máximo 2 mg/día. 

 

< 3 años: si insomnio o irritabilidad: clorpromazina. 

3 a 5 años: si insomnio o irritabilidad: clorpromazina o levopromazina. 

> 5 años: -Si insomnio o irritabilidad: levopromazina. 

     -Si Delirium: risperidona. 
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10.7 COSTE DIARIO DE FÁRMACOS SEDOANALGÉSICOS PARA UN PACIENTE 

DE 10 KILOGRAMOS 
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