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RESUMEN

Objetivo: Evaluar si el uso de la Dexmedetomidina para sedacion en procedimientos
de cateterismo cardiaco cambia el tiempo de recuperacion y el riesgo de complicaciones
relacionadas al medicamento, en pacientes pediatricos.

Meétodos: Es una revision sistematica. Los estudios fueron buscados en bases de datos
electronicas siguiendo los criterios de inclusion y exclusion. Se obtuvieron los datos y se
tabularon en una base de datos. Se realizaron andlisis de sesgos y los analisis estadisticos
utilizando herramientas digitales.

Resultados: Se eligieron 7 estudios con una poblacidn de 385 pacientes. La diferencia
del tiempo de recuperacion postoperatoria no fue estadisticamente significativa (SMD 0,588
min; 95% CI, -0,26 a 1,43; p >0.1; 1> 92.5%). Cuando se agruparon los estudios en dos
subgrupos, el grupo KETA-DEX presentd un aumento del tiempo de recuperacion (SMD 1,18
min; 95% ClI, 0,34 a 2,02; p <0,01; 1?> 87%), mientras que el grupo PROP-DEX presentd una
disminucion del tiempo de recuperacion (SMD -0,6 min; 95% ClI, -0,97 a -0,24; p < 0,01; I?
0%). El riesgo de complicaciones relacionadas al medicamento fue similar en los dos grupos
(OR 1,08; CI 95% 0,361 a 3,249; p >0.1; 12 75%). Al igual que el riesgo de tener eventos
adversos (OR 0,8; Cl 95% 0,26 a 2,44; p 0,7; 12 0%).

Conclusion: Se encontr6 que la Dexmedetomidina en combinacion con otros
anestésicos cambia el tiempo de recuperacion y el afadir la Dexmedetomidina a un protocolo

de sedacion no altera el riesgo de complicaciones o eventos adversos.

Palabras clave (MESH): dexmedetomidine, cardiac catheterization, paediatrics,

sedation, children.



Abreviaturas:

(CIA) Comunicacion interatrial.

(CIV) Comunicacién interventricular.
(PDA) persistencia del conducto arterioso.
(DEX) Dexmedetomidina.

(KETA) Ketamina.

(PROP) Propofol.

(SMD) Diferencia de medias estandarizada.

(OR) Odds ratio.



ABSTRACT

Aim: To evaluate whether the use of Dexmedetomidine for sedation in cardiac
catheterization procedures changes recovery time and the risk of drug-related complications in
pediatric patients.

Methods: This is a systematic review. Studies were searched in electronic databases
following inclusion and exclusion criteria. Data were extracted and tabulated in a database. Bias
analysis and statistical analysis were performed using digital tools.

Results: Seven studies with a population of 385 patients were selected. The difference
in postoperative recovery time was not statistically significant (SMD 0.588 min; 95% CI,-0.26
to 1.43; p >0.1; 12 92.5%). When the studies were pooled into two subgroups, the KETA-DEX
group had an increased recovery time (SMD 1.18 min; 95% ClI, 0.34 to 2.02; p <0.01; 12 87%),
whereas the PROP-DEX group had a decreased recovery time (SMD -0.6 min; 95% ClI, -0.97
to -0.24; p <0.01; 12 0%). The risk of drug-related complications was similar in the two groups
(OR 1.08; 95% CI 0.361 to 3.249; p >0.1; 12 75%). As was the risk of having adverse events
(OR 0.8; 95% CI1 0.26 to 2.44; p 0.7; 12 0%).

Conclusion: Dexmedetomidine, combined with other anesthetics, was found to change
recovery time, and adding Dexmedetomidine to a sedation protocol does not alter the risk of

complications or adverse events.

Keywords (MESH): dexmedetomidine, cardiac catheterization, pediatrics, sedation, children.
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INTRODUCCION

La comunicacién interatrial (CIA), la comunicacion interventricular (CIV) y la
persistencia del ductus arterioso (PDA) tienen una incidencia del 7%, 20% y 10%
respectivamente dentro de todas las cardiopatias congénitas [1]. Se estima una prevalencia
mundial de 8 por 1000 nifios en el primer afio de vida y cambia a 12 por 1000 nifios a los 16
afios en conjunto [2]. Para estas patologias la American Heart Association (AHA) en sus guias
de préactica clinica publicadas en el 2011 recomienda el uso del cateterismo cardiaco como
método diagnostico cuando existe la posibilidad de realizarlo junto con un procedimiento de
intervencionismo, o cuando es dificil detallar el defecto cardiaco por métodos no invasivos [3].
El diagnostico y tratamiento percutdneo de estas cardiopatias congénitas ha logrado tener
resultados satisfactorios con baja morbilidad en los pacientes que son candidatos para estos
procedimientos [4]; sin la necesidad de someterlos en una cirugia que requiera entrar en
circulacion extracorpérea, sin prolongacion en el tiempo de intubacion, del tiempo anestésico
o de la estadia en cuidados intensivos. En las ltimas dos décadas se promueven en las guias de
practica clinica la necesidad de recuperacién pronta postoperatoria. La sedacién ha demostrado
tener efectos beneficiosos cuando se busca la estabilidad hemodinamica, autonomia ventilatoria
y tiempo de recuperacion [5]. A pesar de que aln no existe un consenso establecido sobre la
técnica anestésica ideal para este tipo de procedimientos.

La Dexmedetomidina es un agonista selectivo del receptor alfa-2 adrenérgico, usado de
manera comun para sedacion intravenosa en cuidados intensivos y anestesia [6]. Debido a sus
caracteristicas farmacocinéticas, la Dexmedetomidina se suele administrar dentro de quirofano
iniciando con un bolo de impregnacion, seguido de una infusion continua cambiando la dosis
de acuerdo con los requerimientos del paciente[7]. A diferencia de otros medicamentos

utilizados para sedacion, la Dexmedetomidina tiene un uso mas amplio, que ha demostrado
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incluir propiedades analgésicas, ansioliticas y presentar una sedacién que mimetiza el suefio
natural sin causar depresion respiratoria [8]. Sabemos por la evidencia actual que la
Dexmedetomidina tiene la capacidad de reducir complicaciones cardiovasculares y disminuir
la incidencia del delirio postoperatorio en poblacion adulta sometida a cirugia cardiotoracica
[9].

Los pacientes pediatricos con cardiopatias congénitas que tienen un shunt de izquierda
a derecha podrian experimentar una prolongacion en el tiempo de latencia y en el pico efecto
de los medicamentos intravenosos [10]. Si las dosis de los anestésicos no estan correctamente
administradas, podria provocar eventos de depresion respiratoria que requieran soporte
ventilatorio o al contrario, movimientos involuntarios que podrian causar lesion vascular o
complicaciones mayores en el procedimiento [11]. La necesidad de encontrar una combinacion
ideal de medicamentos que generen un impacto bajo en la hemodinamia del paciente con una
adecuada profundidad anestésica durante la sedacion y una baja incidencia de depresion
respiratoria ha llevado a los investigadores [12-14] a realizar estudios sobre los efectos
hemodinamicos, analgésicos, anestésicos de distintos protocolos de sedacion para cateterismo
cardiaco en pediatria. Se han realizado revisiones sistematicas sobre la Dexmedetomidina en
pacientes con cardiopatias congénitas, pero hasta el momento no estd disponible ninguna
revision sistematica sobre el uso de la Dexmedetomidina como anestésico para sedacion en
pacientes con cardiopatias congénitas no ciandticas.

El objetivo de esta revision sistematica es evaluar si el uso de la Dexmedetomidina para
sedacion en procedimientos de cateterismo cardiaco cambia el tiempo de recuperacion y el

riesgo de complicaciones relacionadas al medicamento, en pacientes pediatricos.
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METODOLOGIA Y DISENO DE LA INVESTIGACION

Disefio del estudio: Es una revision sistematica siguiendo la guia de Preferred
Reporting Items for Systematic Reviews and Meta-Analyses (PRISMA).

Criterios de seleccion: De acuerdo con el protocolo (PICO), para la eleccion de la
poblacién, intervenciones, comparacion, resultados y recursos, los siguientes criterios fueron
utilizados. Poblacion: se eligieron estudios con pacientes pediatricos de edad entre 1 mesy 16
afios con cardiopatias congénitas acianoticas y que recibieron sedacion para cateterismo
cardiaco. Intervencién y comparacion: cada estudio contiene un grupo que recibio
Dexmedetomidina intravenosa en infusion continua dentro de su protocolo de sedacién y un
grupo de comparacion que recibié otros medicamentos (no Dexmedetomidina) en infusion
continua para la sedacion en cateterismo cardiaco. Desenlace: para que un estudio sea incluido
debe tener el tiempo de recuperacion postoperatoria medido en minutos hasta tener un Score
Steward > 6. Otros resultados como frecuencia cardiaca, incidencia de complicaciones de la
técnica anestésica, eventos adversos a los medicamentos administrados, son considerados
indicadores secundarios y también fueron incluidos en los andlisis. Recursos: se eligieron
ensayos clinicos publicados desde el afio 2005 hasta febrero del 2023, no se aplicaron
restriccion geografica, ni de sexo y se tomaron en cuenta estudios publicados solamente en
inglés. Se excluyeron publicaciones de reporte de caso clinico, serie de casos, estudios
observacionales, retrospectivos y estudios con animales. Se clasificaron a los estudios de
acuerdo con los medicamentos que se utilizaron para comparar con la Dexmedetomidina.

Fuentes de informacion: Se eligieron las bases de datos PubMed, Cochrane y Embase
como sitios principales para realizar la busqueda. Se decidié también extender la busqueda en
las referencias bibliograficas de los estudios encontrados, esta busqueda nos llevo a otras bases

de datos (busqueda en “bola de nieve”) reportadas a continuacion: Science Publishing Group
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(https://www.sciencepublishinggroup.com/journal); European Review for Medical and

Pharmacological Sciences (https://www.europeanreview.org/article/); Journal of Armed Forces

Medical College of Bangladesh (https://www.banglajol.info/index.php/JAFMC). Se realizd

también una busqueda tomando en cuenta las listas de referencias que acompafian a cada
articulo consultado. La ultima fecha que se realizd la busqueda en las bases de datos
mencionadas fue el 20 de febrero del 2023.

Estrategia de busqueda: Se realizd una bdsqueda en PubMed, Cochrane, Embase. Se
utilizaron tres estudios relevantes como modelos para identificar los registros de las bases de
datos mencionadas. Los términos de busqueda fueron definidos al ver las palabras en los titulos,
resimenes y temas indexados en esos estudios. Se filtraron los estudios por Ensayo clinico
aleatorizado y revision sistematica. La busqueda se realizé con las siguientes palabras clave:

Para la base de datos PubMed utilizamos (“dexmedetomidine” [términos MeSH] OR
“dexmedetomidine” [All Fields]) AND (*“cardiac catheterization” [términos MeSH] OR
“cardiac catheterization” [All Fields]) AND (“paediatrics” [All Fields]) AND (“sedation” [All
Fields]) AND (“children” [All Fields]. En la libreria Cochrane se realizé la basqueda por
Publicaciones relevantes utilizando los siguientes términos: dexmedetomidine AND cardiac
catheterization AND paediatrics AND sedation. Para la base de datos Embase utilizamos una
estrategia de busqueda similar a la de PubMed utilizando (dexmedetomidine/exp OR
dexmedetomidine) AND (cardiac catheterization/exp OR cardiac catheterization) AND
(paediatrics/exp OR paediatrics) AND (sedation/exp OR sedation) AND (children/exp OR
children). Para mejorar la calidad de bdsqueda se utilizaron también referencias bibliograficas
relacionadas que se encontraron citadas en los articulos de revision, se consultaron las opciones
de articulos relacionados y similares en las opciones de busqueda disponibles en las bibliotecas

de consulta.


https://www.sciencepublishinggroup.com/journal
https://www.europeanreview.org/article/
https://www.banglajol.info/index.php/JAFMC
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Proceso de seleccion y recoleccion de datos: Los articulos fueron buscados por un
autor, se realizé el primer proceso de seleccion con base al titulo y al resumen, cumpliendo los
criterios de inclusion y exclusion. Se rechazaron estudios que utilizaron Dexmedetomidina para
anestesia general o que suspendieron el estudio por eventos adversos graves relacionados a los
medicamentos comparados. Los articulos elegidos fueron leidos en su totalidad y entraron en
un segundo proceso de seleccidn realizado por dos autores, en esta etapa decidimos revisar a
profundidad la edad de la poblacién y la presencia de pacientes con cardiopatias congénitas no
ciandticas, porque son criterios importantes que no estaban detallados en el resumen de todos
los articulos elegidos en el primer proceso. Los articulos restantes fueron seleccionados
finalmente para el andlisis y los articulos descartados en este segundo proceso fueron
consultados como material bibliogréafico adicional. Los datos recolectados fueron introducidos
en una hoja de calculo incluyendo las caracteristicas basales de los estudios como: nombre del
primer autor, afio de publicacion, niUmero de pacientes en cada grupo, datos demograficos
(media de la edad, peso y sexo), patologias cardiacas realizadas, uso de premedicacién e

informacién del uso de la Dexmedetomidina y otros medicamentos para la sedacion.

Categorizacion de los resultados: Los resultados elegibles se los categoriz6 como
tiempo de recuperacion postoperatoria definiendo al tiempo en minutos transcurridos hasta
alcanzar un Score de Steward > 6 puntos. Seguridad de la Dexmedetomidina definida como
riesgo de complicaciones relacionadas al medicamento y riesgo eventos adversos relacionados
al medicamento. Para el tiempo de recuperacion postoperatoria solamente se tomd en cuenta
el tiempo en minutos hasta alcanzar un Score de Steward mayor a 6 puntos. En el caso de que
el resultado haya estado expresado en horas, se tomd la decisién de transformarlo a minutos
para mantener la uniformidad de la informacién.

Se anticip6 que los estudios individuales podrian tener miltiples maneras de expresar

un mismo resultado. Esta situacion no es criterio de exclusién de un estudio por lo que se
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decidid reportar los resultados siguiendo este andlisis: para el tiempo de recuperacion
postoperatoria se realizd un analisis general de los 6 estudios que reportaron media y
desviacion estandar; a parte se dividié en dos subgrupos (Grupo 1 estudios que utilizaron
Dexmedetomidina con Ketamina juntos) y (Grupo 2 estudios que utilizaron
Dexmedetomidina y Propofol juntos).

La incidencia de complicaciones relacionada al medicamento fue expresada como
evento aislado (por ejemplo: nimero de eventos de bradicardia, numero de eventos de
hipotensidn, nimero de pacientes que tuvieron depresion respiratoria, nimero de pacientes
con hipoxia (SpO2 <90%), en estos casos se registraron los eventos detallados en cada grupo
de los estudios analizados y cuando no se detallaron complicaciones se asumié un valor de
cero.

El nimero de eventos adversos relacionados al medicamento se tomaron en cuenta las
complicaciones que provocaron el abandono de un paciente del estudio secundario a un efecto
no deseado del medicamento, la necesidad de cambio de técnica anestésica (anestesia general)
y soporte ventilatorio permanente o parcial. Estos valores fueron agrupados en una sola variable
(eventos adversos), si el estudio no report6 eventos adversos, se asumi el valor de cero.

Para el andlisis estadistico se tomo la media del tiempo de recuperacion postoperatoria
en minutos de ambos grupos y se decidid realizar una Diferencia de Medias Estandarizada
(SMD) expresada en una tabla y un gréafico tipo Forrest Plot. Para el andlisis de la prevalencia
de complicaciones postoperatorias y eventos adversos se decidio calcular el Riesgo (OR) de los
eventos en cada grupo para expresarlos en tablas y graficos tipo Forrest Plot correspondientes.
Para este proceso se utiliz6 la herramienta MedCalc (Statistical Software version 22.006).

Valoracion de la calidad de los ensayos clinicos: La valoracion de la calidad de los
estudios, la realiz6 un autor utilizando el Score de JADAD. La valoracién en el riesgo de sesgos

se la realizd con la herramienta de revision de Cochrane (RoB 2.0)[15]. Se valoraron cinco
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aspectos especificos: Sesgos dependientes el proceso de seleccion, sesgos derivados del intento
de intervencion, sesgos relacionados a los resultados y sesgos del reporte de resultados. Los
desacuerdos en la valoracion de los estudios seleccionados fueron resueltos primero por medio

de una discusién dentro del equipo de la Revision.
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ANALISIS DE DATOS

Seleccion de los estudios: En la figura 1 se describe el proceso de busqueda y seleccion
de los estudios. Un total de 82 articulos fueron recolectados durante la etapa de busqueda con
los pardmetros y palabras clave previamente mencionadas. De todos los estudios encontrados,
5 articulos fueron afadidos con el método “bola de nieve” basandonos en referencias
relacionadas. Después de retirar 7 estudios duplicados, un total de 75 articulos entraron a la
primera etapa de seleccion. Revisando el titulo y el resumen se valoraron los criterios de
inclusion y exclusion excluyendo 57 articulos. Para la segunda etapa de seleccién se leyeron
completamente los 18 estudios elegibles, se excluyeron 11 estudios por las razones
especificadas en la Figural. Es necesario especificar que dos estudios entraron en discusion
para este segundo. Se tom¢ la decision de excluirlos porque en Koruk S no estaba detallada la
edad de los pacientes admitidos en el estudio y con los datos disponibles se tomd a decision de
asumir que incluyé a pacientes mayores de 16 afios. En el estudio Deutsch N. se decidid
excluirlo porque se valor6 la no inferioridad de la Dexmedetomidina con el Sevofluorane
utilizando los medicamentos dentro de un protocolo con Anestesia general. Finalmente se
incluyeron 7 estudios que cumplieron todos los criterios de seleccion para su posterior

extraccion de datos y analisis.
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Figura 1. Diagrama de flujo que resume los procesos de seleccion e inclusion de los estudios.

Identificacion

Estudios identificados desde*:
PubMed (n = 38)
Embase (n = 21)
Cochrane (n =18)
Otras fuentes (n=5)

Muestra inicial (n=82)

Busaueda

Estudios revisados
(n=75)

Estudios excluidos antes de la
basqueda
Estudios duplicados (n =7)

Seleccion

Estudios evaluados dentro de la
primera revision (Tituloy
resumen) que cumplieron los
criterios de inclusién y exclusién
(n =18)

Inclusion

Estudios incluidos en la revision
(n=7)

v

Estudios excluidos por no entrar en
los criterios de inclusion y exclusion
con base al titulo y resumen (n =57)

Estudios excluidos en segunda revision:

-Descriptivos, no estaba detallado en titulo

ni en el resumen (n =2)
-Poblacion mayor a 16 afios (n = 1)

-Mas de dos grupos de comparacion (n = 1)
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(n=3)
-ldioma diferente al inglés (n=2)

- Anestesia general dentro de su protocolo

(n=2)

Total de estudios excluidos (n=11)
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Caracteristicas de los estudios incluidos: Las caracteristicas basicas de los 7 estudios
incluidos en esta revision sistemética se encuentran descritas en la tabla 1. Un total de 385
pacientes con cardiopatias congénitas no cianosante fueron incluidos en la revision, de estos
194 recibieron Dexmedetomidina dentro de su protocolo de sedacion y 191 pacientes

pediatricos formaron parte del grupo de control sin Dexmedetomidina.

Basado en los protocolos de sedacion de los estudios, identificamos tres modelos de
sedacién diferentes para el grupo de la Dexmedetomidina, variando el uso de Ketamina (4
estudios [14], [16-18]); Propofol (2 estudios [19], [20]); y Propofol con Ketamina (1 estudio
[21]). En cambio, en el grupo control de los 7 estudios se mantuvo constante el modelo de
sedacién Ketamina con Propofol. Un comportamiento similar se tuvo con la dosis de
administracion de la Dexmedetomidina, manteniendo constante en todos los estudios la dosis
de induccion en 1 pg/kg en 10 minutos, pero variando en la infusion de mantenimiento con
dosis entre 0,25 a 0,75 pg/kg/h. Solamente un estudio no reporté administracion continua
intravenosa de Dexmedetomidina como mantenimiento para la sedacion.

Tabla 1. Descripcién de las caracteristicas de los estudios incluidos en la revision sistematica.

ESTUDIO | Pais Tamafio Edad Media ASA Tratamiento Dosis de
dela media de para comparar  administracion de
muestra (afios) peso la
(kg) Dexmedetomidina
1 Turquia 44 52 17 Il -  Dex-Ketamina vs 1 ug/kgen 10
Il Propofol- minutos,
Ketamina mantenimiento 0,7
ug/kg/h
2 Turquia 60 49 16,5 I - Dex-Propofol- 1 ug/kgen5
Il Ketamina vs minutos,
Propofol - mantenimiento 0,5
Ketamina ug/kg/h
3 Turquia 46 7,8 26,7 ] Propofol-Dex vs 1ug/kgen5
Propofol - minutos,
Ketamina mantenimiento 0,5
ng/kg/h
4 India 59 44 14,2 ND  Dex-Ketamina vs 1 ug/kgen 10
Propofol- minutos
Ketamina
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5 India 60 49 16 ND  Dex-Ketamina vs 1 ug/kgen 10
Propofol- minutos,
Ketamina mantenimiento 0,5
ug/kg/h
6 India 56 11,2 28,9 I - Propofol-Dex vs 1 ug/kgen 10
i Propofol - minutos,
Ketamina mantenimiento
0,25-0,75 pg/kg/h
7 India 60 3,2 17 ND  Dex-Ketamina vs 1 pg/kgen 10
Propofol- minutos,
Ketamina mantenimiento 0,5
ug/kg/h

Estudio: 1. Tosun Z. et al. (2006); 2. UlgeyA. et al. (2012); 3. UlgeyA. et al. (2014); 4. Ali N. et al. (2014); 5.
Joshi V. et al. (2017); 6. Tewai K. et al. (2018); 7. Sree S. et al. (2019).
ND, informacién no disponible; ASA, American Society of Anesthesia Physical Status; Dex, Dexmedetomidina;

pg, microgramos; kg, kilogramos; h, hora.

Anélisis de Sesgos: Basados en las dos pruebas que utilizamos para valorar la probabilidad de
presencia de sesgos en los estudios (tabla 2, figuras 2 y 3), se realizé un analisis en todos los
articulos para identificar riesgo de sesgos de seleccion, sesgos de obtencion de datos, sesgos de
reporte y sesgos de publicacién. Segun el manual de Cochrane, el riesgo de que algun articulo
tenga sesgos se definid como bajo, moderado (algunas inquietudes) o alto. Todos los estudios
siguieron el principio de aleatorizacion, no se encontraron diferencias de base que sugirieron
problemas en la aleatorizacion, calificando a este pardmetro como riesgo bajo. En seis estudios
se utilizd la técnica de “sobre cerrado” que fue entregado al personal de anestesia en el
quirdéfano después de que el paciente cumplio con los criterios de inclusion y el representante
dio su consentimiento. Solo un estudio se detalla como doble ciego, en el resto de los articulos
no esta especificado si las personas que midieron la variable “tiempo de recuperacion” conocian
o no el grupo asignado al paciente. Es por este motivo que calificamos el pardmetro de medida
del resultado como de alto riesgo. Todos los estudios presentaron detalladamente criterios para
retirar a un paciente del estudio antes de la aleatorizacién, durante el procedimiento y en la

recuperacion. Se describieron de una manera poco clara los métodos utilizados para controlar
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las dosis del medicamento y reportar complicaciones intraoperatorias. Por este motivo tenemos

algunas inquietudes del riesgo para conocer si hubo o no desviacion del intento de tratamiento

en algunos estudios. Analizando el resumen de riesgo y la calidad de los resultados en los

articulos incluidos para esta revision, encontramos una credibilidad moderada con algunas

inquietudes, que de todas maneras nos permiten realizar un anlisis de confianza con los

resultados extraidos de los estudios seleccionados.

Tabla 2. Escala de JADAD para valoracion de la calidad de los estudios.

Estu Estudio Estudi Descrip Método  Método Método Método JADAD
dio descrit o cién de de de de de SCORE
o0 como descrit retirad aleatoriz enmasca aleatoriz enmasca
aleatori o como as 0o acion fue rado fue acion fue rado fue
zado doble abando descrito  descrito descrito descrito
ciego nos en el en el en el en el
articuloy articulo articulo, articulo,
de y de pero de pero de
manera manera manera  manera
apropiad apropia inapropi inapropi
a da ada ada
1 Si No No Si No No No 2
2 Si Si No Si Si No No 4
3 Si No No Si No No No 2
4 Si No Si Si No No No 3
5 Si No No Si No No Si 2
6 Si No No Si Si No No 3
7 Si No Si Si Si No No 4

Estudio: 1. Tosun Z. et al. (2006); 2. UlgeyA. et al. (2012); 3. UlgeyA. et al. (2014); 4. Ali N. et al. (2014); 5.

Joshi V. et al. (2017); 6. Tewai K. et al. (2018); 7. Sree S. et al. (2019).
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Figura 2. Gréfica de riesgo de sesgos
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Overall Bias
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En esta grafica se muestra el resumen del juicio segun los autores para riesgo de sesgos.
Se detallan los porcentajes de riesgo de sesgo sobre cada elemento en todos los estudios

incluidos.
Figura 3. Resumen del riesgo se sesgos.
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D4 Medicion de los resutados

D5 Seleccion del resultado reportado

En esta grafica se muestra especificado segun el juicio de los autores, cada riesgo de
sesgo para cada estudio elegido en la revision sistematica.
Descripcion individual de los estudios
Tiempo de recuperacion: Para este analisis se tomaron en cuenta 6 estudios, incluyendo un

total de 325 pacientes. Se tomd para el andlisis, la media del tiempo de recuperacion en minutos
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y sus respectivas desviaciones estandar. Al analizar la diferencia de medias estandarizada no
encontramos una diferencia estadisticamente significativa para el tiempo de recuperacion entre
los dos grupos (SMD 0,588 min; 95% Cl, -0,26 a 1,43; p >0.1; |2 92.5%). Tomamos en cuenta
el valor de los efectos aleatorizados para interpretar los resultados por las caracteristicas de la
muestra y su heterogeneidad.

Grupo 1: Al analizar solo los estudios que tuvieron como medicamentos en comdn el uso de la
Dexmedetomidina con la Ketamina (4 estudios [14], [16-18] con una poblacién de 205
pacientes descritos en la tabla 4, se encontrd que la prolongacion del tiempo de recuperacion
en minutos del grupo de la Dexmedetomidina es estadisticamente significativa (SMD 1,18 min;
95% Cl, 0,34 a 2,02; p <0,01; 12 87%).

Grupo 2: Si tomamos en cuenta solo los estudios que tuvieron como medicamentos en comun
para la sedacion, la Dexmedetomidina con el Propofol (2 estudios[19], [20]) con una poblacion
de 120 pacientes descritos en la tabla 5, se encontré que la disminucion del tiempo de
recuperacion en minutos del grupo de la Dexmedetomidina es estadisticamente significativa

(SMD -0,6 min; 95% Cl, -0,97 a -0,24; p < 0,01; 12 0%).
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Tabla 3. Diferencia de medias en el tiempo de recuperacion postoperatoria de los 6 estudios.

Estudio N1 N2 Tota SM SE 95% CI T P Peso (%)
I D Fij Aleat
0 orio
1 29 30 59 0,74 0,26 0,214 a - - 19, 16,97
7 6 1,279 14
2 31 29 60 - 0,25 -1,027 a - - 20, 17,02
0,50 9 0,0108 16
8
3 29 27 56 0,64 0,27 0,0979 a - - 18, 16,93
0 1 1,183 50
4 22 22 44 288 0,42 2,022 a - - 74 1540
3 7 3,745 3
5 30 30 60 - 0,26 -1,236 a - - - 19, 16,99
0,71 3 0,183 59
0
6 23 23 46 0,69 0,29 0,0916 a - - 15, 16,69
4 9 1,296 18
Total 164 161 325 0,34 0,11 0,111a 2,9 0,00 100 100,0
(Efectos 0 6 0,569 18 4 0 0
fijos)
Total 164 161 325 0,58 043 -0,260a 1,3 0,17 100 100,0
(Efectos 8 1 1,436 64 4 0 0
aleatorio
S)

Estudio: 1. Tosun Z. et al. (2006); 2. UlgeyA. et al. (2014); 3. Ali N. et al. (2014); 4. Joshi V. et al. (2017); 5.

Tewai K. et al. (2018); 6. Sree S. et al. (2019).

SMD, Diferencia de medias estandarizada; SE, error estandar.

Figura 4. Forrest Plot de la Diferencia Estandarizada de Medias de los 6 estudios incluidos.

Tosun Z. t al. 2006
Ulgey A. et al. 2014

AliN. et al. 2014

Joshi V. et al. 2017
Tewari K. et al. 2018

Sree S et al 2019

Total (fixed effects)
Total (random effects)

2 -1 0 1 2

Standardized

Mean Difference
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En la figura 4 podemos apreciar el efecto de la diferencia de medias estandarizada del
tiempo de recuperacion en minutos entre la Dexmedetomidina y otros protocolos de sedacion
sin Dexmedetomidina.

Tabla 4. Diferencia de medias en el tiempo de recuperacién postoperatoria de los protocolos

del Grupo 1.
ESTUDI | N1 N2 Total SMD SE 95% T P PESO (%)
0 Cl Fijo Aleat
orio
1 29 30 59 0,747 0,266 0,214 - - 31,76 26,09
a
1,279
2 29 27 56 0,640 0,271 0,097 - - 30,71 26,00
9a
1,183
3 22 22 44 2,883 0,427 2,022 - - 1234 22,49
a
3,745
4 23 23 46 0,694 0,299 0,091 - - 2519 2542
6a
1,296
Total 103 102 205 0,964 0,150 0,669 6,432 <0,00 100,0 100,0
(efectos a 1
fijos) 1,260
Total 103 102 205 1,186 0,426 0,347 2,786 0,006 100,0 100,0
(efectos a
aleator 2,025
i0s)

Estudio: 1. Tosun Z. et al. (2006); 2. Ali N. et al. (2014); 3. Joshi V. et al. (2017); 4. Sree S. et al. (2019).

SMD, Diferencia de medias estandarizada; SE, error estandar.

Figura 5. Forrest Plot de la Diferencia Estandarizada de Medias del Grupo 1.

Tosun Z. et al 2006 - —il—
Ali N. et al 2014 - —il—
Joshi V. 2017 = —_—e
Sree S 2019 F—a—

Total (fixed effects) - <o
Total (random effects) [ o —

Standardized
Mean Difference
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En la figura 5 podemos apreciar el efecto de la diferencia de medias estandarizada del
tiempo de recuperacion en minutos entre el protocolo de la Dexmedetomidina con Ketamina 'y
el protocolo de la Ketamina con Propofol.

Tabla 5. Diferencia de medias en el tiempo de recuperacion postoperatoria de los protocolos

del Grupo 2.
ESTUDIO | N1 N2 Total SMD SE 95% CI T P Peso (%)
Fijos Aleator
10S
1 31 29 60 -0,50 0,25 -1,027a - - 50,72 50,72
0,0108
2 30 30 60 -0,71 0,26 -1,236a - - 49,28 49,28
-0,183
Total 61 59 120 -0,60 0,18 -0,973a - 0,001 100,0  100,0
(efectos -0,242 3,290
fijos)
Total 61 59 120 -0,60 0,18 -0,973a - 0,001 100,0  100,0
(efectos -0,242 3,290
aleatorios)

Estudio:1. UlgeyA. et al. (2014); 2. Tewai K. et al. (2018).

SMD, Diferencia de medias estandarizada; SE, error estandar.

Figura 6. Forrest Plot de la Diferencia Estandarizada de Medias de los protocolos del Grupo 2.
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Tewari K. et al. 2018
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En la figura 6 podemos apreciar el efecto de la diferencia de medias estandarizada del
tiempo de recuperacion en minutos entre el protocolo de la Dexmedetomidina con Propofol y
el protocolo de la Ketamina con Propofol.

Seguridad del medicamento

Complicaciones y eventos adversos relacionados al medicamento: Se tomaron en cuenta los
7 estudios elegidos para la revision sistematica, incluyendo un total de 385 pacientes. En el
grupo que utiliz6 Dexmedetomidina como parte de la sedacion se registraron 45 eventos de
complicacion intraoperatoria, en el grupo de control (sin Dexmedetomidina) se registraron 43
eventos de complicacion intraoperatoria. Los resultados encontrados en el analisis (OR 1,08;
Cl 95% 0,361 a 3,249; p >0.1; 12 75%) no muestran en el grupo de la Dexmedetomidina, un
riesgo estadisticamente significativo para presentar complicaciones intraoperatorias. Se decidié
tomar los efectos aleatorios por las caracteristicas de la muestra, se realizaron pruebas de
sensibilidad para estudiar las fuentes de heterogeneidad. Se encontré que la heterogeneidad
puede estar relacionada a los grupos de investigacion Ulgey et al 2012 y a los dos estudios Joshi
V. etal.y Sree S. et al. que no reportaron complicaciones en sus resultados.

Para el analisis de eventos adversos relacionados al medicamento se tomaron los mismos
estudios y poblacion. En el grupo que utilizdé Dexmedetomidina dentro de sus protocolos de
sedacion, se registraron 6 eventos adversos, en el grupo de control (sin Dexmedetomidina) se
registraron 9 eventos adversos. El riesgo de tener eventos adversos en el grupo de la
Dexmedetomidina comparados con el grupo control (OR 0,8; C1 95% 0,26 a 2,44; p 0,7; 12 0%),

no muestra una disminucion del riesgo estadisticamente significativa para presentar eventos.
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Tabla 6. Riesgo de probabilidades de complicaciones intraoperatorias entre los grupos de la

Dexmedetomidina y control.

ESTUDIO DEX Control OR 95% CI Z P Peso (%)

Fijo Aleatorio

1 5122 8/22 0,515 0,137 a - - 16,97 19,31
1,932

2 9/30 16/30 0,375 0,130 a - - 26,39 21,45
1,083

3 16/23 4/23 10,857 2,685 a - - 1521 18,70
43,894

4 5/29 7/30 0,685 0,190 a - - 18,05 19,63
2,468

5 0/30 0/30 - - - - - -

6 10/29 8/27 1,250 0,405 a - - 23,39 20,91
3,856

7 0/31 0/29 - - - - -

Total (efectos | 45/194  43/191 1,063 0.637a 0,200 0,842 100,00 100,00
fijos) 1,738

Total (efectos | 45/194  43/191 1,083 0,361a 0,142 0,887 100,00 100,00
aleatorios) 3,249

Estudio: 1. Tosun Z. et al. (2006); 2. UlgeyA. et al. (2012); 3. UlgeyA. et al. (2014); 4. Ali N. et al. (2014); 5.

Joshi V. et al. (2017); 6. Tewai K. et al. (2018); 7. Sree S. et al. (2019).

DEX, Dexmedetomidina; OR, Odds ratio, Cl, intervalo de confianza.

Figura 7. Riesgo de probabilidades de complicaciones intraoperatorias entre los grupos de la

Dexmedetomidina y control.

Tosun Z. t al. 2006 - —

Ulgey A. etal. 2012 | —l—

Ulgey A. etal. 2014 | —
Ali N. et al. 2014 - —

Joshi V. et al. 2017 -

Tewari K. et al. 2018 |- i

Sree S et al 2019 -

Total (fixed effects)
Total (random effects)

.

| Ll Lol Ll

0.1 1 10 100
Odds ratio




32

Tabla 7. Riesgo de probabilidades de eventos adversos entre los grupos de la Dexmedetomidina
y control.

ESTUDIO DEX CONTROL OR 95% C Z P PESO (%)

I Fijos Aleatorio
S
1 1/22 1/22 1,000 10,0586 - - 15,16 15,16
a
17,066
2 0/30 1/30 0,322 0,0126 - - 11,62 11,62
a 8,236
3 0/23 0/23 - - - - . :
4 1/29 0/30 3,211 0,126a - - 11,61 11,61
82,071
5 0/30 0/30 - - - - . .
6 4/29 3/27 1,280 0,259a - - 47,76 47,76
6,329
7 0/31 4/29 0,089 0,0046 @ - - 13,85 13,85
9 2a
1,750
Total 6/194 9/191 0,667 0,253 a - 041 1000 100,00
(efectos 1,758 0,81 3 0
fijos) 9
Total 6/194 9/191 0,809 0,268 a - 0,70 100,0 100,00
(efectos 2,442 0,37 7 0
aleatorios) 6

Estudio: 1. Tosun Z. et al. (2006); 2. UlgeyA. et al. (2012); 3. UlgeyA. et al. (2014); 4. Ali N. et al. (2014); 5.
Joshi V. et al. (2017); 6. Tewai K. et al. (2018); 7. Sree S. et al. (2019).

DEX, Dexmedetomidina; OR, Odds ratio, Cl, intervalo de confianza

Figura 8. Riesgo de probabilidades de eventos adversos entre los grupos de la

Dexmedetomidina y control.

|

Tosun Z. t al. 2006
Ulgey A. et al. 2012
Ulgey A. et al. 2014
Ali N. et al. 2014
Joshi V. et al. 2017
Tewari K. et al. 2018
Sree S et al 2019

Total (fixed effects) -
Total (random effects) |-

*

\

1

)

0.001 0.1 10
Odds ratio



33

DISCUSION

En el andlisis del tiempo de recuperacion postoperatoria encontramos que el periodo de
recuperacion en los pacientes que se utiliz6 Dexmedetomidina es mayor que en los protocolos
de sedacion sin Dexmedetomidina, sin embargo, no existe una diferencia estadisticamente
significativa entre los dos grupos. Esto tiene relacién con otros estudios realizados para
sedacién fuera de quirdéfano en poblacién pediatrica, donde la prolongacién del tiempo de
recuperacion postoperatoria hasta alcanzar un Score de Steward mayor a 6, no fue
estadisticamente significativa [13]. Dentro del analisis de este resultado se observé que en el
grupo control los medicamentos Propofol y Ketamina fueron constantes en todos los estudios,
por eso se decidio separar en dos grupos los protocolos de sedacion basandonos en el grupo de
la Dexmedetomidina, para medir el impacto que tienen el Propofol o la Ketamina cuando se
administran en conjunto con este medicamento.

Encontramos que al juntar Dex-Keta se prolongd el tiempo de recuperacion
postoperatoria, siendo esta diferencia estadisticamente significativa sin tener relevancia clinica.
Cuando realizamos el analisis aislando los estudios que juntaron Dex-Prop encontramos una
disminucion en el tiempo de recuperacién comparado al grupo control que fue estadisticamente
significativa sin tener relevancia clinica. Estos hallazgos se podrian explicar debido a la
farmacocinética del Propofol cuya vida media es tres veces mas corta (30 -60 min) [22] que la
vida media de la Dexmedetomidina (2 -3 h) [23].

Para valorar la seguridad del medicamento se tomaron en cuenta la prevalencia de
complicaciones intraoperatorias y los eventos adversos relacionados al medicamento. El
analisis mostrd que el afiadir Dexmedetomidina al protocolo de sedacién no cambia el riesgo
de eventos intraoperatorios. Con la Dexmedetomidina al igual que otros agonistas del receptor
alfa-2 adrenérgico estan descritos eventos de bradicardia que pueden provocar una alteracion

hemodindmica significativa [6]. Estos efectos estan asociados a la activacion de receptores alfa-
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2 adrenérgicos en los centros de control vasomotor medulares, reduciendo la liberacion de
noradrenalina y provocando un efecto simpaticolitico parcial a nivel central [24]. Sin embargo,
estos cambios no se asocian a la necesidad de tratar los efectos hemodinamicos como
bradicardia e hipotension en todos los pacientes [25].

Dentro de nuestro analisis, todos los estudios reportaron en sus resultados una
disminucion de la frecuencia cardiaca intraoperatoria en ambos grupos que no fue significativa
cuando se la compard con sus signos vitales basales, y solo tres pacientes de toda la muestra
fueron reportados con bradicardia secundaria a la Dexmedetomidina y un paciente en el grupo
control. En un estudio realizado en el 2021 [26] se reporta una incidencia baja de bradicardia
en el grupo Dex-Keta comparado al grupo que recibié solo Dexmedetomidina, una de las
explicaciones que aporta este estudio es que la baja incidencia de bradicardia no esta
relacionada directamente con la presencia o ausencia de Ketamina, sino que la farmacocinética
de la Dexmedetomidina puede variar dependiendo de la edad de los nifios y de la dosis
administrada [27]. Teniendo en cuenta esto, encontramos en los resultados de los estudios
analizados, una mayor incidencia de frecuencia cardiaca baja a los 10 minutos cuando se
termind de administrar el bolo de impregnacion de la Dexmedetomidina (1 pg/kg) y entre los
30 y 45 minutos cuando la Dexmedetomidina estaba siendo administrada en infusién continua
(0,25 - 0,75 pg/kg/h), esta diferencia fue significativa entre los dos grupos de comparacion en
6 estudios analizados, sin que este cambio en la frecuencia cardiaca produzca una bradiarritmia
como evento adverso.

Los eventos de hipotension de finida como disminucién mayor al 20% de la PAM con
relacién a los valores basales, también fueron medidos para este analisis, se reportaron 27
pacientes en el grupo de la Dexmedetomidina y 25 pacientes en el grupo control, siendo esta
diferencia poco significativa. Una tendencia similar encontramos con la depresion respiratoria,

reportando 10 y 14 eventos en el grupo de la Dexmedetomidina y control respectivamente, asi
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como eventos de hipoxia (SpO2 <90%) reportando 5 pacientes con este evento para el grupo
de la Dexmedetomidina y 3 pacientes para el grupo control.

Cuando se contaron los eventos adversos relacionados al medicamento, definidos como
abandonos del estudio por efectos graves al medicamento, cambio de técnica anestésica por
dificultad para mantener permeabilidad de la via aérea y necesidad de soporte ventilatorio por
depresion respiratoria severa, se encontrd una diferencia de prevalencia de eventos adversos
entre el grupo de la Dexmedetomidina con 6 pacientes y 9 pacientes en el grupo control que no
fue significativa. La probabilidad del riesgo de que un evento suceda en el grupo de la
Dexmedetomidina comparado al grupo control fue similar. Estos hallazgos concuerdan con un
estudio realizado en el 2021 [28] donde se valoraron los efectos de la Dexmedetomidina en
procedimientos fuera de quiréfano catalogandola como un medicamento relativamente seguro
cuando utilizamos la Dexmedetomidina en combinacién con otro medicamento para la
sedacion.

Limitaciones: En los estudios incluidos se observd heterogeneidad y una poblacién pequefia
que pudieron afectar los resultados finales de la revision. A pesar de esto, se realizaron analisis
por grupos basados en el tipo de protocolo de sedacion para disminuir las diferencias entre los
estudios. Sin embargo, por la cantidad limitada de estudios y la poblacién pequefia encontrados,
es dificil comparar con precision los efectos de la Dexmedetomidina en protocolos de sedacion
para cateterismo cardiaco pediatrico. Son necesarias futuras investigaciones en este tema, que

nos ayuden a mejorar la calidad de la evidencia actual.



36

CONCLUSIONES

Se encontrd que la Dexmedetomidina en combinacion con la Ketamina aumenta el tiempo de
recuperacion postoperatoria, en cambio cuando combinamos la Dexmedetomidina con el
Propofol disminuye el tiempo de recuperacion postoperatoria, estos hallazgos son
estadisticamente significativos, pero sin relevancia clinica. El afiadir la Dexmedetomidina a un
protocolo de sedacion no cambia el riesgo de complicaciones o eventos adversos y se la puede
utilizar con seguridad. Se necesitan mas ensayos clinicos en cateterismo cardiaco pediatrico
para mejorar la precision de estos resultados.

Agradecimientos: El autor agradece al tutor de tesis y a la Universidad San Francisco
de Quito por apoyar esta investigacion

Contribucién de los autores: El autor realizé el protocolo de investigacion y su disefio,
recoleccion de datos, analisis estadistico, evaluacién, interpretacion de los datos, analisis
critico, discusién, redaccion y aprobacion final del manuscrito.

Disponibilidad de datos y materiales: Los datos que respaldan este manuscrito estan
disponibles previa solicitud al autor correspondiente.

Fuente de financiamiento: Los autores declaran que los recursos econémicos para la
elaboracion de esta investigacion provienen de su autogestion.

Conflicto de intereses: Los autores no reportan conflicto de intereses.



37

REFERENCIAS

Rutledge J, Bricker JT. Congenital Diseases of the Heart: Clinical-Physiological
Considerations (Fully Revised and Updated Second Edition). Tex Heart Inst J.
2001;28(3):237. Accessed May 26, 2023. /pmc/articles/PMC101193/

Trends in the prevalence of congenital heart disease: comprehensive observations over a 24-
year period in a defined region of Canada - PubMed. Accessed May 26, 2023.
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/7954017/

Feltes TF, Bacha E, Beekman RH, et al. Indications for Cardiac Catheterization and
Intervention in Pediatric Cardiac Disease. Circulation. 2011;123(22):2607-2652.
doi:10.1161/CIR.0B013E31821B1F10

Lince-Varela R, Restrepo D, Lince M, et al. [Complicaciones relacionadas con el cateterismo
cardiaco pediatrico y cardiopatias congénitas]. Arch Cardiol Mex. 2021;91(4):422-430.
doi:10.24875/ACM.200003191

Lam JE, Lin EP, Alexy R, Aronson LA. Anesthesia and the pediatric cardiac catheterization
suite: a review. Paediatr Anaesth. 2015;25(2):127-134. doi:10.1111/PAN.12551

Mason KP, Lerman J. Dexmedetomidine in children: Current knowledge and future
applications. Anesth Analg. 2011;113(5):1129-1142. doi:10.1213/ANE.0b013e31822b8629
Nelson LE, Lu J, Guo T, Saper CB, Franks NP, Maze M. The a2-adrenoceptor agonist
dexmedetomidine converges on an endogenous sleep-promoting pathway to exert its sedative
effects. Anesthesiology. 2003;98(2). doi:10.1097/00000542-200302000-00024

Vilo S, Rautiainen P, Kaisti K, et al. Pharmacokinetics of intravenous dexmedetomidine in
children under 11 yr of age. Br J Anaesth. 2008;100(5):697-700. doi:10.1093/bja/aen070

Ji F, Li Z, Nguyen H, et al. Perioperative Dexmedetomidine Improves Outcomes of Cardiac

Surgery. Circulation. 2013;127(15):1576. doi:10.1161/CIRCULATIONAHA.112.000936



10.

11.

12.

13.

14.

15.

16.

17.

38

Chen XL, Huang WH, Zheng YH, Zhang GC. Comparison of the efficacy and safety of
sedation protocols with the use of dexmedetomidine-remifentanil and propofol-remifentanil
during percutaneous closure of atrial septal defects: a randomized clinical trial. J
Cardiothorac Surg. 2022;17(1). doi:10.1186/513019-022-01834-6

Gozal D, Rein AJJT, Nir A, Gozal Y. Propofol does not modify the hemodynamic status of
children with intracardiac shunts undergoing cardiac catheterization. Pediatr Cardiol.
2001;22(6):488-490. doi:10.1007/S002460010280/METRICS

Kanchi M, Inderbitzin DT, Ramesh KN, et al. Effect of Dexmedetomidine on Pulmonary
Artery Pressure in Children with Congenital Heart Disease and Pulmonary Hypertension. Ann
Card Anaesth. 2020;23(4):465. doi:10.4103/ACA.ACA 115 19

Comparison of sedation method in pediatrics cardiac catheterization. Accessed May 14, 2023.
https://www.europeanreview.org/article/10664

Tosun Z, Akin A, Guler G, Esmaoglu A, Boyaci A. Dexmedetomidine-Ketamine and
Propofol-Ketamine Combinations for Anesthesia in Spontaneously Breathing Pediatric
Patients Undergoing Cardiac Catheterization. J Cardiothorac Vasc Anesth. 2006;20(4):515-
519. doi:10.1053/j.jvca.2005.07.018

Risk of Bias 2 (RoB 2) tool | Cochrane Methods. Accessed June 5, 2023.
https://methods.cochrane.org/risk-bias-2

Ali NP, Kanchi M, Singh S, Prasad A, Kanase N. Dexmedetomedine-Ketamine versus
Propofol-Ketamine as anaesthetic agents in paediatric cardiac catheterization. Journal of
Armed Forces Medical College, Bangladesh. 2014;10(1):19-24.
doi:10.3329/JAFMC.V1011.22898

Joshi VS, Kollu SS, Sharma RM. Comparison of Dexmedetomidine and Ketamine versus

Propofol and Ketamine for Procedural Sedation in Children Undergoing Minor Cardiac



18.

19.

20.

21.

22,

23.

39

Procedures in Cardiac Catheterization Laboratory. Ann Card Anaesth. 2017;20(4):422.
doi:10.4103/ACA.ACA_16_17

Sree S, Christopher S, Venkata T, Gopal S. A Clinical Study of Comparison of
Dexmedetomidine and Ketamine Versus Propofol and Ketamine for Procedural Sedation in
Children Undergoing Device Closure. http://www.sciencepublishinggroup.com. 2019;7(2):37.
doi:10.11648/J.1IJACM.20190702.12

Tewari K, Tewari V V., Datta SK. Dexmedetomidine—propofol vs ketamine—propofol
anaesthesia in paediatric and young adult patients undergoing device closure procedures in
cardiac catheterisation laboratory: An open label randomised trial. Indian J Anaesth.
2018;62(7):531-537. doi:10.4103/1JA.1IJA_692_17

Ulgey A, Bayram A, Giines I, et al. Sedation for paediatric transcatheter atrial septal defect
closure: comparison of two sedation protocols. Cardiol Young. 2014;24(5):880-885.
doi:10.1017/S1047951113001261

Ulgey A, Aksu R, Bicer C, et al. Is the Addition of Dexmedetomidine to a Ketamine—
Propofol Combination in Pediatric Cardiac Catheterization Sedation Useful? Pediatr Cardiol.
2012;33(5):770-774. doi:10.1007/s00246-012-0211-1

Nishizawa T, Suzuki H, Hosoe N, Ogata H, Kanai T, Yahagi N. Dexmedetomidine vs
propofol for gastrointestinal endoscopy: A meta-analysis. United European Gastroenterol J.
2017;5(7):1037-1045. doi:10.1177/2050640616688140

Gao P fei, Li Syue, Li Y, Zhao L, Luo Q, Ji Y. The comparison of ketamine-
dexmedetomidine (ketadex) and ketamine-propofol (ketofol) for procedural sedation in
pediatric patients: A meta-analysis of randomized controlled trials. Heliyon. 2022;8(10).

doi:10.1016/J.HELIYON.2022.E11166



24,

25.

26.

27.

28.

Tobias JD. Dexmedetomidine: applications in pediatric critical care and pediatric
anesthesiology. Pediatr Crit Care Med. 2007;8(2):115-131.
doi:10.1097/01.PCC.0000257100.31779.41

Gong M, Man Y, Fu Q. Incidence of bradycardia in pediatric patients receiving
dexmedetomidine anesthesia: a meta-analysis. Int J Clin Pharm. 2017;39(1):139-147.
doi:10.1007/S11096-016-0411-5

Li H pei, Liu K peng, Yao L. Dexmedetomidine in combination with ketamine for pediatric

40

procedural sedation or premedication: A meta-analysis. Am J Emerg Med. 2021;50:442-448.

doi:10.1016/J.AJEM.2021.08.073

Sun M, Liu H, Yu Q, et al. A Comparison of Intranasal Dexmedetomidine and
Dexmedetomidine-Ketamine Combination Sedation for Transthoracic Echocardiography in
Pediatric Patients With Congenital Heart Disease: A Randomized Controlled Trial. J
Cardiothorac Vasc Anesth. 2020;34(6):1550-1555. doi:10.1053/J.JVCA.2019.12.045

Gan L, Zhao X, Chen X. The Safety and Efficacy Evaluation of Dexmedetomidine for
Procedural Sedation and Postoperative Behaviors in Pediatric Populations: A Systematic
Review and Meta-analysis. Ann Pharmacother. 2022;56(1):16-26.

d0i:10.1177/10600280211009845



