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Conscious analgo-sedation with midazo-
lam and fentanyl (OTFC) in children.

SUMMARY

Multiple bone marrow aspirations and lumbar punctures
are performed on children with leukaemia and other neo-
plastic disorders during the course of their illnesses. These
procedures may give rise to considerable pain and distress in
children.

Fentanyl, a short-acting potent synthetic opioid, can pro-
duce sedation through oral transmucosal (Oral Transmucosal
Fentanyl Citrate -OTFC-) administration. The combination
of OTFC and oral midazolam was a useful conscious sedation
technique for painful procedures, such as lumbar punctures
and bone marrow aspirations in this patients.

Key words: Opioid drugs, cancer pain, fentanyl, sedation,
children.
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RESUMEN

Con elevada frecuencia, a los nifios afectos de leucemias
y otras enfermedades neopléasicas se les deben realizar una se-
rie de pruebas diagnésticas y de tratamientos (punciones de
médula 6sea, administraciéon intratecal de medicamentos...)
que producen dolor y que aumentan considerablemente el dis-
confort y sufrimiento o impiden la realizacion de las técnicas.

La realizacion de técnicas de sedacién consciente con far-
macos utilizados por via oral como el fentanilo (Citrato de
Fentanilo Oral Transmucosa —OTFC-) junto con midazolam,
y el empleo de anestésico local en el lugar de puncién, pue-
de hacer que estas técnicas dolorosas sean bien toleradas por
parte del paciente, evitando asi el dolor y disminuyendo la an-
gustia, el miedo y sufrimiento que representa para los nifios
la realizacién de cualquier prueba o tratamiento.

Palabras clave: Farmacos opioides, dolor por cancer, fen-
tanilo, sedacién, nifios

INTRODUCCION

Un elevado nimero de nifios sufre dolor y situacio-
nes de estrés durante su estancia en el hospital. Este
porcentaje se ve incrementado en aquellos con cancer
avanzado, en donde mas del 80% experimenta dolor
(1). Con elevada frecuencia, en las patologias neopla-
sicas es preciso recurrir a distintas técnicas, tanto diag-
nodsticas como terapéuticas, que conllevan un aumento
considerable del dolor y disconfort en el nifio (2) que,
aparte de ocasionar malestar y sufrimiento, pueden
comprometer el tratamiento y producir cuadros depre-
sivos y enfermedades psicoldgicas a largo plazo (3). La
realizacion de cualquier técnica, tanto diagnostica co-
mo terapéutica, aparentemente inocua para el adulto,
puede producirle gran ansiedad y dolor, llegando en
ocasiones a ser para muchos lo peor de tener cancer.
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El empleo de dosis bajas de fentanilo oral (5
mcg/kg) junto con midazolam oral (0,1 mg/kg) y
anestésico local en el lugar de puncion es una técni-
ca bien tolerada en los nifios a los que se debe reali-
zar como parte de su tratamiento punciones lumbares
y de médula Osea.

CASO CLINICO

Paciente de 13 ahos y 11 meses con antecedentes
personales de quiste tirogloso intervenido a los 2
afnos, obesidad en estudio, que manifiesta desde 2 me-
ses antes del ingreso: astenia, cefalea, anorexia, epis-
taxis frecuentes y taquicardia tras realizar ejercicio
fisico. A la exploracidon destaca palidez cutaneo-mu-
cosa, adenopatias laterocervicales y submandibulares,
esplenomegalia de 6 cm y hepatomegalia de 2 cm. Se
solicitan distintas exploraciones complementarias, en-
tre las que destaca: Hto: 28,3%; Hb: 7,2 g/dl; leuco-
citos: 235.600 mm? (L 83,8%, M 1,1%, N 2%, E
0,1%, B 7,9%); plaquetas: 24.000 mm3; VSG: 70
mm/h; LDH: 1.686 U/1; acido Grico: 8,3 mg/dl; ferri-
tina: 151 ng/dl. Ante la clinica y la evolucion analiti-
ca del paciente se sospecha un proceso neoplasico
hematologico y se realiza un aspirado de médula dsea
en el que se observa un 97% de blastos, con infiltra-
cidn medular de elementos blasticos. Tras completar
el estudio citogenético, molecular, seroldgico, micro-
biologico e inmunologico, se llega al diagndstico de
leucemia linfoblastica aguda (LLA), tipo L2 de la
FAB. Se inicia quimioterapia seglin protocolo SHOP
99 para pacientes de muy alto riesgo, obteniéndose la
remision completa al final de la fase de induccion. A

los 4 meses de la fase de consolidacion el paciente re-
cae, y es precisa la cuarta fase del tratamiento, terapia
de mantenimiento, para mantener al niflo en remision.

El tratamiento de la LLA se realiza seglin proto-
colos establecidos (4), siendo frecuente que durante
todo el proceso del tratamiento de la enfermedad, el
nifo tenga que ser sometido a multiples punciones
lumbares para administracion de quimioterapia y pun-
ciones aspirativas medulares para el control de la en-
fermedad (5).

Tras obtener el consentimiento de los padres y de
la explicacion del tratamiento al nifio, se eligieron los
lugares para la puncion lumbar y la aspiracion de la
médula 6sea. Se premedicd al paciente con midazo-
lam (Dormicum®) 5 mg v.o. y OTFC citrato de fenta-
nilo oral transmucosa (Actiq®) 400 mcg v.o. (Figura
1), y se colocod un aposito de crema EMLA® en los si-
tios de puncion. Se administrd oxigeno mediante gafas
nasales a 4 I/m, y se monitoriz0 el electrocardiograma,
capnografia, pulsioximetria y la presion arterial in-
cruenta desde el inicio del proceso a su alta de la uni-
dad de recuperacion postanestésica, de acuerdo con
las recomendaciones de la Sociedad Espanola de
Anestesiologia y Reanimacion.

Pasados 30 minutos se infiltro la piel del lugar de
puncion con 2-5 ml de lidocaina al 1% para posterior-
mente comenzar a realizar el tratamiento (Figura 2). En
todas las ocasiones (4 punciones lumbares y 1 puncion
aspirativa 0sea), éstos pudieron ser realizados sin com-
plicaciones, siendo bien tolerados por parte del pa-
ciente. La valoracion del dolor segiin la Escala Visual
Analogica fue de 2,8 mm (0-10) y seglin la categdrica
verbal de 1 (0-4). La valoracidon global de la eficacia
del tratamiento analgésico fue de “buena” en todas las

Figura 1: Administracion fentanilo oral transmucoso.

Figura 2: Puncidon médula 6sea a nivel esternal.
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situaciones, excepto el dia que se realizd la puncidon
lumbar y medular, que lo calificd de “regular”. Los pa-
rametros monitorizados durante el procedimiento es-
tuvieron dentro de limites normales. No hubo nauseas,
vOmitos ni prurito, y el paciente fue dado de alta a
planta a los 60 minutos tras la realizacion del proceso.

DISCUSION

El dolor en los nifios con cancer se debe con méas
frecuencia al tratamiento que a la propia enfermedad.
Los protocolos de tratamiento agresivo multimodal en
nifios han incrementado las tasas de supervivencia en
la mayoria de los tipos de cancer, pero con frecuen-
cia conllevan importantes efectos secundarios que
ocasionan, entre otras, situaciones dolorosas como
mucositis, neuropatias periféricas o infeccion. Ade-
mas no hay que olvidar que estos nifios pueden tener
que someterse a una o mas venopunciones diarias,
punciones lumbares semanales y aspiraciones de mé-
dula 6sea mensuales, y con frecuencia no entienden
las razones para dichas intervenciones ni conocen su
duracion. Si bien una explicacion apropiada y una
analgesia adecuada son cruciales, con mucha fre-
cuencia ninguna de estas dos premisas se cumplen o
se recurre a ellas de modo casual y anecdotico.

La administracidn rutinaria de sedacion y analge-
sia pediatrica, para realizar tratamientos médicos do-
lorosos, se realiza cada vez con mas frecuencia en los
hospitales (6). Entre las técnicas mas empleadas se in-
cluyen la sedacion (7), la anestesia general ®y las te-
rapias psicologicas, como distraccion, hipnoterapia y
técnicas de relajacion - Tanto las actuaciones far-
macologicas como las no farmacoloégicas pueden ayu-
dar al nifo a tolerar tratamientos dolorosos o estudios
diagnodsticos que requieren periodos prolongados de
inmovilidad. A este respecto, la Academia Americana
de Pediatria ha publicado una guia en la que estable-
ce distintas categorias seglin la intervencion farmaco-
logica que realicemos: sedacidn consciente, sedacion
profunda y anestesia general. La sedacion consciente
la define como un estado médico inducido de depre-
sion del SNC en el que el paciente responde a esti-
mulos fisicos o verbales, con mantenimiento de los
reflejos protectores (10,11).

Diversos estudios de la literatura reflejan que
anestesia general se asocia con niveles mas bajos de
dolor y estrés durante las aspiraciones de médula 6sea
y punciones lumbares que con la sedacion con mida-

zolam y utilizacion de anestésico local (5,12). Sin em-
bargo, en otras ocasiones la utilizacion de opiaceos
potentes como el remifentanilo produjo una alta inci-
dencia de efectos secundarios respiratorios (13).

En pacientes no colaboradores y en nifios peque-
fos, para realizar determinadas exploraciones o trata-
mientos es preciso recurrir a la sedacion profunda o
anestesia general; por otra parte, en nihos mayores de
8 afos y colaboradores, la sedacion consciente seria
la técnica de eleccidon (14).

La utilizacidon de benzodiacepinas y opidceos es
una practica utilizada para sedacidon infantil (7). Los
productos farmacoldgicos empleados para realizar se-
dacion consciente deben poseer un rapido comienzo
de accidn y corta duracidn, tener efecto analgésico y
ansiolitico, ser faciles de administrar y requerir una
minima monitorizacion (8).

El midazolam es una benzodiacepina hidrosoluble,
de rapido comienzo y corta duracidon de accidn que
produce sedacion y ansiolisis y presenta un buen per-
fil de seguridad para realizar sedacidon consciente en
oncologia pediatrica (7).

Asimismo, la aparicidon de la presentacidon oral del
fentanilo OTFC hace que podamos disponer de un far-
maco (til cuando se emplea en premedicacion pedia-
trica (15,16). El fentanilo es un agonista opidceo con
una elevada lipofilia, lo que le permite atravesar con
gran facilidad las membranas bioldgicas e incluso los
epitelios estratificados como la piel. Se metaboliza ra-
pidamente en el higado y se elimina por via renal.
Tiene un rapido comienzo de accidn, corta duraciéon y
es un potente analgésico (17). Debido a su alta solu-
bilidad tisular, estabilidad y resistencia al calor, pue-
de producir sedacion después de su administracidon a
través de la mucosa oral (18).

Si bien la indicacidn actual de la preparacion OTFC
en Espafa es el tratamiento del dolor irruptivo o inter-
currente (crisis de dolor intenso generadas por el mo-
vimiento o ciertas maniobras y que sobreviene a un
dolor ya existente) que aparece durante los tratamien-
tos con farmacos opioides en pacientes con dolor cro-
nico de origen neoplasico, podriamos proponer ademéas
su utilizacidon dentro de los procesos diagnosticos y te-
rapéuticos, a veces tremendamente dolorosos, a los que
tenemos que someter a los nifios con cancer.

La dosis empleada por nosotros de OTFC (5 mcg/
kg) es muy inferior a la de otros autores, en donde la
utilizacidon de 15 mcg/kg para sedacidon preoperatoria
en nilos menores de 6 anos, se asocid a una alta inci-
dencia de efectos secundarios postoperatorios (nau-
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seas, vomitos, prurito y ocasionalmente depresion res-
piratoria (19), efectos que, sin duda, disminuyeron de
modo importante al emplear dosis menores (20). A es-
te respecto, nosotros consideramos mas seguro co-
menzar con dosis bajas de OTFC y administrar, si es
preciso, dosis suplementarias del farmaco a los 20-30
minutos, hasta obtener el grado de sedacion y anal-
gesia deseado, para evitar los efectos secundarios des-
critos por otros autores.

La utilizacidon conjunta del OTFC (5 mcg/kg) y
midazolam oral (0,1 mg/kg) podria permitir, en aque-
1los enfermos seleccionados, la realizacidon de seda-
cion consciente para la realizacion de biopsias y/o
aspiraciones de médula 6sea y las punciones lumba-
res necesarias para el diagndstico y tratamiento de
muchos enfermos oncologicos pediatricos. El empleo
del fentanilo oral hace que estas técnicas puedan ser
mejor toleradas.
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