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INTRODUCCION 



INTROOUCCION 

El Midazolam es un derivado benzodiazepfnico, utili 

zado como premedicaci6n, sedaci6n, y un agente inductor en 

anestesia. La Qnica estructura química de Midazolam le con-­

fiere un nQmero de propiedades fisicoqufmicas que la distin-­

guen de otras benzodiazepinas en términos de su farmacología 

y características farmacoc1néticas. La droga fue sintetizada 

por FRYER y WALSER en 1976. 

Propiedades Químicas: 

Midazolam (peso molecular WT • 362), tiene un imid! 

zol fusionado que es diferente de las benzodiazep1nas c14si-­

cas, el imidazol alrededor cuenta para la base, estabilidad -

en soluci6n acuosa y r4pido metabolismo. El Pk de este 1mid! 

zol es de 6.15, el cual permite preparaci6n de sales que son 

solubles en agua. La preparaci6n parenteral de M1dazolam US! 

do en la pr4ctica clínica es amortiguado a un pH 4cido de 3.5 

Estudios clfn1cos con Midazolam han sido ejecutados con la 

droga preparada como Hidrocloride o como Sal Maleato. Las im 

plicaciones clfnicas de estas diferentes formulaciones no son 

establecidas del todo, por ello no es probable su importancia. 

Midazolam es soluble en agua, de modo que permite la formula­

ci6n al excluir sustitutos lipoideos como Propilen G11col. El 

H1dazolam produce mfnima irritaci6n local después de inyec- -



ci6n IV o IH, o inclusive en la premedicaci6n por las vfas 

oral, nasal, sublingual y rectal. Hidazolam llega a tener a! 

ta liposolubilidad y es una de las benzodiazepinas m&s solu-­

ble en lfpidos, siendo compatible con soluci6n salina normal, 

solu~i6n Ringer y puede ser mezclado en una jeringa con sales 

&cldas de otras drogas (ej: morfina, escopolamlna, atropina). 

La r&pida y alta llposolubilidad tiene un buen número de con­

secuencias clfnlcas; incluyendo r&plda absorcl6n en el tracto 

gastrointe~tinal, y r&plda entrada dentro del tejido cerebral 

después de adminlstraci6n IV. Algunos estudios sugieren que­

la apertura del anillo benzodlazepfnlco puede presentarse 

cuando el Hidazolam est& en soluci6n &cida. Sin embargo éste 

cambio fislcoqufmico de menor importancia, hace que con el -­

anillo abierto ocurra una menor exteesi6n y sea reversible. -

El grupo metilo en posicl6n 1 al ser fusionado por el anillo 

del Mldazolam es responsable de su corta duraci6n de acci6n, 

necesitando de éste grupo para su r&plda oxidacl6n por las en 

zlmas del hfgado. (Fig. !). (!) 

Similar a la mayorfa de las benzodlazepinas, Hidaz~ 

lam est& ligado extensamente a las protefnas del plasma en s~ 

jetos humanos sanos. El grado de enlazamiento es de 96-97i y 

es independiente de la dosis y la concentracl6n plasm&tlca. -

Debido a este extenso enlazamiento las propiedades farmacoci­

néticas en vivo de Hidazolam deben de tomarse dentro de lo ei 

timado y correcto por la extensl6n de ligadura plasm&tlca. 
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Farmacodtnamfa 

Mldazolam es anstolftico, htpndttco, anttconvulst­

vante, relajante muscular y adem&s posee los efectos de amn! 

sta anter6grada especffica y caracterfs~ica de todas las ben 

zodlazepinas. La potencia relativa del Midazolam con otras 

benzodiazepinas depende sobre la especie en particular de 

efectos examinados. En humanos es aproximadamente 1.5 a 2 -

veces mis potente que el Olazepam (Cuadro 1). El mecanismo 

molecular fundamental permanece todavfa no muy claro. Algu­

nos de los mecanismos de accidn y sitios donde actaan las 

benzodiazepinas son desconocidos. Mldazolam tiene un efecto 

anslolftico. En ratis, ardillas y monos, disminuye la con-­

ducta corregida (en laboratorio de medicion de ansiedad) me­

nos que el Dlazepam, aparentemente debido a que tiene un ma­

yor componente hipn6tlco. El cuerpo mamllar parece ser el -

sitio de actividad contra la ansiedad; aumenta la respuesta 

corregida, dando un cambio en la respuesta Inmune. Presumi­

blemente el Midazolam puede también ejercer su efecto ansto-

1 ftlco, al igual que otras benzodiazepinas, por incremento -

en la glicina (neurotransmisor inhibitorio). La afinidad de 

las benzodiazeptnas por el receptor glicina en el tallo cer! 

bral condiciona parte de su potencia anslolftica. 

En cuanto a su efecto hfpn6tico, probablemente es­

U relacionado con. la acumulaci6n del neurotransmisor GABA y 

receptores benzodilzepfnfcos espec ffi cos, 1 os cua 1 es fueron des­

cubiertos en 1977, y son encontrados en densidades mhimas en 
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Ja corteza cerebral, y siguiendo un orden descendente en hi­

potllamo, cerebelo, cerebro medio, hipotllamo estriado, méd~ 

la oblonga y cordón espinal. (Fig. 2). El sitio de fijaci6n 

de las benzodiazepinas en el cerebro.humano y de rata es por 

estereo-especificldad y dlstrlbuc(6n regional. Estos sitios 

de fijación se presentan principalmente en el SNC. Sin em-­

bargo Ja fijación reversible, se encuentra en sitios especf­

flcos de Ja membrana. El Hldazolam tiene una muy alta afln! 

dad por el receptor 'enzodiazepfnlco, siendo esta de aproxi­

madamente 2 tfempos o veces mas que Ja del Dlazepam. 

La mls lejana hlp6tesfs sobre el efecto hfpn6tfco­

de las benzodlazepfnas aceptada, es de que las benzodfazepf­

nas son estructuras separadas, mientras que los receptores -

GASA son estructuras unf das a un lnotr6plco (cloro) coman 

un conducto. La ocupacf6n de ambos receptores, producen una 

hlperpolarfzaci6n de Ja membrana e fnhlbfcl6n neuronal. Hi­

dazolam interactua con receptores de GASA, causando acumul! 

ci6n de Este, consecuentemente se efectaa una interacción 

benzodiazepina - GASA en Ja sinapsis neuronal. 

Los efectos antlconvulslvantes del Hldazolam, son­

demostrados en ratones por electrochoques y antlpentazole 

(Pentylenetrazole), pruebas que se imposibilitan con el mee! 

nfsmo de Ja actfvidad anticonvulslonante del Hld1zolam por -

medfo de la acción mejorada de GASA sobre circuitos motores-
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del cerebro. Inyectado IM en ratones, reduce la incidencia­

de convulsiones y muerte por una dosis excesiva de anestési­

co local, mostrlndose mayor efectividad anticonvulslvante 

que otras benzodiazepinas (Dtazepam, lorazepam).(2) Alin no 

se c'uentan con estudios sobre h acci6n anttconvulslvante -

del Midazolam en humanos, pero los antecedentes animales su­

gieren gran potencia de este flrmaco para estos usos. Mida­

zolam empeora el funcionamiento motor en animales de experi­

mentac16n y probablemente manifiesta un efecto relajante mu1 

cular semejante al de otras benzodiazepinas. Estos efectos 

son Intervenidos completamente por receptores Glicina en el­

corddn espinal. Sin embargo, Mtdazolam no cambia o modifica 

las dosis de Succinilcolina, pancuronio, vecuronio o atracu­

rio necesarias durante el acto anestEsico para la ejecuci6n­

Y mantenimiento de una buena y adecuada relajaci6n muscular. 

(1-2) 

Semejante a otras benzodiazepinas produce amnesia 

anter6grada. La incidencia y duraci6n aparente de esta vi -

condicionada a la dosis y relacionada directamente. El sl-­

t1o y mecanismo de acci6n no son conocidos alin. El grado de 

somnolencia producido por el midazolam, parece durar m4s que 

la amnesia. El efecto anestésico de una dosis de midazolam­

IV de 5 mg. dura aproximadamente de 20 a 32 minutos y la ad­

m1nistracidn IM puede prolongar aún m4s el efecto anestésico. 

Este efecto anest~sico es mis Intenso que el del Oiazepam y 



Lorazepam pero de menor duraci6n. La amnesia prolongada PU! 

de ser un problema en el paciente externo, ya que Interfiere 

con la habilidad para realizar o recibir cualquier tipo de -

ordenes o acciones. Sin embargo para este tipo de pacientes, 

la amnesia producida por mldazolam es todavfa m4s corta que­

con tiopental. 

El midazolam dado en lnyecci6n intratecal o perld~ 

·ral puede producir efectos nociceptlvos antag6nlcos, al par! 

cer mediado por el GASA, al cual se le han achacado propled! 

des analgfslcas, y tal vez sea este el mecanismo por el cual 

el midazolam disminuye el MAC de los anestfslcos Inhalados -

del tipo fluorados en humanos. 

A pesar de todo lo anteriormente expuesto, midazo­

lam·jam!s puede ni podrl ser comparado en el campo.analg,sl­

co con los opioldes. (1-2-3). 

Metabolismo y Farmacocln~tlca 

Metabolismo: El mldazolam se elimina r4pldamente­

de1 cuerpo por metabollzacl6n (Hldroxllac16n y formaci6n su~ 

siguiente de glucurGnldos). (flg. 3). El principal metabol! 

to en el plasma es el 1-hidroximetllmldazolam (alfa-hldroxl­

mldazolam) aparece en la orina al cabo de 24 horas en forma 

de glucur6nido en un 60-80% de 11 dosis administrada. 

Los dos metabolltos restantes, se forman en medida 

•ucho menor. 
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la figura 4 muestra la ellmlnacl6n cumulatlva de -

los metabolltos del mldazolam en forma de glucur6nldos en la 

orina. 

Farmacoclnft1ca 

Admlnlstracl6n Intravenosa: Inyectando r4pldamente 

por vfa IV mldazolam, la concentracl6n plasmltlca se reduce 

al 10-20% del valor_ Inicial en el plazo de un cuarto de hora. 

Al cabo de 2 horas hay un 5% aproximadamente de la concentr! 

cl6n plasmltlca Inicial (Flg. 5). (4) 

Con una representacl6n semllogarftmlca se obtiene 

una curva como en la figura 6. la curva discurre trlflslca­

mente; durante las dos primeras fases teta y alfa (vida me-­

dla, cuatro y treinta minutos respectivamente), el descenso 

de la concentracl6n viene determinado por rlpldos procesos -

de dlstrlbucl6n (fases de dlstrlbucl6n). En la fase terml-­

nal beta (constante de semlellmlnacl6n t 1/2 • 1.5 - 2.5 ho­

ras) Intervienen Onlcamente procesos de metabo11zacl6n. En-

11 primera fase de dlstrlbucl6n (fase teta) el mldazolam pa­

sa a espacios de flcll acceso y al cabo de un cuarto de hora 

aproximadamente, esta fase ha concluido. En la fase de dls­

trlbucl6n siguiente (fase alfa) se alcanza un equilibrio de 

la concentracl6n con el resto del cuerpo y dicha fase flnali 

za al principio de la tercera hora. 
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La evolucl6n de la concentrac16.n plasmltica püede­

descrlblrse mediante un modelo trlcompartimental lineal (Fig. 

7). La sustancia activa pasa slmultfneamente del compartl-­

mlento 1, al que pertenece al compartimiento de medlcl6n - -

(plrsma venoso), a dos compartimientos periféricos. La eli­

minaci6n tiene lugar desde el compartimiento l. 

La tasa de extraccl6n por el hfgado asciende a 30-

60% y la depuraci6n plasm!tica total oscila entre 300 y 400 

ml/min. 

Ademfs del midazolam, se estudi6 el metabolito al­

fa-hldroxlmldazolam. En la figura 8 se exponen las curvas -

de las concentraciones de ambos. Cabe apreciar que lis con­

centraciones del metabollto son 5 veces m!s bajas que las 

del mldazolam. 

La .constante de semlellminacl6n t 1/2 del alfa-hldroxlmldaz2 

lam es de una hora aproximadamente. 

Administracl6n Intramuscular: El midazolam por vfa 

IM muestra una curva de concentraci6n plasmftica representada 

en la figura 9, la cual se compara con la obtenida tras lnyef 

tar por vfa IV la misma dosis. 

Como puede verse las concentr1clones plasmftlcas -

al cabo de una hora y media de haber Inyectado el preparado 
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por vfa IM son prlctfcamente Idénticas a las obtenidas tras­

la administración IV. La absorción a partir del tejido mu5-

cular es r&plda y completa. La constante de semlabsorcl6n -

se eleva a unos 10 minutos; significa esto que al cabo de 20 

mfnutos se han absorbfdo las tres cuartas partes de la dosfs 

En el plasma se alcanzan concentraciones mlxlmas (C-max.) P! 

sidos unos 20 minutos. La blodlsponlbllldad es del 90% -

aproxfmadamente. Los valores de la depuracf6n plasm&tlca 

tras Inyecciones IM casi no difieren de los obtenidos des- -

pufs de administrar el medicamento por vfa IV. (4) 

·Mlduol1111 ademls ha demostrado tener excelente to­

lerancia y absorción a travfs de mucosas, por lo que lo hace 

un magnfflco agente en la medlcacf6n preanestéslca en nlnos, 

para no tener que someterlos al tr1uma que siempre le ocasl~ 

nin las agujas. Se puede administrar por vfa nasal como en 

nuestro trabajo, oral, rectal y subllngu1l con excelentes r! 

sultados y magnfflca aceptación por parte del p1clente pedl! 

trf co. 
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ANTECEDENTES CIENTIFICOS 

El empleo de f4rmacos tranquilizantes-sedantes en­

la medicación preanestéslca se debe principalmente a su efe~ 

to o variedad de efectos en los estados de ansiedad y ten- -

slón. Dentro de este grupo de f4rmacos se encuentran las 

Benzodlazepl~as que tienen efecto lnhlbldor sobre las funcl! 

nes anímicas del ser humano, siendo su sitio de acción a ni­

vel del sistema lfmblco. 

El Clorodlazepóxldo fue sintetizado en ¡g57 por 

Sternbach marcando una época que ha dado origen a un gran nQ 

mero de compuestos empleados en la clfn1ca, como el Dlazepam, 

que fue sfntetfzad'o en 1961, siendo Introducido a la clfnlca 

en 1966 por Randall. 

Mldazolam (B-cloro-6-2-fluorofenll-I-metll-4H-lml­

dazol-l ,5 a 1,4-benzodlazepfna), (R0-21-3981) fue sintetiza­

do en 1976 por R.I. Freyrer y Walser. 

La base de este lmldazol es el anillo de nitrógeno 

que le permite ser una sal soluble en agua y se prepara en -

solución acuosa no Irritante. El grupo metilo al ser fusio­

nado en la posición 1 por el anillo del lmldazol es el res-­

ponsable de su corta duración, siendo esto necesario para su 

r(plda oxidación por las enzimas hep(tlcas. 
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El Midazolam ha sido empleado en niftos en la medi­

cación preanestésica a través de diferentes vfas: IM - oral­

rectal - nasal y hasta sublingual; la vfa nasal tiene venta­

jas sobre las otras vfas ya que su inicio de acción es r!pi­

do 7.5 a 10 minutos, evitando el primer paso metabólico y al 

mismo tiempo evitando el dolor ocasionado por una inyección. 

Los estudios farmacocinéticos del Midazolam en ni-

ftos han demostrado estar relacionados con las dosis adminis­

tradas; esto no se ha observado con otras benzodiazepinas. -

Esta dependencia de la dosis puede deberse a los cambios en 

la fracción libre de la droga en el plasma, si las protefnas 

capaces de unirse al Midazolam se saturan; esto aumenta 11 

fracción libre de la misma en el plisma, aument!ndose por lo 

tanto el metabolismo y por lo que su eliminación en niftos es 

m!s r&pida que en el adulto. ~dosis de 0.3 mg/Kg IV como -

irductor anestésico, se encontró que el aclaramt~nto es de -

8.67 ! 2.50 ml/min/Kg, con una distribución (vida media) de 

5.39 ! 3.16 minutos. La fase de eliminación (vida media) de 

1.42 ! 10.9 horas. Volumen de distribución o f1se alfa de -

0.20 ! 0.11 !/kg. Volumen de distribución o fase beta de --

1.46 ! 0.43 !/Kg. (5) 

A nivel hep!tico el Midazolam como ya habfamos co­

mentado es convertido en 1-hidroximetil y 4-hidroximetil; es­

tos metabolitos tienen su concentración m!xima a los 5 a 10 -
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minutos después de haberse administrado el flrmaco. Son ac­

tivos pero tienen una vida media corta. La Incidencia de -­

tromboflebltls ha sido reportada en un 9%. La tensl6n arte­

rial disminuye 10 mm de Hg. y la frecuencia cardfaca se man­

tiene dentro de lfmltes normales. La respuesta ventllatorla 

al C02 est& relacionada con la dosis administrada, a dosis -

altas disminuye la resplracl6n causando reduccf6n en la rel! 

cf6n ventllacf 6n-perfusl6n y presl6n de C02 Inducida por el 

músculo respiratorio. Se concluye que tiene efecto depresor 

central que puede acentuarse con la admlnlstracl6n de analg! 

slcos potentes. No ·disminuye los niveles de cortlsol. Pue­

de provocar apnea equivalente a 3 a 4 respiraciones, sin em­

bargo la resplracl6n regular retorna al perderse la concien­

cia. (6)(7) Inhibe la secrecl6n espont&nea de &cldo g&strl­

co principalmente en las úlceras de estress, tiene accl6n an 

tlcollnérglca, antlhlstamfnlca H-1, y antlserotonlnérglca, -

aumenta las catecolamf nas Inducidas por el estress. 

Como medfcaci6n preanestfslca, la admfnistracl6n -

IM cuando se compara con la oral ha demostrado que us&ndose 

esta última vfa, 11 dosis se Incrementa a 0.5 mg/Kg de peso, 

compar&ndose con 0.1 a 0.2 mg/Kg de peso IM; probablemente -

debido a que con esta vfa oral disminuye 1~ blodlsponlbflf-­

dad de la droga como efecto del primer paso metab611co.(8) -

Cuando se utiliza por vfa rectal a dosis de 0.3 mg/Kg, la a! 

sorcl6n es adecuada, el nivel plasm&tlco mlxlmo se alcanza -
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entre 9 a 29 minutos. Después de 30 minutos de hab~rse admi 

nlstrado, los niveles plasmltlcos son menores que a lo~ 10 -

minutos, pero aan persisten cÓndlclones adecuadas para la in 

duccl6n, debido tal vez a la aparici6n del metabolito alfa-­

hidroximidazolam, menos activo que la sustancia base. La Vi 
da.media de elimlnacl6n es similar a la reportada en adultos 

(2,5 Horas) cuando su admlnlstracl6n es oral o IV. La rlpl­

d1 ellmlnacl6n se explica por la degradacl6n veloz de las en 

zlmas heplticas después de haberse administrado rectalmente. 

En los pacientes con alteraciones hepltlcas graves, debe ad­

ministrarse con suma precaucl6n. (9) 

La recuperaci6n de la memoria en la sala de recup! 

racl6n se presenta aproximadamente en el 45i de los casos. -

La mayorfa de los ninos recuerdan la dosis inicial cuando se 

emplea como inductor. La Incidencia de v6mltos en el post­

op'eratorlo es de JZi. Algunos pacientes presentan euforia y 

no hay aluclonaciones o sensaciones desagradables. 

La adminlstracl6n por vfa nasal ha sido empleada -

por NTC Wllton y colaboradores a dosis de 0.2 mg/Kg y 0.3 

mg/Kg, encontrlndose un fnfclo de accf6n a los 5 minutos con 

la prfmera dosis y 1 los 10 mfnutos con la segunda; no se 

presentaron cambios hemodfnlmfcos slgnfffcatlvos, la ansloli 

sis fue efectiva y no se present6 1pne1 durante la lnduccl6n 

anestésica. Les dosis altas de Mldazol1m requieren de un 



gran volumen lo que ocasiona tos y estornudos.con la ldgica­

expulsi6n de gran parte de la dosis administrada, con lo que 

se explicarfa tal vez el Inicio mas lento de acci6n con las­

dosis altas.(10-11} 

Al·reallzar la valoraci6n preanestéslca nos dare-­

mos cuenta de las· condiciones anfmicas tanto del paciente CQ 

mo de sus padres o parientes, su respuesta 11 medio o cambio 

de ambiente, adaptac16n a este y principalmente a su disposi 

clón a la clrugfa y anestesia; dlspos1cl6n que siempre esta­

r• influenciada por temores y experiencias previas, falta de 

1nformaci6n, consecuencia de una mala relación méd1co·pacien 

te, por lo que en µna gran mayorfa de pacientes tocar& al 

anesteslólogo Iniciar esta relacl6n a través de un trato cuí 

dadoso, exento de formulismos y cuando la edad del paciente 

lo permita, con una explicación adecuada, con el fin de dis­

minuir sus temores, principalmente a la sep1racidn de sus P! 

dres, en 11 form1 en que serl trasladado al quirófano, a las 

po1lbles molestias que se le ocasionar&n, minimizando éstas 

para que la mente del nlfto inicie el registro de esta Infor­

mación y pueda en lo posible adecuar sus respuestas a estos 

estfmulos. Tocar! al anestesldlogo saber cuando un n1fto pr! 

flere vivir 11 experiencia de una clrugfa: lngres&ndolo al -

quirófano sin la administración de un flrmaco preanestéslco 

y de este modo saclr la curiosidad de conocer un ambiente -

nuevo para él, conocer los objetos que son comunes en un qul 



r6fano, el por qué de las vestimentas y fundamental~ente el­

darse cuenta que los preparativos que se llevan a cab~ est4n 

encaminados primero a su cuidado y después a su curaci6n¡ 

quizl con esa buena dlsposici6n pueda aceptar una venopun- -

cl6n o bien aceptar la mascarilla para Iniciar la induccl6n 

por vfa lnhalatoria. En casos necesarios estaremos en la p~ 

sibflidad de prescribir un flrmaco o una combinacl6n de 

ellos que llenen uno o varios de los siguientes objetivos: -

Ansiolisis sedaci6n - amnesia - facilitar 11 inducci6n anes­

tfsfca - ·reducir requerimientos anestésicos - prevenir refl! 

jos vagales y producir efectos anticolinérglcos. (12) 

Para lograr lo anterior s~ dispone de opllceos, 

barblt~rlcos, benzodiacepfnicos, fenotiazinas, antihistamfnl 

cos, antlsllagogos y flrmacos que disminuyen el contenido 

glstrlco y aumentan el pH. 

El manejo preanestéstco en los pacientes pre-esco­

lares y escolares es dlffcll, el uso de sedacl6n preoperato­

rla en estos grupos de edad disminuye la ansiedad y el trau­

ma psicológico. El Mldazolam puede ser usado para este fin 

por vfa IM-oral-rectal-nasal e inclusive sublingual.(13-14) 

La admlnistracl6n nasal del Mtdazolam, antes de la 

anestesia, tiene la ventaja de una absorc16n rlp1da al to- -

rrente sangufneo desde un &rea rica en suministro hem4tlco,-
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con la desventaja de pasar a trav~s de la circulacl6n por- -

tal. (15) 

NTC Wilton demostr6 en repetidos estudios que las -

dosis usadas de Hidazolam vfa nasal producen una anslolfsls­

efectlva y una sedacl6n adecuada en pacientes pre-escolares, 

con un r&pldo comienzo de accl6n, sltuac16n utll en los pa-­

cientes externos; la mayorfa de los pacientes se mantienen -

entre la calma y la somnolencia, permitiendo la separaci6n -

de los padres y presentando excelente tolerancia a la induc­

cl6n de la anestesia. Se observ6 que ningun paciente estuvo 

excesivamente dormido durante el estudio y que la depresl6n 

respirato~!a y la .apnea durante la lnducci6n de la anestesia 

no se present6 en nlngOn paciente. Las dosis altas de Hlda­

zolam por vfa nasal tienen los Inconvenientes ya explicados­

de ser expulsada gran parte de la dosis. La ausencia de cam 

blos en la frecuencia respiratoria y en la saturaci6n arte-­

rial de 02 durante este estudio, asf como la ausencia de de­

presl6n respiratoria y apnea sugiere que esta medlcaci6n ·es 

segura y confiable a dosis bajas. No se encontr6 evidencia 

clfnlca de demora en la recuperaci6n de los pacientes que r! 

clbleron Hldazolam. Se recomienda usar dosis bajas de Mlda­

zolam lntranasal de 0.2 mg/Kg en nlnos pre-escolares para S! 

dacl6n preanestEslca. 

El Dr. J.G. Hardy y colaboradores realizaron un e! 
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tudio acerca de la liberaci6n de las drogas aplicadas vfa n! 

sal en spray o en gotas. Muchas preparaciones son adminis-­

tradas dentro de la cavidad nasal con el objeto de obtenerse 

algOn beneficio local. Adicionalmente la ruta nasal debe de 

proveerse de convenientes medidas en su administraci6n para 

tener certeza en la acci6n sistémica de la droga y pueda - -

equipararse a los requerimientos necesarios que provee una -

inyecci6n. El sitio de dep6sito y el rango de aclaramiento 

de 11 droga va a estar influenciada por la eficacia de 11 -

dosis recibida por el paciente. 

El movimiento de los materiales de dep6sito que se 

encuentran en la cavidad nasal, y sus rangos de aclaramiento 

dentro de la faringe fueron extensamente estudiados. Las 

técnicas empleadas fueron la de observaci6n directa de part! 

culas (Ewert 1965), imagen radi~paca (Yergin y cols. 1978) -

y'materiales de radiolabilidad (Proctor y Wagner·l965). 

El aclaramiento de materiales por la funci6n muco­

cil iar en las turbinas dentro de la farfnge est( en un rango 

de puntaje de 6 mm/minuto. Este aclaramiento por las estrUf 

turas no ciliadas, situadas en la regl6n anterior de la cavi 

dad nasal es mis bajo, dando como resultado produccl6n de m~ 

co el cual pasa dentro de los cilios. 

En pacientes que tienen afectada la funcl6n mucoc! 



ltar por ejemplo el Sfndrome de Kartagener, Sfndrome de Sjor 

gren y fibrosis cfstlca, los rangos de aclaramiento de mate· 

rtales se encuentran bajas (Sakakura 1983). Un bajo aclara· 

miento estl siempre asaetado con la poltposts nasal (Lee --

1984). Adem&s las condtctones ambientales, la humedad rela· 

ttva y la temperatura siempre van a tnfluenctar en el aclar! 

miento nasal de una droga administrada por esta vfa. 

Hardy en este estudio, ut11tz6 pequenos volamenes, 

de menos de O.! mi. de Te soluciones de albGmina, las cuales 

se administraron vfa nasal en sujetos normales, y se montto­

rizaron usando una g1mma·escintograff1. los preparados fue· 

ron 1dmtntstrados.en forma sencilla de gotas o spray (aero·· 

sol). (16) 

Hay que tener en cuenta esta serle de parfmetros · 

Investigados para posibles medicaciones, o admlnlstrac16n de 

medicamentos a travfs de esta vfa nasal. 

En 1989, Walberg y cols. realizaron un estudio con 

respecto a la f1rmacoclnfttc1 del Hldazol1m en nlnos por las 

vfas Intravenosa (IV) e lntranas1l (IN). 

Entre sus resultados, obtuvo por vf1 n1sal (IN) n! 

veles sfrlcos mfxlmos (t max) de 11 ! 1 mln. con una btoavt· 

lid1d de 51% del grupo Intravenoso (IV). 
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La ellmlnacl6n, vida media (beta 1/2) tan~o del mi 

dazolam IV como IN fue de 50 y 41 minutos, respectlva~ente.­

En el grupo de mldazolam por vfa IV, la redlstrlbucl6n (vida 

media) (alfa 1/2) fue de 9 ! 4 mln~tos, con un volumen de 

dlstrlbucl6n (Vd) de 0.99 ! 0.30 L/Kg. 

El aclaramiento fue de 0.796 ! 0.189 L/Hr/K9. 

Estos resultados confirman. las Impresiones clfnl­

cas del mldazolam lntranasal, el cual presenta una latencia 

rlplda y·una alta bloavllldad. Ademls, el t max. para el mi 

dazolam lntranasal es 45~ mejor que el reportado tras 11 1d­

mlnlstracl6n por vfa rectal, y su bloavllldad parece ser mu­

cho mejor. 

Estos atributos, aunados a su rlpld1 redlstrlbu- -

cl6n y ellm1nacl6n pueden hacer, al mldazolam por vh lntran! 

sal un método Qtll para la sedac16n preanestfslc• exitosa en 

el nlfto. (17) 

El paso de medicamentos a través de mucosas, es al 

go que estl plenamente demostrado y estl ganando adeptos c1-

d1 df1 para utilizar esta vf1 en la utlllzacl6n de distintos 

flrmacos en la premedlcacl6n anestfslc1 del paciente pedlf-­

trlco. 

En 1989, Nelson y cols. realizaron un estudio uti­

lizando la vfa transmucosa, haciendo una comparacl6n del el-
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trato de fentanyl transmucoso oral y una solucl6n oral de 

meperldlna, dlazepam y atropina para la premedlcacl6n en ni­

ftos. El admlnistr6 el f&rmaco a través de paletas en dlstl! 

tos grupos de pacientes, las cuales fueron excelentemente -­

aceptadas. Demostr6 que la absorci6n transmucosa, dl6 reduf 

clones significativas en la actividad preoperatorla. El po­

tencial pira la depresl6n respiratoria es después del consu­

mo de 15-20 mcg/Kg. para el fentanyl. 

La premedlcacl6n transmucosas no cambia el pH g&s­

trlco, produciendo s61o Incrementos menores de 7 ml. en el -

volumen g&strlco, ~o se present6 tampoco Influencia sobre el 

v6mlto cuando se compar6 con los nlftos que no recibieron pr~ 

medlc1cl6n. (18) 

Henderson y cols. en 1988, comprob6 una vez m&s la 

efectividad de la vfa nasal para la premedlcacl6n anestésica 

en el paciente pedi&trico, realizando un estudio de la preln 

duccl6n de la anestesia en el paciente pedl&trlco admlnis- -

trando sufentanyl por vfa nasal. 

Henderson y cols. encontraron que administrando s~ 

fentanyl nasalmente, los nlftos presentaban excelente colabo­

racl6n a los procedimientos en quir6fano y se facilitaba de 

gran modo la lnduccl6n de la anestesia. La vfa nasal es pr~ 

bablemente menos traumltlca que una lnyeccl6n Intramuscular 
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y menos dolorosa y de menor trauma psicológico que ]a rectal 

especialmente par.a los niftos ya mayores. Indiferentenrente -

del inductor utilizado, utilizaron dosis de sufentanyl vfa -

nasal de 1.5 y 3.0 mcg/Kg. En todos los casos ellos encon-­

traron una separación adecuada de los ninos de los brazos de 

sus padres, y fueron muy colaboradores y permanecieron tran­

quilos en el periodo postoperatorio. (19) 

En vista de los antecedentes anteriormente expues­

tos, consideramos de mucha importancia realizar este estudio 

de investigación para corroborar los parlmetros ya descubier 

tos y tener convicción de tan importante método para la medi 

cación preanestésica del paciente pediltrico, el cual repre­

senta siempre un reto aGn para el 1nestesiólogo m&s audaz. 



C A P 1 T U L O 1 1 1 

OBJETIVOS 
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OBJETIVOS 

Los objetivos de este estudio van encaminados esen 

clalmente a la proteccl6n Integral del paciente pedl,trlco -

tanto psfqulca como ffslcamente, 

El Mldazolam tiene efectos notables en los estados 

de ansiedad, produce también amnesia anterógrada, sus efec-­

tos colaterales son mfnlmos, puede administrarse por dlfe-­

rentes vfas, no produce alteraciones hemodln,mlcas slgnlflc! 

tlvas y su tiempo de acción es corto. 

Por todas estas caracter!stlcas consideramos a es­

te f'rmaco como una buena elección par1 la medicación pre- -

anestésico en el paciente pre-escolar y escolar. 

Los objetivos a alcanzar en este estudio serf1n: 

- Disminuir el grado de ansiedad. 

- Producir amnesia anterógrada. 

- Evitar el dolor producido por un1 Inyección adm! 

nlstr,ndose por vfa nasal. 



C A P 1 T U l O 1 V 

MATERl~l Y HETODOS 
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MATERIAL~ METODOS 

Después de obtenerse la aprobacl6n del Comité de -

Investlgacl6n Clfnlca correspondiente y el consentimiento de 

los padres o parientes Informados, se estudiaron 50 paclen-­

tes pedlStrlcos (pre-escolares y escolares), comprendidos 

por 33 del sexo masculino (66%) y 17 del sexo femenino (34%), 

con edades comprendidas entre 1.6 y 12 anos con una media de 

5.06 (x • 5.96); tuvieron un peso entre 11 y 45 Kg con una -

media de ·21.0 (x • 21.0). Todos los pacientes fueron Clase 

o 11 segan lo establecido en el protocolo realizado previo 

a este estudio y según la Claslflcacl6n del Estado Ffslco de 

la Sociedad Americana de Anesteslologfa. Tuvimos 40 pacien­

tes Clase 1 (80%) y 10 pacientes Clase 11 (20%). Este serfa 

nuestro Universo de Trabajo (Tabla 2). 

Todos los pacientes estaban dentro de un mismo gr~ 

po, escogidos al azar, cumpliendo con los criterios de lncl~ 

sl6n y las normas éticas expuestas para este trabajo de ln-­

vestigacl6n. Se reallz6 en el Hospital General de Zona I 1-

"Gabriel Mancera" del l.M.S.S., acatando y respetando todas 

las normas por éste Impuestas. 

El dfa quirúrgico se admlnlstr6 Mldazolam por vfa­

nasal a raz6n de 150 mcg/Kg. a todos los pacientes (Tabla ~. 

Se hizo a través de un gotero precallbrado en donde cada go-
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MUlAZOLAM 
OOSIFICACION POR VIA NASAL 

150 ug/k 
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ta nos proporcionaba una dosis de 0.3 mg. Su aplicaci6n se 

re1liz6 20 minutos antes de iniciarse 11 cirug!a, siempre en 

presencia y con la col1boraci6n de los padres o parientes. -

Despufs de su 1plic1ci6n se efectuaron tres mediciones del -

grado de sed1ci6n obtenido; calificando una basal, 1 los 7 -

minutos y 1 ~os 10 minutos. Dicho grado de sedaci6n se val! 

r6 de acuerdo 1 11 siguiente escala (Tabla 4). 

1.- AGITADO, se sujeta al familiar o llora. 

11.- ALERTA, despierto, pero no se sujeta al fami-­

liar y se puede llevar al quir6fano sin que -­

llore. 

111.- CAL~ADO, sentado o recostado y con los ojos 

abiertos. 

IV.- ADORMECIDO, con ojos cerrados y responde al m! 

nor estimulo. 

V.- DORMIDO, no responde a estimulas. 

A los 10 minutos de administrado el f(rmaco se moi 

traron laminillas con dibujos animados (de acuerdo a 11 edad 

y desarrollo del paciente) con el objeto de ·que estas fueran 

memori zadu. 

Al pasar el paciente al quir6fano se realiz6 una -

nueva valoraci6n de la sedaci6n, teniendo en cuenta su acep­

ta~i6n a los pr.ocedimientos y técnicas anesthicas escogidas 



TABLA 4 

ANSIEDAD-

G R A D O CONDICIONES DEL PACIENTE 

AGITADO, se sujeta al familiar y llora. 

11 ALERTA, despierto, no se sujeta al familiar. 

111 CALMADO, sentado o recostado con ojos abiertos. 

IV ADORMECIDO, ojos cerrados, responde 11 meno~ estfmulo. 

DORMIDO, no responde 1 estfmulos leves. 

... .... 



para cada situaci6n, de la siguiente manera {T1bla 5): 

EXCELENTE Sin miedo, coopera, y acepta t•c11mente la mas· 

carilla, venopunci6n o infiltr1c16n 1nestfsica · 

local. 

BUENA 

REGULAR 

MALA 

·Miedoso 1 la mascarilla o 1guj1, pero con persu! 

c16n se c1lm1. 

Temor 1 11 mascarilla o 1 11 1guJ1 y no se calma 

con persu1ci6n. 

Miedos~, combativo, llora, pobre efecto. 

La recuperaci6n se v1lor6 de acuerdo a 11 escala • 

de Aldrete¡ y 30 minutos despufs de haber terminado el proce 

dimiento quirargico se calif1c6 nuevamente el grado de seda­

ci6n de 1cuerdo 1 nuestra primera escala (Tabla 4). 

En piso y unas 4 horas despufs de terminar 11 ane1 

tesla se procedi6 1 valorar la amnesia 1nter6gr1da¡ p1r1 lo 

cual se mostraron las laminillas previamente enseft1das. Ei 

ta se c1llfic6 de acuerdo 1 4 par•metros (Tabla 6): 

l. Total 

11. Parcial 

111. Ninguna 

IV. No valorable 



EXCELENTE 

BUENO 

REGULAR 

HALO 

TABLA 5 

S E D A C O H 

Sin miedo, coopera, acepta flcllmente la mascarilla. 

Miedoso a 11 mascarilla, con persuactdn se calma. 

Temor 1 la m1sc1rflla, no se calma con persuacldn. 

Pobre efecto, miedoso, combativo, llanto. 

... 
"' 
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TABLA 6 

A M N E A 

l. TOTAL 

11. PAR C 1 AL 

11.1. NINGUNA 

IV. N O V A L O R A 8 L E 
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lnmediatamente después de realizar esta valoracl6n 

·procedimos a realizar la Gltima valoraci6n, que fue la.de la 

irr1taci6n loc1l; 11 cual se 11ev6 a cabo por observaci6n d.! 

recta de la mucosa nas1l a través de una lupa pira mejor vi­

sualtzaci6n y un1 fuente de luz directa. Pira est1 valora-­

ci6n no se tom6 un perfodo especffico del procedimiento sino 

que se hizo las veces que fue necesari1, dlndose un1 c1llfl· 

cacl6n de acuerdo a los siguientes parlmetros (T1bl1 7): 

l. NI ngun1 

11. Leve 

111. Moderada 

IV. Severa 

A pes1r de no estar entre nuestros objetivos, con­

sideramos necesario reallz1r un 1nfllsls est1dfstico de los 

calnblos que se presentaron en h frecuencia resp°frator11, 

frecuencia cardf1ca y tensi6n arterial media. 
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TABLA 7 

1 R R 1 T A e 1 o N L o e A L 

l. NINGUNA 

11. LEVE 

111. M O D E R A D A 

IV. SEVERA 



C A P 1 T U l O 

RESULTADOS 
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RESULTADOS 

Nosotros basamos nuestros resultados en base a las 

escalas ya comentadas en el capftulo de material y mltodos. 

Obtuvimos una valoracldn de la ansiedad previa a -

la medlcacldn de la siguiente manera y como se aprecia en la 

figura 10. 

AGITADO 

ALERTA 

CALMADO 

ADORMECIDO 

DORMIDO 

No. de Cuos 

. 23 

17 

8 

2 

o 

Porcentaje 

46 % 

34 s 
16 % 

s 
o % 

Despuls de administrar el Mldazolam se obtuvo nlY! 

les de sedacldn adecuados de acuerdo a los tiempos en que se 

hicieron las mediciones. Los niveles de sedacldn tomados en 

tres tiempos fueron de 38%-61%-1% respectlva•ente a los 7-

10-30 minutos posteriores a la administración del ffrmaco -

(Flg. 11). 
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VALORACION DE ANSIEDAD PREVIO 
A LA MEDICACION 

§!:*!;!;!::!0!1 
AGITADO 

ALERTA 

e 
CALMADO 

ADORMECIDO 

e 

, .•. 10 



NIVEL DE SEDACION 
10 

SEOACION 

J 
, ••. 11 
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En 11 ffgur1 12 se puede apreciar como fue 11 evo­

lucf~n de la ansiedad en los tres periodos en que se hiele·· 

ron les medfcfones y obtentfndose los siguientes resultados: 

Medfcf6n b•sal 

AGITADO 

ALERTA 

CAL HADO 

ADORMECIDO 

A los 5-7 

Esca la 

AGITADO 

ALERTA 

CALMADO 

ADORMECIDO 

Mf nutos 

No. de Pacientes 

No. de 

21 

16 

4 

Pacientes 

14 

24 

8 

4 

PorcenUJe 

42 s 
32 s 
18 s 
8 s 

PorcentaJe 

28 s 
48 s 
16 s 
8 s 
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A los 10 Minutos 

fil!!.! No. de Pacientes PorcentaJe 

AGITADO 4 as 
ALERTA g 18S 

CALMADO 20 401 

ADORMECIDO 17 341 

Una vez que h1bf1 Ingresado el paciente a qutr6fa­

no se re1llz6 11 va1orac16n de la aceptacf6n a procedlmlen-­

tos y de acuerdo a la escala que aparece en la tabla 4 del -

capitulo de materf~I y mftodos. Se obtuvieron los slgulen-­

tes resultados. (Figura 13). 

EXCELENTE 

BUENA 

REGULAR 

MALA 

No. de Pacientes 

30 

17 

o 

PorcentaJe 

601 

341 

6% 

01 

Durante varios Instantes en el transcurso del est~ 

dfo se hfcferon valoraciones de la forma ya seftalada en el -

capftulo anterior acerca del grado de frrltacl6n local que • 

presentaban nuestros pequenos pacientes 1 nivel de mucosa "! 

sal. Se encont~aron los siguientes resultados, los cuales • 
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~ 
AGITADO 

20 

ALERTA 

20 1 1 
CALMADO 

10 ADORM. 

1 10 
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o 
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so 

20 

1 I& 

• 10 

~ 
& 

o 

ACEPTACION A PROCEDIMIENTOS 
EN QUIROFANO 

BUE~A 

111 
REGULAR 

1 
MALA 

, ... 13 

to 
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se resumen esquemltlcamente en la figura 14 y que fueron: 

NINGUNA 

LEVE 

MODERADA 

SEVERA 

No. de Pacientes 

47 

2 

o 

Porcentaje 

941 

41 

u 
os 

Finalmente dentro de los objetivos que encierra -­

nuestro estudio nos resta por hacer la valoracfOn de la 

Amnesia AnterOgrada, la cual 11 resumimos en la figura 15 y 

hecha de acuerdo a la escala que aparece en 11 tabla 6 del -

c1pftulo anterior. los resultados arrojados fueron los sl-­

gulentes: 

TOTAL 

PARCIAL 

NINGUNA 

NO VALORA8LE 

No. de Pacientes 

24 

8 

18 

Porcentaje 

481 

Ol 

161 

J6l 

luego se realfzO una relacfOn entre el grado de S! 

daclOn y la amnesia 1nter6grada en tres tiempos para tratar 

de medir que tanto poder tenf1 el medicamento p1r1 uno u - -

otro efecto (Figura 16). Se dieron resultados muy parecidos 
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VALORACION DE IRRITACION 
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NINGUN" 

LEVE 

MOOER"OA 

"•· 14 
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40 
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¡! 30 
z 
111 
u 
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AMNESIA ANTEROGRAOA 

AMNESIA 

NO AMNESIA 

, .•. 15 
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entre ambos parlmetros en los tres tipos en que se r~allz6 -

la medlciOn, lo cual no dl a conocer una equlpotenciact6n en 

los efectos de sedacl6n y amnesia anterOgrada producidos por 

el Mid1zol1m. 

Luego procedimos a realizar la valoraciOn de la -­

frecuencia o escala de recuperaclOn segQn Aldrete, la cual -

realizamos en 4 per,odos a saber: Al salir de qulrOfano - O 

minutos 20 minutos - 60 minutos. Se obtuvieron los siguien­

tes resultados los cuales se resumen en la Tabla e. 

Las estad,stlcas arrojadas fueron al salir de qul­

r6fano con l ! D.S. de 9.24 ! 0.63 y un E.S. - ! 0.09¡ con -

una p no significativa. A los O minutos X! o.s. • 9.35 ! -

0.66 y un E.S. • ! 0.09, con una p mayor de 0.1. A los 20 -

minutos l ! O.S. • 9.89 ! 0.30 i un E.S. • ! 0.04, y una p -

mayor a 0.1. A los 60 minutos l ! O.S. • 9.99 ! 0.14 y un -

E.S. • ! 0.02, con una p mayor de 0.1. 

El anllisls estad1stlco de la frecuencia resplrat~ 

ria lo realizamos en dos tiempos uno basal y otro en la ln-­

ducc16n como se resume en la Tabla 9. Se dieron los slgule~ 

tes resultados: Basal--- l ! o.s. • 22.90 ! 2.64, E.S. • 

0.38 con una no significativa. Inductivo --- l ! D.S. • -

22.10 ! 2.46 - E.S. • ! 0.35 y una p mayor de 0.01. 
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EVALUACION DE LA RECUPERACION SEGUN 
ESCALA DE ALDRETE 

¡ o.s. !.S. p 

AL SALIR DEL 
QUIROFANO 0.24 !'0.&3 t0.00 

O MINUTOS 0.3& !O.e& !'0.00 >0.1 

20 MINUTOS 0.80 !0.30 !0.04 >0.1 

eo MINUTOS 0.00 !0.14 !0.02 >0.1 

n= 50 
t Student 
;¡!OS 

Tabla 8 
01 
01 



ANALISIS ESTADISTICO DE LA FRECUENCIA 
RESPIRATORIA 

PERIOO.ANEST. i D.S. l.S. ~ 

BASAL ti.to t2.tl4 ~O.H 

INDUCTIVO 11.10 t 2.41 to.se >0.01 

n= ~o 

' Studtnt1 
hDS. 

Tabla 9 

56 
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El an411sls estadfstlco de la frecuencia cardf aca 

se reaJlz6 en cuatro perfodos (Tabla 10); Basal - Inductivo 

Transanest~slco - Postanest~slco con los siguientes resulta­

dos: 

P. ANESTES 1 CO X.!. o.s. E.S. 

BASAL 96. 73 .!. 17.35 .!. o. 58 

INDUCTIVO 89.80 .!. 14.77 .!. o. 62 (0,001 

T. ANESTES. 89.02 .!. 13.28 .!. 1. 93 40, 001 

P. ANESTES. 98. 32 .!. 15.07 .!. 2.17 <0.001 

El an411sls estadfstlco de la tenslOn arterial me­

dia se reallz6 al Igual que el de Ja frecuencia cardfaca en 

los mismos cuatro periodos (Tabla 19) con los siguientes re­

sultados: 

P. ANESTES 1 CO x !:. o.s. E. S. 

BASAL 79. 20 .!. 7.54 .!. 0.38 

1 NDUCTI VO 73. 29 .!. 7. 96 .!. o. 45 (0,05 

T. ANESTES. 77. 49 .!. 9.01 .!. l. JO <O. 05 

P. ANESTES. 81. 12 .!. 9.07 .!. 1.30 )0,001 



ANALISIS ESTADISTICO DE LA FRECUENCIA 
CARDIACA 

P!RIOD. AN!ST. 

BASAL 

INDUCTIVO 

TAANS. ANESt 

POST. ANEST. 

n= !10 
t .Student 
X! DS 

.. 
·'•'· ,.,-.,·-."· 

¡ 

9e.n 

89.ao 

89.02 

98.32 

o:s. !.S. p 

tl7.3e !0.58 

114.77 10.92 <0.001 
! 13.28 1 1.93 <0.001 

t 15.07 ! 2.17 <0.005 

Tabla 10 

U1 
00 



ANALISIS ESTAOISTICO DE LA TENSION 
ARTERIAL MEDIA 

PERIOD.ANEST. ;e D.S. E.S. p 

BASAL 79.20 :t. 7.e4 :t. 0.38 

INDUCTIVO 73.29 t 7.98 :t.0.4e <o.oe 

TRANS. ANEST. 77.49 t 9.01 t. 1.30 <O.oe 

POST. ANEST. 81.12 t 9.07 t 1.30 > 0.001 

n: 110 
t Studtnt 
iC1 os 

Tabla 11 

U1 
c.D 
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Todo nuestro an!lisis estadlstico despu~s de la r! 

cop11ac10n de los resultados fue calculado con medidas des-­

criptivas de Media y Oesv1ac10n Estandar (X~ O.E.). 

En relac!On a la prueba de hipOtesis fue efectuada 

la prueba " t " de Student. 



C A P I T U L O VI 

COMENTARIOS-
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COMENTARIOS 

Las distintas vfas utilizadas para la medicaci6n -

preanest!sica en nlftos han demostrado ser de mucha utilidad, 

y tener algunas mas beneficios que otras. 

Feld y cols. en 1.988 realizaron un estudio de pr!_ 

medicaci6n en niftos con midazolam utilizando la vfa oral ver 

sus la vfa intramuscular (IM). En sus resultados encontra-­

ron que la vfa oral es una excelente alternativa para la me­

dicaci6n preanest~sica en estos pacientes. S6lo pudieron e~ 

contrar un incremento en la dosis de la vfa oral sl~ndo para 

esta de 0.5 mg/Kg •. Y para la vfa IM entre 0.1 - 0.2 mg/Kg. -

En ambos grupos y a las dosis anotadas tuvieron excelente -­

respuesta por parte de los pacientes. (8) (26) 

En otro estudio realizado el mfsmo ano por De Jong 

y cols. donde llevaron a cabo un estudio comparativo de pre­

medicaciOn en nlftos con midazolam por vfa rectal e intramus­

cular y atropina. Ellos encontraron una excelente toleran-­

ch y absorc10n de los f&rmacos por v!a rectal (transmucosa) 

en pacientes entre 9 meses y 10 anos, obtuvieron muy buena -

sedaclOn y cooperaci6n a procedimientos en quir6fano tanto -

en el grupo de vfa rectal como en el IM. No se presentaron 

ademls efectos adversos, y sólo un pequefto grupo de pacien-­

tes, se mostraba reacio a la aceptaciOn de la vfa rectal.(20) 
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Govaerts y cols. en 1987 - Dochl y cols. en 1987 y ~utten y 

cols. en 1986 Investigaron la admlnistracl6n del midaiolam -

para premedlcaci6n anestésica en niños por vla rectal, ellos 

demostraron a través de sus estudios que el mldazolam por e! 

ta vla les ofrecla excelente ansiolisls y amnesia, ademls de 

una excelente inducci6n de la anestesia. Aplicaban la dosis 

del flrmaco entre 10 o 15 minutos antes de la induccl6n de -

la anestesia. Algunos la administraban en forma de soluclOn 

lnstilandola en forma de bolo a través de una jeringa en la 

mucosa rectal, otros se las ingeniaron para hacerlo en forma 

de supositorios lo cual sin lugar a dudas resulto mls tr'aum! 

tico para el niño. (21-22-23). 

Veselis en 1989, demostr6 la amnesia producida por -

midazolam usando una computadora, la cual procesaba los cam­

bios EEG registrlndolos en un monitor, el cual marcaba esen­

cialmente las ondas beta/delta para identificar íos periodos 

de amnesia que se presentaban al instalar una infusi6n de ml 

dazolam, en pacientes que requerlan sedaci6n después de cir~ 

gla cardiaca (niños). Los rangos en la deterMinaclOn de la 

amnesia pasaron de D.3 en la linea basal a 1.5 en el periodo 

de amnesia. Lo que demostraba otra de las ventajas del mid! 

zolam en estos pequeños pacientes. (24-25). 

Vaster y cols. fue otro de los encargados de reall 

zar estudios con midazolam en la preinducci6n anestésica en 
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niños por vla rectal. El concluy6 que la adm1n1stracl0n de 

m1dazolam por esta vla d! una excelente sedaclOn preinduc- -

cl6n, y deberla usarse de rutina en el manejo anestésico de 

estos niños, a dosis de 1.0 mg/Kg, considera que se consigue 

una muy buena sedaciOn y cooperaci6n por parte del paciente, 

facilitando la muy acostumbrada inducción y anestesia por 1! 

halacl6n. Adicionalmente, tienen una excelente recuperaciOn 

de la anestesia, y pasan tranquilos sin ninguna excltaclOn a 

la sala de recuperaciOn. (27) 

Tasi y cols. en 1989, utilizaron la vfa nasal para 

premedlcaci6n en niños con Ketamina versus sufentanyl. En-­

contraron como res~ltados que la adminlstrac!On nasal de - -

cualquiera de estos dos flrmacos facilitaba en forma asombr~ 

sa la separaci6n del paciente de sus padres, en forma tr!n-­

qui la, manteniendose estos efectos de calma durante la lndu~ 

c16n y emersi6n de la anestesia, ademas disminufa considera­

blemente los requerimientos de anestésicos inhalados. Consi 

deraron a la vfa nasal como estupenda tanto en tolerancia e~ 

mo absorclOn, ademas de considerarla útil para la adminfstr! 

ci6n de cualquier otro flrmaco en el paciente pedi&trico.(28) 

Gutstefn y cols. en el mtsmo ano utilizaron la Ke­

tamina con los mismos fines de premedicaciOn en niños pero -

por v~a oral con resultados bastante semejantes, demostr&nd~ 

se una vez mis que la absorci6n a través de mucosas a d1stlQ 
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tos niveles del cuerpo posee efectos similares en cuanto 1 -

tiempos de acciOn, absorciOn, eliminaciOn etc. aventajando-­

les quiza la mucosa nasal debido a su rica vascularizaciOn. 

(29) (30) 

Nosotros podemos comentar por todo lo expuesto an­

teriormente y en base a los resultados obtenidos en nuestro 

estudio, que una adecuada medicaciOn preanest!sica por cual­

quiera de estas vfas expuestas, especialmente las nasal, - -

oral y sublingual por el menor traumatfsmo que las mfsmas -­

ocasionan, y antes de pasar el paciente al quirOfano es de -

extrema ayuda para no traumatizar ni ffsica ni psfquicamente 

a estos pequeftos pacientes¡ ademas de ser de gran ayuda para 

el anestesiOlogo en el buen desempefto de sus funciones ya -­

que asf no se vera enfrentado a un paciente que se encuentra 

a la defensiva y combativo.(31) 

Se alcanzarfa la gran meta de conseguir dar al ni­

no la sensaciOn de bienestar general y no tener que estar s~ 

metido al trauma de todo tipo que implica una sala de opera­

ciones y los procedimientos a realizarse sobre su anatomfa¡ 

todo esto aunado al impacto del tener que ser separado de -­

los brazos de sus padres. El anestesi61ogo de esta manera -

contara con un paciente colaborador, que no va 1 estar a la 

defensiva para combatir cualquier maniobra que este quiera o 

necesite ejecutar, reducifndose ademas los requerimientos en 
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cuanto a dosis de otros medicamentos anestésicos. 

El anestes101ogo también podrS contar con un buen 

grado de sedaciOn en el postoperatorio inmediato, en la sala 

de recuperaciOn; ya que muchas veces el paciente ped1Strico 

sale muy excitado, teniéndose que traumatizar aOn mSs al ser 

atado de manos y pies a su camilla en recuperac16n. 

La amnesia producida y comprobada del m1dazolam es 

otro de los beneficios considerables, ya que ni para un adul 

to serla agradable recordar las vivencias ocurridas en el -­

lapso que estuvo en el qu1r6fano, ni tampoco los comentarios 

Indiscretos del personal que alll labora y que los lanzan -­

sin pensar en el momento de tens10n que vive el paciente en 

ese momento. 

En base a todos los parSmetros y antecedentes ya -

revisados con anterioridad, consideramos este estudio como -

una muy buena alternativa para la med1cac16n preanestésica -

en el paciente ped1Str1co. Inclusive se podrla tomar como -

norma en la premedicac10n de estos pacientes. 

Se alcanzaron los objetivos ideales y que se pre-­

tend1an alcanzar al Inicio de este trabajo de 1nvest1gaci0n: 



SEDACION SIN DEPRESION (Tabla 12), 

Prevtos a una buena: 

COMUNI CACI ON 

INSTRUCCION 

SUGESTION 

ANIMO. (Tabla 13) 
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SEOACtON 
StN 

DEPREKW 

Tabla 12 
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COMUNICACION 
INSTRUCCION 

SUGESTION 
~~-M§ 

ANSIOLITICOS NO FARMACOLOGICOS 

Tabla 13 
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CONCLUSIONES 

La preparaci6n farmacol6gica y psicol6gica puede -

ser muy Otil en el tratamiento preoperatorio del paciente P! 

di~trico. 

A.- Valorar el grado de desarrollo del niño (Ta- -

bla 14). Revisar la evoluci6n del desarrollo y las caracte­

rfsticas del estadio de desarrollo, el tipo de personalidad 

del paciente, los antecedentes y la actitud de la familia -­

(de apoyo, obstructiva, ansiosa). La preparaci6n preoperat~ 

ria (mostrando el quir6fano y hablando sobre lo que va a oc~ 

rrir) puede ser muy Otil para disminuir los temores de los -

niños en edad pre-escolar y escolar. Determinar si existe -

dolor preoperatorio y si el paciente tiene riesgos de prese~ 

tar estomago lleno o excesiva actividad refleja de la vla -­

a~rea (asma, infecci6n de las vlas respiratorias altas, rin! 

tis alérgica). La situaci6n ideal es aquella en la que la -

relaci6n obtenida o establecida entre el anestesi6logo y el 

niño es tal que éste esta tranquilo, colaborador y no preci­

sa apenas medicaciones sedantes, con lo cual la recuperaci6n 

es mas rapida. 

B.- Los estudios por doble ciego han demostrado -­

que la preparaci6n farmacol6gica mejora las condiciones de -

la inducci6n de la anestesia y del despertar Los opi4ceos 
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y otros agentes se pueden administrar por v!a IV en lugar de 

IM durante la anestesia, sin causar trauma alguno en el niño. 

La morfina y la escopolamina son buenos agentes para la pre­

medicaci6n, aunque la administraci6n de un opilceo puede au­

mentar la incidencia de naúseas y v6mitos en el post-operat~ 

rio. Las fenotiazinas administradas en el preoperatorio no 

disminuyen la incidencia de naúseas en el postoperatorio. 

Cierto número de pacientes pediltricos presentan un pH gls-­

trico suficientemente grande para provocar una neumonitis -­

por aspiraci6n si el paciente vomita. El glicopirrolato di~ 

minuye de manera significativa el volume~ del contenido gls­

trico y eleva el pH. Una premedicaci6n oral adecuada, nasal 

o rectal para un paciente pediltrico ambulatorio que no re-­

tarde el alta a su domicilio serla con Midazolam. 

C.- A los niños no les gustan las agujas ni las i! 

yecciones. Las medicaciones orales, nasales, rectales deben 

de ser administradas en forma de pastillas o jarabes, depen­

diendo de las preparaciones. Si el niño acepta la coloca- -

ciOn de una perfusi6n IV preoperatoria, se pueden adminis- -

trar algunos agentes por esta v!a a su llegada al qufr6fano. 

O.- Una inducci6n suave disminuye la incidencia de 

problemas psiqufltricos en el postoperatorio (pesadillas, 

terrores nocturnos). Una buena relaciOn ayuda a conseguir -

una inducciOn suave, para lo cual resulta útil tambi~n el c~ 
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noctmlento de los dibujos animados m!s populares en 'se mo-­

mento y de los cuentos infantiles. (32) 

En la tabla 15 se presenta toda la valoracl6n -

esquem!tica que debe llevarse a cabo en el paciente pedi!tri 

co~ 



l!STADIOS l!VOLUTIVOS IN l!L DDARRO\.LO Y CMACTl!RISTICAS DI! CADA l!ITADIO 

L••1t .,,, .. ,,,__ ,_,., ....._,. 
10·••1 ,,., ... 1 ,, ..... 1 l&-11111111 110-11111111 

Et~ CtlllilllH 
~-""-

'-"ltlcec• co11 ~iclCIÓllCOll ... '-fllllO 
de dnarrollo °"""""¡ª .. ..._... ......... .. ........ lndepelldellcla ....... Ltftf'IOJe .,.... .. ,..,.. Autoc911trol 1.....,corparal 

lrlwolldodCOllol Rolpaftllllilldod. 
,,..1111< ·- f1W114ut10. 
M•a,., olteto Justicio ......... _.., 

Caracterllllcot .............. "INOl" s.........curll· LUICutll"la R....,_,_ 
"-* c.tr.l • """""' 

T-lilOIÓll ..,..._. SocNIH"'"' lot 
l=dllOI lnt.,..,.iac._. "'"""'*' Otrao lnto.- "°*" ,_,_, 11- lntot'"91oclÍll , .. ., ..... ,lela· ActlvtdadMIUDI? .. ,.-... -.cluMal Eacutlo 

do1D9Ndoillft 
-Cotllfa 

EICDID_lda .. 
laraolldad. 



73 
Yllloracloft di la CIR\JGIA ELECTIVA 111 nlllae 

®v...lilcllake - -tte•tocrlto 
CIMor' AMlisltdilorfl"O 
!ató-.. HtflD Otrot pa,._t,_ Mldlcodol 
lltMr:tl16alldtliDwlo..,. 
"'*""' •'9icH -......... _ .. 

Pret1cols !tctlW A..._.. 
12 .. olloll 11·•-I 110·11-I 

@Oljot._ .... ,,_ .. 

......... -· .. -'""'"""' 1 1 
QMICHI 
-tolrlcn ........ ,...,..,. .. t.'="..:""' ---&Mlftitfll-'-.. 

®""·­""­Ortl 
NI ..... 

•@ 1 ª' .................... 

-c1J... 

-1 

51ft~ionel - ~·-~IMllcmtlPllCOCi.et ,...... ., __ ... _ .... 
~:.; .. "''"°"' ::=.!t~-1, ......... 1 
-....ncll HMC'*'I DolDr' 

,.icoldtlc11 ._._,wOfllitw 
o..riniodllMIGtltPi*• Atteroclonn ~lcGt 

MlrtlOnlt 1, .... 11-.rt1'911DNtl 
"9c'**ft lt l!WcC'lft ceft,..,,m •. 

Tabla 15 



C A P 1 T U L O VI 11 

BIBLIOGRAFIA 



74 

B!BLIOGRAFIA 

1.- Reves JG., Fragen RJ., Vinik HR .. Greenblat OJ,¡ Midaz~ 

lam: Pharmacology and uses. Anesth. 1985¡ 62: 310-JZ4. 

2~- 8ooker PO., Beechey A. and Lloyd-Thomas AR.: Sedation -

of children requiring artificial ventilation using an -

infusion of midazolam. Br. J. Anesth. 1986; 58: 1104- -

1108. 

3.- Orr MO., Bready LL., Hoos A., Riester O.: Methods for -

assesment of central sedation. Anesth. 1989¡ 71(3A): 

A-960. 

4.- Grecke M.: Chemical structure and properties of midazo­

lam compared with other benzodiazepines. Br. J. Clin. -

Pharm. 1983¡ 16: !lS-165. 

5.- Salonen H., Kanto J., Lisa lo E. and Himberg JJ.: Midaz~ 

lam as an induction agent in children. Anesth Analg. 

1987¡ 66: 625-628. 

6.- Charlton AJ., Hatck DJ., Lindal SG., Phythyon JM., Nor­

den NE.: Ventilation, ventilatory carbon dioxide and -­

hormonal response during halothane anaesthesia and sur-



75 

gery in children after midazolam premedication. 8r. J.­

Anaesth. 1986; 58: 1234-1241. 

7.- Charlton AJ., Lindal SG., Hatch DJ.; Ventilation and -

ventilatory C02 response in children during halothane -

anaesthesia after non opioid (Hidazolam) and opioid 

(Papaveretum) premedication. Act. Naesth. Scand. 1986; 

30(2): 116-121. 

8.- Feld LH., Urquart ML., Feater WW. and White PF.: Preme­

dication in children: Oral versus intr1muscular midazo­

lam. Anesth. 1988; 69(3A): A-745. 

9.- Saint Maurice C., Meistelman C., Rey E., Esteve C., de­

~auture D., Olive G.: The pharmacok1netics of rectal mi­

dazola~ for premedication in children. Anesth. 1986; --

65: 536-538. 

10.- Wilton NCT., Leigh J., Rosen o., Pandit U.; lntranasal 

midazolam premedication in pre-schools children. Anae~ 

th. Analg. 1988; 67: Sl-5266. 

11.- Wilton NCT., M.R.C.P., F.F.A.R.C.S., 
0

Leigh J., Rosen D. 

Pandit U.: Preanesthesic sedation of pre-schools chil­

dren using intranasal midazolam. Anesth. 1988; 69: 

972-975. 



76 

12.- Kau RR., Hommerlch CP., Flossdorf T., Kaiser _J.: Sed! 

tion an ambulatory BERA (Brainstem electric response 

audiometry studles In chlÍdhood). Laryng. Rhin. Otol-­

Stuttg (Germany West); 1987; 66: 653-654. 

13.- Saarnivara L., Llndgren L. and Klemola UH.: Comparison 

of chloral hydrate and midazolam by mouth as premedl-­

cants in children undergolng otolaryngologlcal surgery. 

Br. J. Anaesth. 1988; 61: 390-396. 

14.- Hol loway AH., Jordaan DG., and Brock-Utne JG.: Midazo­

lam for the intravenous lnduction of anaesthesisa In -

children. Anaesth. lntens. Care. 1982; 10: 340. 

15.- Plotrowskl R., Petrow N.; Real premedication wfth mf-­

dazolam In ch11dren. A comparatlve cllnlcal study. 

Anesth. (Germany West). 1989; 38(1): 164-171". 

16.- Maurfce CS., Esteve C., Holzer J., Gaudfche o., de La­

ture O., Hetzel W.: Premedfcatlon wlth mfdazolam In -­

children. Comparfson of results of an open and placebo 

controlled study. Anaesth. 1987; 36(11): 629-633. 

17.- Walbergh EJ., Eckert J.: Pharmacokfnetfcs of intrave-­

nous(IV) and lntranasal(IN) mldazolam In chfldren. --­

Anesth. 1989; 71(3A): 1.065. 



77 

18.- Nelson PS., Streisand JB., Mulder SM., Pace NL., Sta~ 

ley TH.: Comparlson of oral transmucosal fentanyl el-­

trate and an oral solution of meperldlne, diazepam and 

atropine for premedlcation in chlldren. Anesth. 1989 -

70: 616-621. 

19. - Hender son JM., Brodsky DA., FI sher DM., Brett CM., --­

Hertzka RE.: Preinduction of anaesthesia 1n paediatrlc 

patlents wlth.nasally admlnistered sufentanyl. Anesth. 

1988; 68: 671-675. 

20.- De Jong PC., Verburg MP.; Comparlson of· rectal to ln-­

tramuscular a~mlnlstratlon of midazolam and atropine-­

for premedicatlon of chlldren. Act. Anaesth. Scand. --

1988; 32(6): 485-489. 

21.- Gobaerts MJ., Capouet Y.; Rectal benzodfazeplnes for • 

premedlcation in chlldren. Review and personal expe-·· 

rtence. Act. Anaesth. Belg. (Belgtum). 1987; 38(3): 

53-60. 

22.· Dochy H.; Oouble blind comparatlve study with 1ntrarei 

tal adminlstratlon of diuepam: Prelfminary results. -

Act. Anaesth. Belg. (Belgium). 1987; 38(3): 45-51. 

23.- Rutten M .•. Buttner W., Finke W.: Rectal 1dminlstration 



78 

of mfdazolam as an adjuvant in the premedicatio.n of -­

!nfants. Anaesth. 1986; 35(3): 197-202. 

24.- lloyd-Thomas AR. and Booker PO.: lnfusion of m1dazolam 

in paedlatric patients after cardiac surgery. Br. J. -

Anaesth. 1985; 62: 310-324. 

25.- Vaselis RA., Bedford RF.: Amnesia wlth IV m!dazolam -­

occurs during high beta/delta power ratio in the EEG.­

Anesth. 1989; 71(3A): A-112. 

26.- Feld LH., Negus JB.: Oral m1dazo1am opt1mal dose for -

paedlatrlc premedfcatlon. Anest~. 1989; 71(3A): A-1054. 

27.- Yaster M., Serkowltz 10., 8ender KS.: Recta11y adm1nli 

tered mldazolam for preind~ctlon of anesthesla In chl! 

dren. Anesth. 1969; 7l(JA): A-1043. 

28.- Tasi SK., Wel CF., Mok MS.: lntranasal Ketamlne vs su­

fentanyl as premedlcation In chlldren. Anesth. 1989; -

7l(JA): A-1173. 

29.- Gutstein HB., Johnson KL.: Oral ketamlne premedfcation 

fn ch11dren. Anesth. 1989; 71(3A): A-1176. 

30.- Gross JB., long WB.: Nasal 02 reduces rlsk of hlpoxfa-



dur1ng m1dazo1am-meperid1ne sedat1on. Anesth. 1989; 

71 (JA): A· 117 3. 

31.- Mindus P.: Anx1ety, pa1n and sedat1on: Some psych1a-­

tr1c aspect. Act. Anaesth. Scand. 1987; 32(Suplemen-­

tum 88): 7-12. 

32.- Warner E., Jeffrey N.: Sedaci6n preoperatoria en n1ftos. 

Jeffrey H.: Decisiones en anestesia. Primera edtcl6n.­

Espafta. lnteramericana, S.A. 1988. 8-9. 


	Portada
	Índice
	Capítulo I. Introducción
	Capítulo II. Antecedentes Científicos
	Capítulo III. Objetivos
	Capítulo IV. Material y Métodos
	Capítulo V. Resultados
	Capítulo VI. Comentarios
	Capítulo VII. Conclusiones
	Capítulo VIII. Bibliografía



