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INTRODUCCIÓN 

El tratamiento anestésico comienza con Ja preparación psicológica 
preoperatorla del paciente y Ja administración del fármaco o Jos fármacos 
seleccionados para producir una respuesta farmacológica especifica previa 

a Ja Inducción anestésica. 
Lo Ideal es que la medicación preanestésica en el periodo 

preoperatorlo produzca cierto grado de anslollsls y sedación, pero con Ja 
caracterlstlca de que posean total capacidad de cooperación. 

Eckenhoff desde 1953 describió cambios notables en la personalidad 
en 17% de los nlílos, que tuvieron experiencia anestésica. Ante tales 
problemas se Incluyó medicamentos en el plan anestésico que llevaran al 
mlnlmo los efectos adversos de Jos agentes primarios y facilitar la Inducción 
de Ja anestesia. Actualmente se conceptuallza que los Infantes sometidos a 
procedimientos médicos y quirúrgicos pueden sufrir efectos psicológicos 
perdurables. 

Innumerables estudios clinlcos se ocuparán de identificar Jos ffmnacos 
Ideales, asl como una dosis y técnicas óptimas, tarea que no ha cesado. 

El empleo do medicamentos preoperatorlos en Ja anestesia do nlftÓs 
siempre he Incluido los mismos puntos con que toparla un Anesteslólogo : 

¿Quién, qué, donde, cuándo, por qué y cómo? 
Hay que destacar que conforme surgen agentes y técnicas nuevas el 

anesteslólogo debe tener enorme cuidado antes de aplicarlos erráticamonto 
alosnlllos. 

La Insatisfacción con los efectos adversos con la aplicación de 
narcóticos y los barbitúricos han hecho que se empleen cada vez más 
diversas benzodlazeplnas por vlas oral, rectal, parental e lntranasal como 
medicación preanestéslca. 

El presente estudio tiene la finalidad de evaluar cllnlcamente Ja 
medicación preanostéslca con Mldazolam por vias no Invasivas 
considerando que Jos reportes encontrados en la literatura se basan en la 
via lntranasal, esto estudio compara la via intranasal con la vla sublingual. 

Los parámetros medidos fueron el grado de ansiedad previo a la. 
medicación y posteriormente durante 20 minutos. La actitud a la 
venopuntura, monitorización y a la inducción anestésica con agentes 



lnhalatorlos, asl como la reacción encontrada a la administración del 
medicamento. 



MARCO TEÓRICO 

ASPECTOS PSICOLÓGICOS 
Pearson en 1941 fue el primero que dedicó algún comentarlo acerca de 

tos efectos emocionales de los procedimientos quirúrgicos en el nlfto. Se ha 
considerado a la respuesta emotiva como mayor problema del curso 
operatorio y una causa mayor de Inquietud que el estado flsico del 

nlllo.(10.11) 
Los nlllos admitidos al hospital para la práctica de un procedimiento 

quirúrgico pueden sufrir efectos psicológicos persistentes. El ambiente 
hospitalario, la separación de los padres, los procedimientos de pruebas 
preoperatorias dolorosas y la Inducción forzada de la anestesia, pueden 
todos constituir factores contribuyentes. La edad del nlfto es obviamente un 
factor Importante en cómo percibe esta experiencla.(13.14) 

Los nlllos de seis meses a cuatro ó cinco allos de edad uuelen 

perturbarse cuando se separan de su madre y tienen tendencia a mostrar 
regresión de la conducta después de la cirugla o la hospitalización, la cual 
Incluye aumento en la ansiedad por separación, temor extremo de médicos o 
dentistas, sueno deficiente, pesadillas y regresión en el entrenamiento del 
uso del excusado. De los cuatro a los seis ailos de edad comienza a 
disminuir la ansiedad por separación y cuando se alcanza la edad escolar el 
nlilo desarrolla un sentido de autonomla que le permite estar separado dei 
hogar y la familia con mucho menos ansiedad.(2.78) Los nh1os pequenos 
tienen a pensar de manera concreta, y deben expllcársele las cosas de modo 
que puedan comprenderlo. En los nlilos son comunes los temores 
espccfflcos (agujas, mascarillas, médicos.) y no pueden referirse como 
anormales. (2.4.6.10.11) 

La falta de explicaciones al niño, o las mentiras solo lograran que 
pierda la confianza futura en el personal del hospital. No es necesario 
describir los procedimientos con detalle.Es suficiente proporcionar 
explicaciones sencillas y dar seguridad, en términos generales. Idealmente, 
los padres y los niños requieren información y orientación antes de la 
admisión al hospital. Debe haber intercomunicación entre el hospital, el 
médico, los.·padres y el niño para prevenir malos entendidos e inseguridad. 
(10.11) 
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Aunque os necesario que los padres comprendan los riesgos y 
beneficios de los procedimientos por realizar, es Importante que se les 
asegure que el nli\o estará bien atendido. 

Las fuentes de ansiedad para nii\os dependen de la edad y 
antecedentes emocionales, pueden proceder de áreas inesperadas, pueden 

alterarse mas aún por la aplicación de termómetros y medicamentos 
rectales. Los nlflos de más edad pueden perturbarse por tener que 
desvestirse y usar batas de Hospital.(4.8) 

Algunos factores pueden predisponer al niño a desarrollar altos grados 
de ansiedad: 1.- Edad entre 1 y 4 años. 2.- Incapacidad para comunicarse. 3.­
Padres demasiado emocionales o neuróticos. 4.- Experiencias hospitalarias 
vlas traumáticas. 5.-Mlodo especifico, al procedimiento quirúrglco.(8.10) 

Medicación Preanestéslca. 
Randa! y Cols. en 1961 utilizaron a las Benzodlazeplnas en el área de la 

Pslqulatrla. Los éxitos en esta especialidad principalmente en los estados 
de Ansiedad y de Tensión pudieron haber sido responsables precursores 
para su uso en la medicación preanestésica.(3.9) 

Los Objetivos de la premedicaclón en los ninos son la anslolisls, 
sedación, amnesia y facilitación de la Inducción anestésica, asl como los 

efectos vagolltlcos y antislalogogos(4.8.10) 
Con los objetivos anteriormente mencionados se considero que el 

Midazolam cumple con la mayoría de los objetivos do la medicación 
preanestéslca. 

La premedlcaclón sistemática en los niños es controvertida. Aunque en 
toorla es menos traumatlzante desde el punto de vista psicológico una 
transición suave hacia el periodo perioperatorlo y una Inducción tranquila de 
la anestesla.(8) Eckenhoff comunicó ya desde 1953 los cambios 
conductuales en pacientes pediátricos sometidos a procedimientos 
anestésicos especialmente cuando la Inducción fue desagradable.(1) 

Korsch y Sterwart han revisado exhaustivamente la preparación 
preoperatorlo en el nli\o. La premedlcación excesiva o inadecuada puede 
relacionarse con un aumento en la morbilidad. Sin embargo la 
premedicaclón es administrada de manera selectiva en los nii\os tomando 

como parámetros: la edad del paciente, el estado emocional, estado general 
de salud, y duración planeada de la anestesia.(1.8) 



La medicación preanostéslca puede administrarse por diferentes vlas: 
oral(33), rectal (18), intranasal(13.14), Jntramuscular(22), o si so ha colocado 

una cánula en una vena, por vla lntravascular.(15) Siempre que sea poslble 
debe evitarse una Inyección debido a que es dolorosa y solo puede 
aumentar la agitación y Ja ansiedad del nlilo. Debemos tomar on cuenta que 
la vla sublingual ofrece un método simple y conveniente de administración. 
Se puede lograr concentraciones sangulneas más altas de la droga que con 
la absorción Jntostinal,debldo a que la degradación de Ja droga se retarda al 
evitar su paso sobre el hlgado.(5.6.21.20.24) 

La administración sublingual lntranasal, u oral de fármacos puede tener 
mal sabor o ser Irritantes, pero en términos generales es menos 
traumatlzante que las agujas o la administración rectal. La absorción es 
varlable en todas las vías excepto la Intravenosa. (5.13.18) 

En 1988 Wllson utiliza la vla nasal como medicación Preanestéslca en 
pree$COlares. (13.14) De Jong administró en 1988 Mldazolam por vra rectal o 
Jntranasal. Henderson aplica sulfentanlio Jntranasal como premedlcaclón en 
el mismo afio .(24). 

Están disponibles diversos tipos de fármacos para Ja medicación 

preanestéslca, los cuales a menudo se administran por vla Intramuscular. El 
presente estudio trata do Ja administración de una benzodlazeplna 
(Midazolam) de corta duración, fácil administración por vla nasal o 
sublingual, en el paciente pediátrico. 

Generalidades de las Benzidiazepinas 

Antecedentes Hlstoricos. 
Las Investigaciones Pioneras de Leo H. Stembach, en las 

benzodlazeplnas, fueron Introducidas para estudio y síntesis. En 1957 liberó 
el primer miembro, el clorodiazepóxldo. 

Lowel y Randali realizaron los primeros exámenes farmacológicos del 
clorodlazepóxldo. El componente tenla un amplio espectro de propiedades ' 

antlconvulsivas, relajante muscular, amnésico, hipnótico, sedante, y 
ansiolitico. Diversos estudios reportaron un efecto calmante del 
clorodlazopóxldo en la ansiedad y tensión. 
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Brand! y colaboradores los primeros anestesiólogos que valuaron 

clínicamente al clorodiazepóxido como medicación preanestésica. 

Meanwhlle y Stenbach sintetizaron el Diazepan. 
1961 Randal y Cols. Realiza estudios farmacológicos y químicos del 

Diazopan. 1964 Ducaiiar y Cois. y Campan y Espagno. Aplicaron Diazepan 

como Premodlcación Anestésica. 
Comprensiblemcnte, muchas benzodiazeplnas han sido slntelizadas, 

probadas y un gran número han sido descartadas, en la Investigación 

intormlnable para el encuentro do mejores drogas. Algunos do Jos 
sobrevivientes tenemos: Nitrazopan, descubrimiento temprano, Flurazepan, 

ambos bien conocidos como agentes hipnóticos. El potente sedante 
LORAZEPAN, TRIAZOLAM de corta eliminación, Metabolitos de la 

Benzodlazepinas DESMETHYLDIAZEPAN Y OXAZEPAN que han sido 

utilizados clinicamente como drogas activas. En 1971 Vega publica su 

primer trabajo sobre FLUNITRAZEPAN. 
En 1973 Steenbach estudia y hace una relación de estructura actividad 

de las benzodlazeplnas. 
1976 Fryer y Welser sintetizan el Midazolam, amnésico, hipnótico 

sedante y ansiolitico. Droga de especial Interés debido a su solubilidad en 

agua. Conocido Inicialmente corno Ro 21 3981. 
1977 Fraguan, Gahl y Galdwcnl comunicaron sus principales 

experiencias clínicas con el Mldazolam. 
Reevez, Corssen y llolcomb confirman las experiencias con Mldazolam. 

1977 Braestrup, Squires identifican los receptores Benzodiazepfnicos. 

1979 J.W. Dundee reporta el uso del Midazolam como anestésico 
endovenoso y en medicación preanestésica parentoral. 

1981 Greenblant estudió la concentración plásmatica del Midazolam 

después de un bolo intravenoso por cromatografla. 

1982 H. R. Vinik emplea el Midazolam como medicación anestésica por 
vla intramuscular. 

1982 Melvln comprueba las ventajas del Midazolam sobre otras 

Benzodiazepinas y descubre que el Midazolam puede disminuir el MAC del 
Halotane. 

1988 NCT Wllson MB. J Leigh MB. D Rosen. U Pandit. utilizan el 

Midazolam como premedlcación en preescolares por vi¡¡ intranasal. 
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1989 Walbergh E. J., Wills R. J., Revisa la farmacocinética del 
Mldazolam intravenosa y nasal en niños. 

1990 R. Slover, utiliza Midazolam lntranasal en niños. 
1990 Walbergh E. J., determina la concentración pasmática del 

Midazolam administrada intranasalmente. 
1990 C. Saint Maurice, usó Midazolam en procedimientos, diagnósticos 

y clruglas de corta duración en niños, vla nasal y ketamlna vla,rectal. 
1991 Ayala Sandoval, aplicó Midazolam por vla nasal en pacientes 

preescolares y escolares. 
1991 P. Santos y Cols, comparó la premedlcaclón con Midazolam por 

vla Intramuscular e intranasal en niños. 
1992 C. Lara Plascencia y Cols, realizó estudio comparativo de 

aplicación de Mldazolam por vla nasal. 

Caracterlstfcas Generales. 
Las Benzodiazeplnas han sido conceptuallzadas como 

TRANQUILIZANTES MENORES. No sólo ellas difieren marcadamente de las 
drogas antipsicóticas ó TRANQUILIZANTES MAYORES, sino que su uso es 
menor. 

Qulmlcamente las Benzodiazeplnas comparten ciertos rasgos: 
1.- El sistema de anillos. 
2.- Dos átomos de nitrógeno en algún anillo, usualmente 

posiciones 1 y 4 
3.- Un grupo fenil en la posición 5 

en las 

4.- Un grupo electronegativo usualmente cloro 
bromo ó nitroso, en posición 7. 

ocasionalmente 

Farmacológicamente todas las benzodiazeplnas exhiben el espectrum 
de propiedades del Clorodiazepóxido, sedantes, anslolllicos, 
anticonvulslvantes, amnésico, hipnótico, relajante muscular; ellos difieren 
de cualquier modo, en su comportamiento farmacoclnétlco y su potencia. 

La mayorla de las Benzodlazepinas son metabolizadas por enzimas 

hepáticas microsomales, primariamente por oxidación (hidroxllación) 
desmetllaclón para activar los metabolitos, ó una combinación de los dos 
procesos. Los metabolitos hldroxilados y algunos de los compuestos de la 
benzodiazepinas sufren conjugación con el ácido glucoronido y ácido 
sulfúrico. Estas conjugaciones Inactivas son entonces excretadas por los 



riñones. Algunos parientes inactivos de las benzodiazepinas, los prodrogas 
como Clorazepate y Prozepam también son convertidos para activar 

metabolltos. 
El criterio de eliminación vida media (t1/2 B) facilita que las 

bcnzodiazepinas sean clasificadas como drogas de corta acción y larga 
acción. Hay que destacar que un componente de origen con una corta vida 
media es clasificado como de larga acción, si tiene uno ó más metabolltos 
activos de larga duración (1.3.5.6.9.1.). 
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NOMBRE T 1/2 Beta METABOLITOS UN ION 
GENi:R.ICO HORAS ACTrvos PROTEINAS 

% 

Midazolam l. 6 - 2.6 NO 96 

Triazolam l. 7 - 3.0 NO 90 

Oxazepan 3.0 - 21 87 

Alprazolam 6 - 20 alfa 80 
hydroxialprazolam 

Lorazepan 3 - 21 NO 97 

Tremazepan 10 - 21 NO 97 

Clorodiazepoxido 18 - 18 Demoxepan 96 
Destilclorodiaze-

p6xido 
Oesmetildiazepan 

Oxazepan 

Clonazepan 18 - so NO 47 

Clorazapate 30 - 200 Dosmotildiazepan 97 

Oesmetildiazepan 30 - 200 NO 97 

Oiazepan 30 - 60 Oasmetildiazepan 97 
3-Bidroxidiazepan 

oxazepan 

Fluni trazepnn 203 Desalkyflurazepan 88 

Nitrazepan 24 - 31 NO 88-97 

I>razepan 30 - 200 Hidroxiprazepan 90 
Oesmetildiazepan 

oxazepan 
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Mecanismo de Acción. 
Las Benzodlazepinas parecen facilitar el efecto Inhibitorio del Ácido 

Gama Amlnobutlrlco (GABA), en la transmisión neuronal,en los niveles del 

Sistema nervioso central: espinal, Hipot~lámico, Talámico y Lfmblco 

(9.25.42). 

Las observaciones previas de inhibición de benzodlazeplnas de las 
uniones especificas de estrlgnlna, una glicina antagonista a receptores de 

glicina, sugirieron una acción glicina-mimética de las drogas, en la sinapsis 

del tallo cerebral. 
Cuando los resultados de los estudios eletrofislológlcos no fueron 

confirmados, la hipótesis de la glicina fue abandonada (9). 
La Interacción de las benzodiazepinas GABA os descrito como un 

complejo de protelnas, el receptor GABA (GABA R Proteln), el receptor 

Benzodlazeplnico (BDZ R Proteln), y los canales de protelna de cloro, 
respectivamente. Cada una de éstas protelnas en tumo, contiene una unión 

dominante para los agonistas y antagonistas GABA, agonistas antagonistas 

benzodlazeplnlcos, y barbitúricos. 

El receptor GABA permite abrir el canal Clorhldrlco, un proceso que 

Involucra al receptor de la benzodlazeplna, como unión protélca pura (ver 
esquema de acción). (9) 

La función y el canal resultante abierto, son Incrementados con 

agonistas benzodiazeplnicos (2) y son disueltas las uniones por agonistas 

Inversos (3); los antagonistas competitivos puros no afectan la formación de 
uniones pero bloquean los efectos do ambos: Agonistas Inversos y directos. 

Las flechas 4 y 5 de la figura indican respectivamente los enlaces de los 

agonistas benzodlazeplnicos y GABA. Los agonistas GABA Incrementan la 

unión de los agonistas benzodlazepinlcos. Los procesos de unión de los 

barbitúricos (1) cerca del canal de cloro (6), y cuando se presenta en 

concentraciones suficientemente altas, abre el canal directamente (7) y 
también aumenta el enlace GABA (8). 

Los receptores protéicos Benzodlazeplnlcos han sido visualizados 
autoradlográficamente mediante la utilización del microscopio electrónico, 

bajo la Influencia de la radiación ultravioleta, en un proceso llamado de 
Fotoafinldad, los receptores proteicos ligados a las benzodlazeplnas, 

conteniendo un grupo Nitro en posición 7. Cuando está marcado con 

fotoafinldad con 3 H Flunitrazepan fue combinado con demostración 
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lnmunociloquímlca, enzima GABA sintetaza (GAD Ácido Glutámico 
Descarblxllasa). Las benzodlazepinas fueron localizadas en los sitios de 

unión en la sinapsis do GABA ergic (9.25). 

Los sitios de unión benzodiazepi11icos específicos, han sido 

demostrados con el uso del receptor bloqueador benzodiazeplnico común 
RO 15 1788, en varias áreas del cerebro de la rata, Aunque éstos sitios no 

son necesariamente idénticos a las uniones dominantes de los receptores 

benzodiazepinicos farmacológicamente activos la probabilidad de una 

similitud es muy cercana en grado mayor o menor. Por consiguiente, la 

acción de las benzodiazcpinas que están activas en vivo, inhiben Ja union de 

3Hdiazepan a la preparación de Ja membrana del Sistema Nervioso central. 

Por el contrario las prodrogas Inactivas o no metabollzadas. 

En ocasiones la correlación entro, la potencia en vivo de las 
bonzodiazepinas tranquilizantes, y otras In vitro de la afinidad de Jos sitios 

de unión especfflcos es buena. 

Las especulaciones surgidas de Ja existencia de receptores específlcos 
benzodiazeplnlcos y barbitúricos podrta implicar Ja existencia de uniones 

naturales, mediante sedación y otras funciones fisiológicas y útiles. 

Aunque no todos Jos sitios GABA esMn unidos al receptor 

benzodiazeplnlco, en Ja mayoría de Jos casos hay una estrecha asociación 

entre ellos. La modulación del complejo receptor GABA lonóforo del cloro 

puede mediar las acciones sedantes, ansioliticas, anticonvulsivas y 

relajantes musculares de las benzodiazeplnas como también las acciones 

hipnóticas, sedantes y anticonvulsivas de Jos barbitúricos y la acción 
convulsivante de Ja plcrotoxina y sustancias relacionadas. 

Este complejo de receptor protéico con un peso molecular total de 

215,000 incluye tanto al receptor GABA y BZD como al canal del Ión cloro. 

Este receptor está compuesto de las sustancias alfa de 53 kd y dos 
subunidades beta de 58 kd. Las subunídades alfa contienen Jos sitios de 

unión a las benzodíazepínas (3.9.25.42). 
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BDZ·Bprotoln 

Agon!sts 
Antagonlsts 
lnverseagonlst 

MODELO DE ACCIÓN DE LAS BENZODIAZEPINAS 
HOJA 223 

C! 

C!oddechannel proleln 

Barblturates 
P!crotoxinin 
RoS-3663 

GABA·R protein GABA agonists 
GABA antagonlsts 
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MIDAZOLAM 

Midazolam Ja benzodiazeplna mas novedosa , fue sintetizada en 1975 
porWalser. 

Propiedades Ffsicas y Qufmicas: 
Midazoiam 8·Cloro·6 (2- Fluorofenil-1 Metii) H-imidazol (15a) (1,4) 

benzodiazepina. Poseo un anillo lmidazol fusionado el cual Ja hace diferente 
de las benzodiazepinas clásicas. Derivado imidazobenzodiazepinico fue 
inicialmente conocido como Ro. 21,3981. 

Hay que destacar que la adhesión del anillo de cinco miembros sin tope 
del núcleo del mldazolam, altera Ja secuencia numérica. (9.12.40.42). 

La presencia del Nitrógeno en posición 2 lo proporciona un carácter 
básico al anillo, Jo que le permite Ja preparación de soluciones acuosas, y 
formar sales estables con ácidos. (3.8.28.40.41). 

El grupo metilo en posición 1 es el responsable de Ja r.orta duración ya 
que es mas rápidamente oxidado por las enzimas hepáticas. 

La importante posición 7 halogenada del sistema normal de 
benzodiazepina, ahora cambia a Ja posición 8. Este cambio ocurre con el 
antagonista benzodiazepinico Ro 15 - 1788. 

CI 

Formula del Midazolam. 
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Su peso molecular os de 325. Una de las propiedades qulmlcas única 
del midazolam es su PH dependiente de la solubilldad. 

A un PH menor de 4, el Midazolam existe en una configuración de anillo 
abierto, soluble al agua. En los valores de PH por arriba de 4.0, el anillo se 
cierra y la droga llega a sor altamente soluble a los llpldos. La droga es 
formulada en solución acuosa amortiguada a un PH aproximadamente de 
3.5. Debido a que su Pl<a os 6.0, en un PH fisiológico de 7.4, el Midazolam es 
altamente no Ionizado, tanto como altamente soluble a. lipldos, y por 
consiguiente, atraviesa rapldamente la barrera hematoencefallca y otras 
barreras tisulares sangulneas. (9.12.28.40.41) 

Su alta solubilidad tiene grandes consecuencias cllnicas como es que 
tenga una raplda velocidad de actividad dospues de su admlnlstraclon • 

La dependencia de ph en Midazolam 
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FARMACOCINETICA 

Las propiedades fannacológicas de este compuesto son las que 

detennlnan el perfil farmacoclnético, del cual se derivan la ~ dpldez de 
absorción y la duración del efecto clínico. 

El Mldazolam lntranasal a una dosis de 100 mcglkg logra una 

concentración promedio plasmática de 72.2 .. f· 27.3 nglml. El tiempo medio 

requerido para lograr el tmax fue de 10.2 +/- 2 minutos. Diez minutos 
después de la administración lr.tranasal de Midazolam, la concentaclón 

plasmática fue do 57% de aquella vista intravenosamente despues de 10 

minutos. (15.20) 
Estos resultados, apoyan la lmpreslon clinica de quo el Midazolam 

rápidamente logra concentraciones significativas plasmáticas. El tmax 

encontrado es una quinta parte del tiempo reportado en niños para la 

administración oral (53 min.) y de una tercera parte (30 min.) a dos terceras 

partes (16 min.) para la administracion roctal.(18.22.32) 

El Midazolam IN logró sus niveles máximos de suero en 11±2 min., con 
una bioabilidad de 51% del gpo IV. La eliminación de vidas medias(B1/2) de 

Mldazolam IN e IV fueron de 50 y 41 mins. respectivamente. En la población 
IV de Mldazolam, la redistribución do vida media(cr 112) fue de 9±4 mlns , con 

un volúmen de distribuclón(Vd) de .99±30 UKg y una claridad de .796±.189 

Uhr/Kg. 
Estos resultados confinnan la impresión clinlca de que el Midazolam IN 

tiene un rápido inicio y una alta bloavilidad. 

Realmente el tmax para Mldazolam IN os 45% más rápido que aquél 

reportado para la administración rectal de Midazolam, y su bioavilidad 
parece ser mayor. Estos atributos más, su rápida redistribución y 
eliminación, podrlan hacer al Mldazolam un método útil para la sedación 
expedida en nlllos. 

Saint Maurice y col. encontraron que sus concentraciones 
plasmásticas fueron de 65 nglml 30 minutos después de administración 
rectal. 

Con las dosis intranasales de 200 mcg/kg, las concentracionos 

plasmáticas deberian de ser do 2-3 veces de el umbral de sodacion en 

adultos 40 nglml. 
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Debido a que fa mucosa nasal es ricamente perfundida y que la 
absorción de fa mucosa es determinada primariamente por las propiedades 

flslcas y qufmfcas de la droga involucrada, entonces los pequeños cambios 
en el flujo sangulneo regional, u travcs de la mucosa nasal y ;ubllngual. 

(5.6.14.15) 
La absorción de la mucosa oral tiene especial significación para ciertas 

drogas pese a que la suparílcic disponibfr as pequeña. Los fármacos no 

ionizados y llposolublcs se absorven rápidamente. Como el sistema venoso 

de fa boca drena en la vena cava superior, la droga esta también protegida 

do fa rápida lnactivación por of hlgado. (5.6) 
El Midazofarn es bien absorvldo por el tracto gastrointestinal. 

Dependiendo de la dosis, el tiempo de impulso inicial de acción despues 

de que son administrados 10mg, oralmente, ffuctó en 10 minutos con 

suspensión oral, a 26 minutos con una tableta. El Midazofam exhibe un 
efecto significativo de primer paso: El hlgado extrae aproximadamente 

una tercera parte de una dosis oral antes de que este alcanza fa circulación 

general (12.13.14.30) 
A diferencia de la mayorfa de las benzodiazeplnas, la absorción 

Intramuscular es confiable, rápida , completa y predecible, obteniéndose una 

absorción del 60 al 100% (22) 

El Mfdazolam se metaboliza rápida, virtual y completamente en el 

hombre a nivel Hepático, y sus metabolitos: 1-hidroxfmetll-4-

hldroxlmldazolam, 4 hldroxl-midazolam y 1 hldroxlmetil-mldazolam, son 
Inactivos. Los niveles de los metabolitos libres son más bajos que la 

fracción libre del fármaco, variando entre 40-100%. El principal metabolito 

en el plasma es el 1-hidroxlmidazolam ( alfa-Hldroximidazofam). 
(9.30.36.40.41). 

Salnt-Maurice Refiere que el principal metabolito alfahldroximidazolam, 
es activo, teniendo una vida media corta. 

La droga difiere de otras Benzodlazepinas en su yuxtaposición de 

solubilidad al agua y su rapida eliminación, con una vida media Tl/2 8, de 1.7 

a 2.6 horas. La claridad del Midazolam es correspondientemente pequeña de 
6 a 8 MUKg/mln. (9.12.26) 

R. C. Pearson refiere la distribución del Mldazolam de 6-15 min. y una 
vida mediana de eliminación de 1.2-4 horas. El volumen de distribución y la 

velocidad de eliminación del fármaco de 1.1-1.7UKg y 6.4-11.1 ml/Kg/min. 
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Aproximadamente el !l6% de la cantidad total de Midazolam sangulneo 

so une presumiblemente a la albumina. 
La unión a fa albumina afecta la rapidez del impulso inicial y 

ospcclalmento la lntencldad do la depresión ::!el S~JC. La !lip;:~lbuminemla 

marcada Incrementa ambos parámetros,' debido a su m~yor libertad do fa 

droga atravesando una mayor cantidad ta Barrera Hematoencefáfica. 

Despuós de fa blotransformaclón hépatica, tos m:!abolito:; son 

conjugados con <leido gfucorónlco y excretados por la orina. En un 50-70% 
de las dosis administradas es eliminada por la orina en forma de 1-

hidroxlconjugados en las 24 horas posteriores a su administración. Los 

otros metabolitos representan únicamente un pequeño porc:nt:ijc del 

fármaco eliminado 4%, el 0.5% no se metaboliza. Entre el 2 y 10% son 

excretados por las heces en los primeros 5 dias. 

EFECTOS DEL MIDAZOLAM 

Sistema Nervioso Central. 
Como con otras Benzodiazepinas el Midazolam produce, dependiente 

de la dosis, efectos ansloliticos, sedativos, hipnóticos, amnésicos, 

relajación muscular y efectos antlconvulslvantes.Todos presumiblemente 
debidos a la acción Inhibitoria del GABA en la transmisión neuronal. 

El uso de Mldazolam decrementa el flujo sanguíneo cerebral, a dosis de 

150 mcg/Kg lo disminuye en un 34% a pesar del aumento del PaCo2. 
Disminuye por lo tanto el consumo do oxigeno, tasa metabólica cerebral, y ta 
presión lntracraneal. 

El Mldazolam tiene 5 veces más afinidad para los raceptores del SNC 

que Dlazepan. (9.28.40.41.42) 

Los cambios electroencefalográficos demuestran una disminución de la 

actividad alfa y un aumento de la actividad de bajo voltaje especialmente 

Beta. Antes de· 30 segundos se observa actividad rítmica Beta (22Hz) 
asociada con la desaparición del ritmo alfa (15-30 seg) y seguido de el ritmo 

Beta (15Hz) (30-60 seg), a la media hora desaparece el ritmo alfa. (34) 

En las faces del sueño se ha observado una disminución en la latencia 

del sueño. Disminución en el número de despertares tras haberse dormido 

el paciente. Disminución del tiempo transcurrido entre la etapa Cero y la 
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Etapa Uno. Aumento de tiempo de latencia de la face REM. Aumento del 

sueño en la faso REM. 

El Midazolam posee la capacidad de producir amnesia anterógrada. 
Los estudios realizados por el Dr. Salnt·Maurice asociada cCJn Ketamlna 

reportan 2C% amnesia antcrógrada total y el 10% omnosla parcial. (17) 

En eztudlos realizados por el Dr. Ay<ila reportaren amnesia onterógrada 

24 horas después. Total 21%, parcial 18%, 2&'/o no se pudo valorar y 31% no 
presentó amnesia. (21) 

Sistema Cardiovascular: 
La estabilidad cardiovascular esta razonablamanta blan mantenida, 

mcdian!c la adminbtraclón de Midazclnm, zobre un amplio margen de 
seguridad dosisdcpendlcnte. Los ligeros decrementos en la presión del 

sistema sangulneo y los modestos Incrementos en la frecuencia cardlca, son 

considerados clinlcamcnte Insignificantes. El Mldazolam decrementa la 

presión de la arteria pulmonar. Existe un decremento en las resistencias 

vasculares sistémicas, el indice cardico y el indice de trabajo Cardiaco 
ventricular izquierdo. 

Sin embargo se puede observar un descenso más marcado en la 
presión sanguinea ya sea en los pacientes estresados o en situaciones 

donde Incrementa la actividad de los barorreceptores debido a que el 

Mldazolam deprime la función barorreflcja. (9.26.8) 
Con la administración de Midazolam por vla nasal no se han observado 

cambios significativos en la frecuencia Cardiaca, ni transtomos del ritmo. 
Dentro de los tres minutos de administrado el Mldazolam, no hubo 

calda significativa en las presiones sistólica o diastólica, sino hasta los 5 
minutos. (17) 

En los reportes por el Dr. P. de Santos, encontró un aumento en la 

frecuencia cardiaca y en la presión sistólica, en el momento de la llegada al 

quirófano, respecto a los valores basales y de inicio de sedación. La 
presión arterial diastólica aumentó en fonna significativa en el grupo 

lntranasal a la llegada a quirófano respecto al valor de Inicio de sedación. 

Sistema Respiratorio. 
El Midazolam causa una modesta deprcción respiratoria. Auquo la 

apnea ocurre en algunos pacientes . 
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La influencia del Midazolarn sobre la respiración depende de la dosis 
usada y de el estado físico del paciente. A medida que se pierde fa 
conciencia, se pierde también la sensibllldad al bióxido de carbono . La 
curva de respuesta al C02 os desplazada hacia la derecha y su ¡:;endiente se 
aplana, indicando deteñoro de :a sensibilidad del quirnlorresepror central de 
C02 . La obstrucción de la vía acrea debida a los efectos centrales 
generales del fármaco. junto con !as propiedades relajantes musculares, 
contrlbulran a la hipovcntllaclón. El ritmo de la ventilación es cambiado por 
el Mídazolam a medida que el número y la duración de los episodios de 
apnea se Incrementan, el volumen de flujo disminuye y se acelera a la 
frecuencia respiratoria. Reduce la respuesta ventilatoria a la hipoxia y al 
llenado lnspiratorio.(40.41) 

Saint-Maurice reporto ausencia de apnea en su estudio. La Sa02 
promedio del grupo control fue de 97+/-1-1 y ésta fue significativamente 
más baja después de la administración del Midazolam 96.1 +/-1.6. (17) 

P. de Santos no encontro diferencias significativas en la frecuencia 
respiratoria. La Sp02 descendió en el grupo lntranasal desde un valor 
basal de 98.4 +/-0.61 a 97.4+/-0.7 en el inicio de la sedación y a 97.4 +/-
0.94'/o a la llegada a quirófano. (22) 

Nlali C. T. Wllton reporto que el rango cardiaco y repiratorio se mantuvo 
estable durante todo el estudio. Un paciente del grupo control con solución 
salina presentó saturación de Oxigeno de 98% el cual disminuyó a 93% 
durante el llanto. En los otros la saturación de Oxigeno permaneció mayor al 
95'/o en todos los niños, premedlcados con Mldazolam. (14) 

Sistema Genitourinario. 
La tasa de filtración glomerular el flujo sangulneo renal y la resistencia 

vascular renal no son significativamente alterados por el Midazoiam.(9.12) 

Sistema Musculoesquelético. 
El Midazolam no afecta ni a la transmición neuromuscular, ni la acción 

de agentes bloqueadores mioneuronales.(9) 

Posee propiedades relajantes musculares al igual que otras 
Benzodiazepinas las cuales pueden contribuir con los efectos ventilatorios. 

La contribución relativa del diagrama y do la caja torácica o de los 
componentes intercostales do la respiración se modifica y el Midazolam 
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incrementa la contribución intercostal y abdominal durante la anestesia 

epldural o espinal, da como resultado de la distorción de la pared 
toráclca.(3.41) 

Micelánea. 
La presión Intraocular no se afecta por el Midazolam.EI Midazolam es 

mlnimamente irritante a la piel; por consiguiente ésto causa poco o nada de 

dolor en los sitios de Inyección intravenosa o intramuscular, nasal y rectal. 

La incidencia de complicaciones venosas, tales como flebitis, trombosis o 

esclerosis es raro; reportan frecuencia de 1-2.5%. (9.21.22.23) 

Aplicaciones Clínicas. 
Siendo liberado para su uso clínico, el Midazolam gana aceptación 

general debido a su doble ventaja de solubilidad al agua y corta duración de 

acción. Es un medicamento con facilidad de administración y 

farmacológicamente mejor controlado. 

Medición Preanestesica. 
La premedlcación en niños con benzodlazepinas, Mldazolam por 

diferentes vías de administración está tomando gran auge, principalmente 

la vla lntranasal, desde los estudios realizados por el Dr. NCT Wilton y 
Cols, en 1988. en el cual utilizó Midazolam a dosis de 200 mcg/kg y 300 
mcg/kg. 

Obteniendo resultados favorables como medicación 
preanestésic.a, encontrando que a los 7.5 min. se encontraban sedados. A 

los 10 min. la separación de los padres la toleraban adecuadamente y a 

los 15 min. se podía llevar a cabo una inducción adecuada. Demostrando 

que las dosis utilizadas por vía nasal eran efectivas como anslolltlco en los 

preescolares. (13.14) 

R. Slover y Cols. Utilizaron dosis lntranasales de 200 mcg/Kg, 400 
mcg/Kg. y 600 mcg/Kg. rectalmente, en Infantes de 8 meses a 2 años, 

reportando efectos similares a los de Wilton. (16) 

C. Saint·Maurlce y Cols. aplico Midazolam lntranasal 200 mcg/Kg y 
Ketamlna 9 mg/Kg rectalmente, en niños de 8 meses a 8 años reportando 

efectos a Jos 5 minutos, en un estadio 3 de la clasificación de Wilton.(17) 

W. Tolksdorf y Cols. utilizó Midazolam en un estudio comparativo 

de Mldazolam por las vías nasal, rectal y oral, aplicando dosis de 200 
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mcg/Kg, 500 mcg/Kg. y <100 mcg/Kg. respectivamente, 011 preescolares, 

reportó que el Midazolam rectal tiene la- acción inicial máll rápida, el 

Midazolam oral es el más aceptado y el Midazolam nasal el menos 

aceptado. El Mldazolam oral produce más efectos colaterales que el 

Midazolam rectal o nasal especialmente en el peridodo postoperatorio.(18) 

H. W. Karl y Cols. Reportó un estudio sobre Midazolam y Sulfentanyl 

como prcinducclón en pacientes pediátricos, aplicando Midazolam nasal 

200mcg/Kg y Sulfentanil 2mcg/Kg. (19) 

S. Ayala Sandoval y Cols. Administró Mldazolam nasal a dosis de 150 
mcg/Kg. en Infantes de 1.6-12 años, encontrando efecto sedante 

satisfactorio a los 7 mlnutos.(21) 
P. de Santos y Cols. realizó un estudio comparativo con Midazolam 

por vla nasal e Intramuscular con dosis de 200 mcg/Kg, agregando 

atropina 15mcg/Kg. reportando que el 90% de Jos pacientes se presentaron 

tranquilos y somnolientos, en ambos grupos, el 5% del grupo IM y el 10% 

del Grupo IN no presentaron sedación.(22) 
H.C. Lara y Cols. Realizó un estudio comparativo con dosis de 

Mfdazolam intranasal de 200mcg/Kg, 250mcg/Kg, y 300 mcglKg, en nillos 

de 1 a 5 años, encontrando que a Jos 5 minutos 85% estaban calmados y 

a los 15 minutos el 5% sólamente estaban agitados, promedio para los tres 

grupos,(23) 

Usos C/inicos: 
1.- Medicación Preanestésica. (13.14.) 

2.- Inductor de la Anestesia. (28) 
3.- Mantenimiento de Ja anestesia endovenosa total 
complementada con analgésicos narcóticos. (28.29) 

4.- Anestesia General Balanceada. 
5.- Complemento de técnicas regionales. (30) 
6.- Sedación en procedimientos endoscópfcos. (27) 

7.- Anestesia de corta estancia. (17) 

8.- Tratamiento de alteraciones del sueño. (12) 
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Recuperación de la Sedación. 
Después de dosis sedanles de Midazolam, el rotorno a la función 

mental completa puede roquerir un tiempo considerable. La 
reaparaclón de la conciencia es en parte resultado del metabolismo y de la 
distribución del fármaco desde los compartimientos centrales hacia los 
periféricos.Las concentraciones de Mldazolam que exceden de 50-75 ng/MI, 
causan somnolencia postquirúrglca, asl que los pacientes cuando 
permanecen sin ser perturbados. Las pruebas psicomotoras y de 
sustitución de slmbolos digitales han mostrado un deterioro de 90% 
comparados con resultados iniciales do control, 210 minutos después de 
la terminación de las Infusiones. El uso de EEG para medir el efecto del 

M!dazolam sobre el SNC ha demostrado que el tiempo requerido para que 
este efecto caiga por debajo del 50% del efecto pico, es proporcional a la 

dosis de Mldazolam administrado. (30.34) 

Interacciones. 
1.- Analgésicos morflnicos. Potenclalizaclón de la acción de éstos, 

incrementa la Incidencia y duración de la apnea. 
2.- Amlnofilina. Puede revertir el efecto sedante por bloqueo 

adenoslno de receptores centrales del GABA. 
3.- Cimetld!na y ranltid!na. Produce un Incremento en la 

blodlsponibllidad del Midazolam causando un mayor efecto hipnótico. 
4.- Ac. Acoti! Salicílico y probenecld. Estos dos fármacos se unen a la 

albúmina desplazando a otros fármacos, lo cual ocasiona un aumento de la 
fracción Ubre (Fármaco activo) del Mldazolam, con lo que se encuentra 
un Incremento de la rapldéz de acción del M!dazolam. 

5.- Halotano. Produce una disminución del M.A.C. en proporción 

aritmética 

Contradicciones. 
Unfcamente existen dos contraindicaciones claras, Mlpersenslbll!dad a 

las benzodlazepinas y la miastenla gravis. 
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Precauciones. 
Debe ser administrado con precaución en paci.entes que estan siendo 

tratados con fármacos psicotrópicos, antlconvulsinantes, depresores del 

sistema nervioso central, ya que pueden causar prolongaclón del 

tiempo de recuperación, hasta depresión respira.toria con apnea. 
Deben regularse las dosis en los pacientes con insuficiencia hepática, 

renal e hipoalbumlnemla. 

23 



Material y Metodos: 
El prosente trabajo se realizó en - el Hospital Fernando Quiroz 

Guitierrez, ISSSTE, on el lapso comprendido de Marzo Septiembre de 1992. 

En una población pediátrica sometida a cirugla electiva , clasificados con 
riesgo quirúrgico - anestésico ASA l. Se estudiaron 40 pacientes divididos 
en dos grupos al azar, con las siguientes caracterlzticas; para el grupo 1 (SL) 
el 40% fueron femeninos y el 60% masculinos. 

Con edades comprendidas entre 3 y 12 años con una media aritmética 
de 6.5 años, peso 13 a 32 kg. con una media aritmética de 21.3 kg. (ver 
graflcas 1 y 2). 

Para el grupo 11 (IN) el 35% fueron femoninos,65% masculinos, con 
edades comprendidas entre 3 y 11 años, con una media aritmética de 6.5 
ai!os peso comprendido entre "13 a 43 kg. con una media aritmetlca do 21.3 
kg. 

La dosis aplicada fue de 3.2 a 8 mg. para el grupo l. Para el grupo 11 la 
dosis administrada fue 3.2 a 10.7 mg. con una media aritmética para amboG 
grupos de 5.3 mg. (ver gralica 3). 

Los 40 pacientes fueron visitados en su c~ma hospital antes de la 
intervención anestésica-quirúrgica realizando valoración preanestéslca. 

Se explicó de el procedimiento a los familiares y de las finalidades 
del mismo, asl como de los efectos esperados. 

Se llevo a cabo una relación medico-paciente lo más adecuada posible, 
se explicó de la administración del medicamento y de las Indicaciones que 
tendrla que llevar a cabo. 

Se excluyeron del estudio aquellos Infantes con antecedentes de 
tratamiento previo, llevado hasta una semana anterior al momento do la 
intervención, con benzodiazepina, barbiturlcos, o medicamentos que 
Interactuaran con el Midazolam, asl como aquellos que tuvieran rinitirs 
alérgica, cuadro rinofarlngeo agudo o presentaran hipersensibilidad al 

medicamento. 
Al grupo 1 so Je administró Midazolam 250mcg/Kg por via subllnigual 

solicitando al infante que abriera la boca y que levantara la lengua, 
aplicando Midazolam por medio de una jeringa de insulina, y· solicitando 
que cerrara la boca y que no tragara saliva hasta después de 5 minutos. 
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Al grupo 11 se le administró Midazolam 250mcg/Kg por via lntranasal 
aplicando la mitad de la dosis en cada fosa nasal por medio de una jeringa 
do Insulina. 

A la administración de! medicamento se valoró la reacción del 
paciente y si presentaba irritación local. 

Se valoró el grado de ansiedad previo a la administración del 

Mldazolam y posteriormente cada 5 minutos por un lapso de 20 minutos 
bajo la escala utilizada por el Dr. Wilton. 

Evaluación del grado de ansiedad. 
1.-Agitado, llorando. 

2.-Alerta, ansioso, pero sin llorar. 

3.- Calmado, sentado o acostado, pero con los ojos abiertos. 

4.- Somnoliento, con los ojos cerrados, pero responde a extimulos 

pequenos. 

5.- Dormido con los ojos cerrados, sin responder a estimulos paquenos. 

Al Ingreso al quirófano se valoró la actitud a la venopuntura con la escala 

siguiente: 

A.- Llanto y/o Agitación 
B.- Retiro brusco de la mano 

C.- Retiro leve de la mano 
Posterior a esto, se calificó la aceptación de la monitorfzaclón,(EKG, 

estetoscopio, baumanómetro, ect.) y reacciones ante la Inducción anestésica 
inhaiatoria con halotane bajo mascarilla, con la siguiente escala: 

1.- Sin miedo, cooperador, acepta monitorización y mascarilla. 
11.- Indiferente a la monitorización y mascarilla, coopera con persuaclón 

verval. 
111.- Temor a la monitorización y mascarilla. No coopera a la persuaclón 

verbal. 
IV.- Pobre efecto, miedoso, combativo, llora vigorosamente. 
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Resultados. 
En el universo de trabajo observamos· que el grado de ansiedad previo 

a la administración de Midazolam en el Grupo 1 (SL.) el 20% (4) de los 
pacientes se mostraban agitados, llorando. El 80% (16) se encontraren 
alertas, ansiosos, pero sin llorar. En comparació~ con el grupo 11 (IN.) el 35% 
(7) estaban agitados, llorando. El 65% (13) se calificaron alertas, ansiosos 
pero sin llorar. 

En los pacientes candidatos a la administración de Midazolam, se 
aplicó 250mcg/kg por el médico anestesiólogo, asarozamente por vía 
sublingual o intranasal intercaladamente, evaluando el grado de ansiedad 
periódicamente cada 5 minutos, hallando las siguientes modlflcaclones: 

En los primeros 5 minutos encontramos que para ambos grupos 
únicamente el 5% (1) de los pacientes mostraban agitación o llanto. El 95% 
(19) se claslflcaron como alertas, ansiosos pero sin llorar. 

Diez minutos posteriores se reportó que el 5% (1) para el Grupo 1 y el 
10% en el grupo 11 se encontraban alertas ansiosos pero sin llorar. El 95% y 

90% respectivamente para los grupos 1 y 11 se mostraban calmados, sentados 
o acostados pero con los ojos abiertos. 

Quince minutos después únicamente el 5% del grupo 1 (SL.) se 
encontraba alerta, ansioso, pero sin llorar. El 95% (19) del grupo 1 y el 100% 
(20) del grupo 11 se mostraban calmados, sentados o acostados con los ojos 
abiertos. 

A los veinte minutos observamos que para el Grupo 1 ei 95% (19) y para 
el grupo 11 100% (20) de los pacientes se reportaron calmados sentados o 
acostados con Jos ojos abiertos. Solamente el 5% (1) del Grupo 1 se encontró 
somnoliento, con los ojos cerrados pero respondia a estímulos pequellos. 
(Ver Tabla 1 y gráfica 4). 
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'fABLA I. 

COMPARACION DEL GRADO DE ANSIEDAD ENTRE EL GRUPO I GRUPO II 
(No. de Pacientes) 

Aqitación Alerta CAlr:aado Somnoliento Dormid.o 
SL IN SL IN SL IN SL IN SL IN 

Previa 4 7 16 13 o o o o o o 

5 Min. 1 l 19 19 o o o o o o 
10 Min. o o l 2 19 18 o o o o 
15 Min. o o 1 o 19 20 o o o o 
20 Min. o o o o 19 20 1 o o o 

A la administración de la dosis nos encontramos que únicamente el 
75%(15)de los pacientes del Grupo 11 (IN.) presentaron manifestaciones de 
desagrado que iba desde el estornudo hasta el llanto, el resto de los 
pacientes de ambos grupos toleraron satisfactoriamente la aplicación del 
medicamento. Cabe notar qué el grupo 1 100% no presentó desagrado a la 
medicación prenestéslca. (Ver gráfica 5) 

Por último la evaluación a fa venopuntura, cooperación a la 
monitorización, y aceptación de fa mascarilla para la Inducción anestésica 
lnhalatoria fue llevada a cabo en quirófano. 

La tolerancia a la venopuntura con retiro leve de la mano observada fue 
de 65% (13) y 50% para el grupo 1y11 respectivamente. 

Se reportó llanto y/o agitación en el 10% (2) de los pacientes en ambos 

grupos. 
El 25%(5) y 40% (8) de los pacientes de los grupos 1 y 11 estudiados 

retiraron bruscamente la mano (Ver gráfica 5). 
Las condiciones observadas previas a la Inducción anestésica son fas 

siguientes. El 80% (16) y 100% (20) de los pacientes de ambos grupos f y 11 se 
mostraron indiferentes a la monitorización y mascarilla cooperando a la 
persuación verbal. Unicamente el 20% (4) de los pacientes del grupo f (SL) se 
hallaron sin miedo, cooperadores aceptando monitorización y mascarilla. 
Cabe mencionar que no hubo pacientes clasificados con grado 111 miedo a la 
mascarilla y monitorización no se calma con persuación verbal. Ni pacientes 
que presentaran efecto pobre, miedo~os, combativos, vigorosamente. (Ver 

tabla 2. y Gráfica 7). 
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SUBLINGUAL 

EXCELENTE 

BUENO 

REGULAR 

MALO 

TABLA II 

CONDICIONES PREVIAS A LA INDUCCION 

(No. Pacientes. Porcentajes) 

INTRANASAL 

4 (20%) o 

16(80%) 20 (100%) 

o o 

o o 
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Análisis y Conclusiones. 
La medicación preanestéslca es ampliamente utilizada en el paciente 

pediátrico con el fin de aminorar su ansiedad frente al acto anestésico­
quirúrgico. Cuando administramos vlas parenterales el hecho de la punción, 
es en si misma causante de ansiedad. 

Cuando se administra Mldazolam cumplimos con la finalidad de 
aminorar la ansiedad. 

Tradicionalmente la vla. nasal se emplea para obtener efecto a nivel 
local sin embargo la vfa nasal proporciona una vfa adecuada para 
administración de fármacos que tienen efectos sistémicos, volúmenes 
controlados;pueden ser aplicados dentro de la cavidad nasal ya sea como 
spray o gotas. 

La vfa sublingual generalmente se utiliza para la administración de 
agentes vasodilatadores obteniendo un efecto satisfactorio en un corto 
tiempo. 

En el presente estudio utilizó las vlas no invasivas para la aplicación de 
Mldazolam, encontrando que la absorción del medicamento evaluada 
clfnicamente, es adecuada obteniendo un periodo de latencia de 1 O minutos 
en ambos grupos, siendo su efecto anslolftico paulatino y seguro. El efecto 
observado en el grado de ansiedad óptimo para la separación de los padres 
correspondió a los 10 minutos. Estudios revisados reportan un efecto 
farmacológico a los 7.5 minutos. 

El grado de ansiedad se redujo de manera paulatina, pasando de un 
estado do agitación o ansiedad a un estado de calma y somnolencia en un 
lapso de 20 minutos en el 95 y 100% de los pacientes de los grupos 1 y 11. 

Estudios reportados por los Drs. Wllton, Slover, Saint-Maurice, Ayala, P 
de Santos y Laray encontraron disminución de la ansiedad en un lapso de 5-

15 minutos de administrado el Mldazolam por vla lntranasal. 
Debemos de hacer notar que en ninguno de los estudios reportados los 

pacientes no se presentaron dormidos sin respuesta a estfmulos, 
únicamente se reportaron somnolientos, y calmados. 

Las molestias presentadas a la administración de Mldazolam fueron 
mayores para la vfa lntranasal, concordando con algunos autores, los cuales 
reportan un inconveniente para la utilización de tal vfa, por la presencia de 
mal sabor o por ser Irritantes sin embargo se considera que es menos 

traumatlzante que las vfas Intramuscular o rectal. 
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La via sublingual fue mejor tolerada por los pacientes no encontrando 
rechazo en ninguno de éstos. 

La actitud encontrada a la venopuntura fue en la mitad o tres cuartas 
partes de los pacientes estudiados, tolerada en ambos grupos. Cabe 
mencionar que no se está administrando .analgésico alguno, sino 
únicamente ansiolitico. 

La cooperación a la monitorización y a la aceptación a la Inducción 
lnhalatoria fué tolerada en ambos grupos de Bueno a a excelente y 
observamos un acortamiento en el tiempo de exitaclón de la Inducción 
lnhelatoria. 

Conclulsiones. 
1. La administración del Midazolam a dosis de 250mcg/kg como 

medicación preanestésica, por la vla sublingual e lntranasal proporciona un 
grado de anslollsls satisfactorio en el paciente pedlfltrico. 

2. La aplicación de MidazoJarn debe ser de quince minutos antes de 
pasar a quirófano. 

3. No se reportaron casos de depresión respiratoria o apnea 
secundarias a la aplicación de Mldazolam. 

4. La vía sublingual nos evita efectos Indeseables a Ja aplicación en 
comparación a la lntranasal. 

5. La actitud desagradable a la venopuntura se encuentra disminuida 
con la aplicación do Mldazolam. 

6. La aceptación a la monitorización y mascarilla es bueno o excelente. 
7. Se deberian do valorar nuevos estudios respectos a Ja administración 

de Mldazolarn por vía sublingual. 
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