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Resumen

Se realiz6 un estudio descriptivo, prospectivo y longitudinal en el servicio de anestesia del
Hospital Provincial General Docente Universitario “Carlos M. de Céspedes” de Bayamo,
Granma, desde octubre del afio 2004 hasta septiembre del 2008, con el objetivo de
describir el comportamiento de la medicacién pre-anestésica con Midazolam por via oral
e intranasal en pacientes pediatricos. La muestra estuvo constituida por 80 pacientes. Se
utilizé6 un muestreo sisteméatico, tomando como arranque el tercer numero de una tabla de
nameros aleatorios. Los resultados de la investigacion sefialaron una buena calidad de la
sedacién con la administracibn oral e intranasal del Midazolam (70% y 80%)
respectivamente. Los pardmetros vitales determinados no expusieron anormalidades
importantes. La desaturacion de la hemoglobina, el Broncoespasmo y la depresion
respiratoria constituyeron las principales complicaciones, aunque en por cientos bajos. La
utilizacion por via oral e intranasal constituye una alternativa Gtil en la premedicacion del
paciente pediatrico, aportando la via intranasal mejor calidad en la sedaciéon y menor
namero de complicaciones.

Descriptores: DeCS. MIDAZOLAM/administracion & dosificacion; MEDICACION
PREANESTESICA/ métodos.

Abstract.

It was performed a descriptive, prospective and longitudinal study in Anesthesia Service of
Carlos Manuel de Céspedes Hospital, Bayamo, Granma, since October2006 to September
2008, to describe the behaviour of preanesthetic medication with oral and intranasal
Midazolan in pediatric patients. The sample was constituted by 80 patients. It was used a
systematic sampling taking at random the third number from a table. T he results of the
research showed a good quality of sedation with oral and intranasal administration of
Midazolan. (70%-80%).The determined vitals parameters did not show important
anomalies. The haemoglobin desaturation, the bronchospasm and respiratory depression
constituted the main complications though in low percent. The application of oral and
intranasal Midazolan constitutes a useful alternative in the premedication of pediatric
patients where intranasal administration gives the best quality of sedation and less number
of complications.

Key Words: MIDAZOLAM/administration and dosage; PREANESTHETIC
MEDICATION /methodos.

Introduccién



El ingreso hospitalario y un tratamiento quirdrgico puede crear en los nifios temor,
ansiedad y trastornos emocionales al abandonar la atmdsfera de seguridad y confianza
del hogar y estar en el ambiente desconocido del hospital. La primera vez que aparecio
impresa la palabra premedicacion fue en un articulo del anestesista

norteamericano MC Mechan, publicado en el afio 1920. Durante los 50 afios
subsiguientes esta técnica sélo se empled de manera esporadica.

La medicacion pre-anestésica logra la reduccion de la ansiedad y disminuye su
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respuesta , surge casi desde el mismo comienzo de la anestesia y ha experimentado un
progreso vertiginoso, apoyado en el dominio cada vez mas amplio de las propiedades
farmacologicas de los diferentes agentes empleados, lo cual ha propiciado un aumento de
la gama de medicamentos utilizados con ese fin, siendo la ansiolisis un objetivo
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primordial.

Se pueden emplear varias vias de administracion para la premedicaciéon como son la via
oral, intranasal, intravenosa, intramuscular, intrarectal. La via oral, tiene como ventaja
gue los padres o tutores pueden suministrar el medicamento sin que se produzca miedo o

temor. &0 La administracion de Midazolam por via oral es la mas facil, y su absorcion
ocurre por difusion pasiva a través de un gradiente de concentracion. La via intranasal es
poco traumética, el area es rica en aporte de sangre lo cual hace que pase directamente a
la circulacion sistémica, y tenga mayor disponibilidad. Las aplicaciones clinicas de este
medicamento en la sedacion y en la induccién de la anestesia por via oral e intranasal son
ahora una opcion razonable. “* Trabajos realizados en Canada, Inglaterra, Estados
Unidos y Argentina, en la utilizacion de la medicacion pre-anestésica y de manera
voluntaria, consiguen llevar a la calma y a la indiferencia a los pacientes pediatricos
utilizando técnicas sencillas y mas humanistas; puesto que se emplean diversos agentes
que se usan habitualmente por via parenteral, pero que por sus caracteristicas
fisico-quimicas y propiedades farmacolégicas garantizan una biodisponibilidad adecuada
y proporcionan buenas condiciones de sedacion sin la aparicion de complicaciones
importantes, siendo las Benzodiacepinas las mas empleadas actualmente. *

En estudios realizados en nuestro pais Miguel Angel Paladino y Jorge Rojas hacen
énfasis en la busqueda continua de drogas mas seguras, mas eficaces y con efectos
adversos minimos, para mejorar el cuidado del paciente; detallando las ventajas del
Midazolam fundamentalmente en jarabe, como una alternativa para el uso de la
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premedicacion oral.

En nuestro medio, el empleo de la fuerza, ha sido practica habitual en la preparacién de
los pacientes pediétricos para la anestesia y la cirugia, lo cual ha traido como
consecuencia ,conductas evasivas por parte del personal médico y paramédico a la hora
de asumir el manejo de esta situacion, sin embargo, la administracion de medicamentos
por via parenteral mediante esta practica ha ido encontrando cada vez mas detractores,
debido al nivel de ansiedad que se genera en ambas partes, asi como la alteracién de los
parametros fisiologicos, el aumento de secreciones, originado por el llanto y los
accidentes que esto puede provocar. Basados en la experiencia diaria y en el trabajo con
estas edades de la vida que requieren una atencion esmerada y continua, y teniendo en
cuenta que en nuestro servicio no se han estado utilizando medicamentos en la



premedicacion pediatrica, ademas de no existir ningln estudio de este tipo en el hospital,
nos decidimos a realizar esta investigacion, dirigido a describir el comportamiento del
Midazolam aplicado por via oral e intranasal como medicacion pre-anestésica en
pacientes pediatricos sometidos a cirugia electiva de modo que sirva a su vez, para
ampliar nuestros conocimientos en el manejo tan dificil de estos nifios, donde la ansiedad,
el miedo a lo desconocido y el temor constituyen los principales pilares a tratar.

Método

Se realiz6 un estudio descriptivo, prospectivo y longitudinal durante un periodo de dos
afos (1 ro de Octubre 2004 — 30 de Septiembre 2008) en el servicio de anestesia del
Hospital General Docente Universitario “Carlos Manuel de Céspedes”. Se escogio una
muestra de 80 pacientes, los cuales constituyeron 2 grupos de 40 pacientes cada uno,
a los que se les aplic6 Midazolam por via oral e intranasal respectivamente, vias de
las que se tienen similar conocimiento e informacién, aplicados en la premedicacion
preoperatoria en pacientes pediatricos.

Para el céalculo de la muestra, se utilizé lo planteado por Lwanga y Lemeshow (15)
referente a situaciones con dos muestras, donde se tuvo en cuenta la siguiente
informacion necesaria:

a) Proporciones de las poblaciones previstas P1Y P2
b) Nivel de confianza 100(1-) %

c) Precision absoluta d

d) Valor intermedio v

Para esto se tomo como P1 el valor de probabilidad (o su complemento ) en el caso
del Midazolam por via oral con el cual se logra sedacién buena en 95 % -+10y P2 en
el caso del Midazolam por via intranasal se logra sedacién buena con incremento de
100 % -+5 en la premedicacion anestésica.

El nivel de confianza utilizado fue de 95 %, con una precision absoluta de d=10
puntos porcentuales, calculandose un valor intermedio igual a v=0,45. Al definir el
tamafio muestral para dos muestras y el nivel de confianza de 95 %, acorde al calculo
de la diferencia entre dos proporciones de poblacion con precisién absoluta especifica
se necesitaba una muestra de cada grupo de 40 pacientes.

La seleccion de la muestra se realizd, por muestreo sistematico, tomando como
arranque el tercer nimero de una tabla de niUmeros aleatorios, confeccionada con ese
fin, con pacientes pediatricos evaluados en la consulta de anestesiologia, al cual se le
suministré el medicamento por via oral a uno y al proximo por via nasal, alternando las
vias, con un salto en la muestra equivalente a cada 7 pacientes, lo cual se repitio.

Se escogid un lugar proximo a la sala quirargica con los medios basicos de
reanimaciéon y monitorizacion, en el cual podian estar presentes los padres o
representantes de los nifios, se les realizé toma de frecuencia cardiaca, frecuencia
respiratoria y saturacion de la hemoglobina. Posteriormente se procedié a administrar
el farmaco segun correspondiera, media hora antes de la intervencion quirdrgica,



administrandole el Midazolam por via oral a una dosis de 0,5 miligramos por
kilogramos de peso del paciente, y por via intranasal se administré a una dosis de 0,2
miligramos por kilogramo de peso del paciente, sin diluir e instilado directamente del
ampula. Luego se comenzd la monitorizacion de cada paciente, los parametros fueron
medidos en 6 momentos del preoperatorio a los (5, 10, 15, 20, 25,30 minutos), con la
utilizacién del monitor Doctus IV, lo que permitié apreciar el comportamiento de los
mismos y detectar la presencia de complicaciones.

Se consideraron eventos de desaturacion la caida de los valores de la saturacion de
oxigeno de la hemoglobina (SpO2) por debajo del 95 %, con una duracién mayor de
30 segundos.

Los limites de la saturacion de oxigeno de la hemoglobina para evaluar el grado de
saturacion fueron escogidos segun criterios de Muller. En cada caso se tom6 el valor

minimo de saturacion de oxigeno de la hemoglobina de cada intervalo estudiado, los
datos obtenidos se clasificaron en:

Sin desaturacién: Valor mantenido entre el 95 y el 100 %.

Desaturacion ligera: Se obtengan valores de 90-94%.

Desaturacion moderada: Cuando los valores fluctian entre el 86-89%.

Desaturacién severa: Cuando hay valores inferiores al 86% en cualquier momento del
periodo sefialado.

La calidad de la sedacién del farmaco se valoré segun la escala de sedacién
Modificada de Ramsay:

Esta escala fue evaluada cada 5 minutos, tomando como limite superior los 30
minutos, clasificandose en:

: * Buena: Cuando se alcanzaron las condiciones correspondientes a los grados 3y
4  de la escala de sedacién modificada de Ramsay y no hubo resistencia a los
procederes de preparacion para la anestesia y la cirugia.

: * Regular: Cuando las condiciones alcanzadas se corresponden a los grados 1y 2
de dicha escalay ofrecieron escasa resistencia a los procederes.

: * Mala: Cuando solo estuvieron presentes las condiciones correspondientes al
grado 0  de la escala y ofrecieron gran resistencia a los procederes.

Cuando el paciente se clasificd con sedacién mala se consider6 fallo de la técnica y fue
sometido a los métodos habituales de medicacion pre-anestésica por via parenteral. Para
el procesamiento y andlisis de los datos se utilizé6 un computadora con paquete de
programas, los programas EPIINFO version 6.02; como procesador de texto el programa
Word. Los resultados se expresaron en calculos porcentuales y media aritmética de las
variables: calidad de la sedacidn, tiempo de instauracion de la mejor sedacion, frecuencia
cardiaca, frecuencia respiratoria y saturacion de oxigeno de la hemoglobina, asi como
las complicaciones presentadas.



Resultados

En la Tabla 1 se representa la calidad de la sedacion lograda con la utilizacion del
Midazolam por via oral e intranasal. Con la utilizacién de la via oral se obtuvo una buena
sedacién en el mayor por ciento de los pacientes(n=28; 70%), al igual que con la
utilizacion de la via intranasal donde 32 pacientes tuvieron una sedacion buena, lo que
representd un 80 %, s6lo un paciente obtuvo una sedacién mala, lo cual ocurri6 con la
administracion por via oral.

En la tabla 2 se representa el tiempo de instauracion de una sedacién adecuada segun
la via de administracion. Notese que la sedacién buena por via nasal se obtuvo antes de
los 10 minutos de haberse administrado el farmaco para un 78,5 %, con una media de 8,5
minutos. Con la administracién oral la sedacién adecuada se obtuvo entre los10y 15
minutos, para un 71,5%, con una media de 12,7 minutos.

En relaciéon con la estabilidad hemodinamica, se analizaron las variables frecuencia
respiratoria(FR) y frecuencia cardiaca(FC) con la administracion del farmaco en estudio
por ambas vias (tablas 3 y 4), se determinaron la media aritmética de todos los
parametros antes expuestos, no encontrandose alteraciones en los mismos. En el
comportamiento de la saturacién de oxigeno de la hemoglobina para ambas vias de
administracion (Gréfico 1), podemos apreciar que tuvo un comportamiento dentro de
limites normales, con escasa variacion de los valores promedio en cada uno de los
momentos en que fue medida.

En relacion con las complicaciones, se presentd depresion respiratoria en un paciente,
en el cual la saturacién de la hemoglobina tuvo su efecto descendente, al administrar el
farmaco por via oral. Con la utilizacion intranasal del Midazolam, se presenté un caso
donde el paciente presentdé Broncoespasmo, inmediatamente después de la
administracién del mismo (tabla 5).

Discusién

Cuando nos vemos en la necesidad de someter a un nifio a un procedimiento quirdargico
tenemos que concederle tanta importancia al aspecto psicolégico como al clinico. Un
hecho que siempre va a estar presente en el paciente pediatrico que va a ser llevado a
cirugia es el “temor” a lo desconocido, el cual repercute en todas las esferas de los
mismos, de ahi la importancia de una adecuada sedacion.

Sdlo en un paciente se obtuvo una mala sedacién lo cual ocurri6é con la administracién por
via oral, asociamos el hecho a la presencia en el mismo de una pardlisis cerebral infantil,
con lesién estatica del sistema nervioso central, unido a un elevado consumo de
neurolépticos y otros psicofarmacos, que alteran la actividad enzimatica a nivel hepatico,
lugar donde se metabolizan la mayoria de los farmacos utilizados en la practica
anestésica. Nuestros resultados coinciden con estudios realizados por Kraus JB y RD
Jones “*, donde plantean los efectos de los farmacos antiepilépticos y otros neurolépticos
en la induccién enzimética.

Por su parte Malinovsky plantea los efectos de las Benzodiazepinas al ser utilizadas por
esta via en nifios, de acuerdo a su grado de concentracion en el plasma, considerando
que la absorcion por via nasal y oral de estos farmacos garantiza sus efectos positivos y
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el rapido logro de sus acciones.

El tiempo de instauracion de una sedacion adecuada, obtenido por la via intranasal, se
favorecié por el paso directo a la circulacién sistémica procedente de los vasos
intranasales, area estd muy vascularizada y que permite una mayor biodisponibilidad. Por
su parte la via oral presenta una absorcién por difusion pasiva a través de un gradiente de
concentracion. Nuestros resultados se asemejan a lo planteado en la bibliografia revisada
mostrando que ambas vias son aceptadas por los nifios, con una rapida instauracion de la
sedacion y un amplio margen de seguridad-. Helen K. demostr6 sus efectos

farmacologicos debido a su pequefio volumen de distribucion (0,7-1,2 litros por kilogramo
- o (18,19)
de peso) y a su corta semivida de eliminacion (2,3 horas, rango de 1,5-3,5 horas)

En estudios realizados en el Hospital General de Staffortd, United Kingdom con la
utilizacion del Midazolam en anestesia pediatrica, se demostré la estabilidad
hemodinamica que produce éste farmaco, lo cual coincide con nuestros resultados (18), a
su vez Helen K. en su trabajo hace alusién a las ventajas de las Benzodiazepinas, y
especificamente al Midazolam, el cual al aplicarlo en sus pacientes tanto por la via nasal
como por la oral no tuvieron variaciones significativas, puesto que los parametros medidos

no sobrepasaron los rangos de la normalidad,
)

(19
esto corrobora nuestros resultados.

Estudios realizados en pacientes preescolares para sedacién anestésica utilizando como
anico método la administracion intranasal obtienen buenos resultados, logrando en cada

nifilo parametros adecuados de saturacion, sin producir depresién respiratoria.
(20)

En nuestra opinién, la depresion respiratoria encontrada resulté como consecuencia de la
alteracion anatomica que portaba el paciente al tener un paladar hendido con labio
leporino, el cual ya poseia cierto efecto depresor de la actividad respiratoria. Este

farmaco a pesar de sus efectos inocuos es capaz de producir bajos efectos depresores, si

se utiliza en pacientes con alteraciones previas de las vias respiratorias, hecho que
. . . (21-24)
demostr6 Hartwig en sus estudios.

El Broncoespasmo manifestado no consideramos que estuvo relacionado con
mecanismos directos propios de este medicamento, sino con el hecho de ser un paciente
con Sindrome de Down, con la atenuaciéon de los reflejos protectores del arbol
respiratorio, que facilitaron el paso de secreciones, que habitualmente estan aumentadas
en este tipo de paciente, desencadenando éste fenomeno de manera refleja.

El Dr. Avalo en un estudio realizado en pacientes con Retraso Mental y Sindromes de
Down demostr6 la probabilidad de dicha complicacion con la utilizacién de
Benzodiazepinas. (Avalo G. Premedicacion anestésica con Benzodiazepinas y Ketamina
en pacientes pediatricos. Hospital” Dr. Ambrosio Grillo”.Santiago de Cuba.2002).



Conociendo los beneficios ya descritos de la administracion del Midazolam previo al acto
quirdrgico, podemos realizar la premedicacion pocos minutos antes, en presencia de los
padres, utilizando las vias intranasal y oral obteniéndose efecto rapido y con dosis bajas,
evitdndole al nifio el miedo a la aguja y obteniendo una separacién de los padres
placentera, al igual que una induccién anestésica tranquila sin necesidad de forcejear con
él, manteniendo estabilidad hemodinamica.

Conclusiones

Se logra una buena calidad de la sedacion con la administracion tanto por via oral como
intranasal. Con la administracion oral e intranasal no se evidenciaron cambios
hemodindmicos importantes segun los parametros vitales determinados. La desaturacion
de la hemoglobina y la depresion respiratoria se presentaron como complicacion
pre-anestésica detectada, en un bajo por ciento de los casos y con la administracién oral
del Midazolam. Determinamos que la aplicacién intranasal y oral del Midazolam constituye
una opcién mas para la pre-medicacién del paciente pediatrico, reduciendo la ansiedad, el
temor y los trastornos emocionales que el ambiente hospitalario proporciona.

Recomendaciones

Aplicar la utilizacién de la premedicacién por via oral e intranasal en los nifios, mejorando
la calidad de la anestesia en nuestro medio.
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Tabla 1. Calidad de la sedacion lograda segun via de administracion del
Midazolam. Hospital “Carlos Manuel de Céspedes”. Octubre 2004-
Septiembre 08.

Calidad de la Via Oral Via Intranasal
sedacién

No (%) No (%)
Buena



28 70 32 80

Regular 11 27,5 8 20
Mala 1 2,5 0 0
Total 40 100 40 100

Tabla 2. Tiempo de instauraciéon de la sedacion adecuada segun la

via de administracion aplicada. Hospital
“Carlos Manuel de Céspedes”. Octubre 2004- Septiembre
08.

Tiempo Via oral Via Intranasal (minutos) No % No %

Antes de los 10 -10 -15 20 15 - 20 8 20-25 -

Total 28
-257857157 21,5 28,5 ----- 100 32 100

Tabla 3. Monitorizacion (Frecuencia Respiratoriay Frecuencia Cardiaca) con la
administracion oral del Midazolam. Hospital “Carlos Manuel de
Céspedes”. Octubre 2004- Septiembre 08.

5 10 15 20 25 30
Parametro minutos minutos minutos minutos minutos minutos
vitales

X X X X X X
Frecuencia 20 20 18 16 18 20
Respiratoria
Frecuencia 112 106 96 98 96 99
Cardiaca

Tabla 4. Monitorizacién (Frecuencia Respiratoria y Frecuencia cardiaca) con
la administracion intranasal del Midazolam. Hospital
“Carlos Manuel de Céspedes”. Octubre 2004-
Septiembre 08.

5 10 15 20 25 30
Parametros minutos minutos minutos minutos minutos minutos
vitales

X X X X X X

Frecuencia
Respiratoria 22 20 20 18 18 18
Frecuencia
Cardiaca 98 102 96 96 95 100



Multimed 2009; 13(2)

Tabla 5. Complicaciones pre- anestésicas segun la via de administracion
empleada. Hospital “Carlos Manuel de Céspedes”. Octubre 2004-

Septiembre 08.
Complicaciones preanestésicas Via Oral Viaintranasal
Desaturacién de la hemoglobina 1 0
Taquicardia 0 0
Broncoespasmo 0 1
Depresién Respiratoria 1 0
Total 2 1

Grafico 1: Comportamiento de la saturacion de oxigeno de la hemoglobina.
Hospital “Carlos Manuel de Céspedes”. Octubre 2004- Septiembre 08.
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