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RESUMEN

Se estudié el efecto hemodindmico de la induccidn anestésica con midazolam (0.150 mg/kg) y diazepam (0.150 mg/kg) en 40 pacientes
cardi6patas sometidos a cirugia cardiaca con circulacién extracorpbrea. Se dividicron en cuatro grupoes: 1) (N = 10) pacientes con insufi-
ciencia coronaria que recibieron midazolam 0.150 mg/kg IV; 2) (N = 10) pacientes con insuficiencia coronaria que recibieron diazepam
0.150 mg/kg IV; 3) (N = 10) con enfermedad de las vilvulas cardfacas (mitral y aértica) que recibieron midazolam 0.150 mg/kg IV; 4):(N
= 10) con enfermedad de las vilvulas cardiacas (mitral y aértica) que recibieron diazepam 0.150 mg/kg IV.

A todos se les instal6 catéter de Swan-Ganz en arteria pulmonar, por puncién de la yugular interna derecha, bajd anestesia local. Se
midié gasto cardiaco por termodilucién en computadora Electronics for Medicine, calculindose las variables hemodinamicas con 1ormuias
convencionales. Se efectuaron mediciones de los parimetros hemodindmicos de control despierto, a los 2, 3, 5 y 15 minutos de administrado
el medicamento.

Se observé estabilidad hemodindmica satisfactoria con ambas drogas; ¢l indice cardiaco en pacientes coronarios con midazolam tuvo
un aumento en todas las mediciones con disminucién en las RVS. A diferencia de los coronarios, en quicnes se usbé diazepam, que no tuvie-
ron cambios estadisticos. .

Los grupos 3 y 4 (valvulares) presentaron aumento de la PCP y disminucién de RVS.

Se concluye que tanto el ‘midazolam como el diazepam son eficaces para-la induccién del pgciente cardiépata y que el midazolam
puede tener un efecto beneficioso en los pacientes que presentan las RVS altas, debidas o secundarias a la cardscpatia.

Palabras clave: Benzodiazepinas: Midazolam. Hemodinamia. Cardioanestesia.
Anestesia Cardiaca: Pacientes con enfermedad coronaria y valvular.

SUMMARY

The hemodynamic effects to induction of anesthesia with midazolam and diazepam, were studied in 40 patients with heart discase.-
In group 1 (N = 10) patients with ischemic heart disease received midazolam 0.150 mg/k IV; group 2 (N = 10) patients with ischemic
heart disease received diazepam 0.150 mg/k IV; group 3 (N ‘= 10) patients with valvalar heart disease (aortic and mitral) received midazo-
lam 0.150 mg/k; group 4 (N = 10) patients with valvular heart disease (aortic and mitral) received- diazepam 0.150 mg/k IV. In all
patients a 7 F thermodilution flow directed catheter (Swan-Ganz) was introduced to the pulmonary circulation via the right yugular vein.
This catheter was used to measuring pulmonary artery pressure and cardiac output was determined utilizing the thermodilution method
(Electronic for Medicine computer). Hemodynamic parameter were measured and derived data were calculated at five-periods: baseline, 2,
3, 5 and 15 minutes after the drug was given.

Hemodynamic stability was observed with both drugs, cardiac index in coronary patients following midazolam increased, with
decrease in systemic vascular resistance. Compared with diazepam group in coronary patients was found not significantly changes.

Group 3 and 4 with valvular heart disease increased in PCP was observed and decrease in systemic vascular resistance.

We conclude that midazolam like diazepam, provided rapid, hemodynamically stable induction in cardiac surgical patients, and
midazolam may be beneficial in patients with an increase in systemic vascular resistance secondary to heart discase.

Key words: Benzodiazepines: Midazolam, hemodynamics. Cardiac anesthesia.
‘Cardiac anesthesia: Patients with coronary artery and valvular disease.
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Las benzodiacepinas se han empleado para la in-
duccién de la anestesia de cardiépatas en cirugia
cardiaca, siendo el diacepam la de uso mas frecuente
tanto por su estabilidad hemodinamica cardiovascular
como por su profunda amnesia;' se emplea como induc-
tor anico o asociado con butirofencas.? Su actividad se
ha comparado con flunitracepam, ketamina y midazo-
lam,*¢ por el efecto vasodilatador coronario que se le ha
conferido.®

El midazolam, un derivado imidazobenzodiacepinico
a menudo se usa para premedicacion, sedacién o agente

inductor durante el acto anestésico, siendo ésta una
benzodiacepina con estructura quimica propia, soluble
en agua, diferenciable de otras benzodiacepinas en tér-
minos de farmacologia y farmacocinética.’

Los cambios hemodinamicos a la administracion de
midazolam han sido ampliamente estudiados en volun-
tarios sanos,® ° asi como en pacientes quir@rgicos no
cardiacos y en pacientes con enfermedad de las arterias
coronarias donde muestran minimas alteraciones en la
hemodinamica ¢ardiovascular.!04

En el presente trabajo se muestran los efectos hemo-
dinamicos de la anestesia con midazolam, comparado
con el diacepam de pacientes con patologia valvular y
enfermedad de las arterias coronarias.

MATERIAL Y METODO

Se estudiaron prospectivamente 40 pacientes que es-
taban programados para cirugia cardiaca abierta en el
Instituto Nacional de Cardiologia “Ignacio Chavez”, los
cuales fueron divididos en cuatro grupos de 10 cada
uno; al grupo 1 lo formaron 10 varones con coronario-
patia, edad media de 50.5 + 2.7 afios, peso de 68 + 1.8
kg, que recibieron midazolam .150 mg/kg; el grupo 2
estuvo formado por tres mujeres y siete varones enfer-
mos de las arterias coronarias, edad media de 51.2 +
1.8 afios, peso de 67.4 + 1.7 kg, que recibieron diace-
pam .150 mg/kg; el grupo 3 se form6 de siete mujeres y
tres varones con valvulopatia (mitral, aértica), edad de
40.3 + 3 afios y peso de 58 + 3 kg, que recibieron .150
mg/kg de midazolam; y por altimo el grupo 4 estuvo
constituido por ocho mujeres y dos varones con enfer-
medad valvular (mitral o aértica), edad media de 41.7
+ 2.8 afios y peso de 56 + 5 kg, que recibieron .150
mg/kg de diacepam. El tiempo de administracién de
midazolam y diacepam fue de 20 seg. directo por caté-
ter central. Los enfermos de insuficiencia coronaria re-
cibian nitratos beta bloqueadores en dosis variables,
ademas 12 pacientes (60%) recibian nifedipina y 13
(65%) tenian antecedentes de infarto al miocardio. De
los 20 con valvulopatia-14. (70%) eran de estenosis mi-
tral, 4 (20%) de estenosis adrtica y 2 ¢H0%) de insufi-
ciencia aértica; los pacientes con cstenosu mxttal recxblan
digoxina y diurétices. ~
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Todos los pacientes tanto coronarios como valvulares
fueron clasificados en riesgos anestésicos ASA IIl y IV y
NYHA Ill y IV.

La medicacién preanestésica consistié en diacepam
.150 mg/kg de peso en general; ademas, a los insufi-
cientes coronarios se les agregdé meperidina a dosis de 1
mg/kg de peso IM, media hora antes de la induccién
anestésica. No se suspendié ninguna droga antes de la
cirugia. A todos los pacientes les fueron canalizadas las
venas periféricas bajo anestesia local; en la sala de ope-
raciones se coloc6 ECG con osciloscopio continuo para
trazo de Dg-Vj; se instalé linea arterial por arteriopun-
cién, para trazo de presién arterial, asi como toma de
gases arteriales. A todos los pacientes se les colocéd ca-
téter de flotacién en arteria pulmonar por puncién per-
cutdnea de la vena yugular interna derecha con técnica
de Seldinger modificada y catéter para medicién de la
presion venosa central (PVC). Se efectuaron mediciones
del gasto cardiaco por el método de termodiluciéon en
una computadora para gasto cardiaco modelo DTG-CO
-07 Electronics for Medicine, para calcular variables he-
modinamicas (frecuencia cardiaca, FC, presién arterial
media PAM, presién capilar pulmonar PCP, indice car-
diaco IC, resistencias vasculares sistémicas RVS, produc-
to presion frecuencia PPF) durante los siguientes tiem-
pos: 1) basal, 2) al minuto, 3) a los tres, cinco y 15
minutos de administrar ya sea el diacepam .150 mg/kg
o midazolam .150 mg/kg tanto en el coronario como en
el enfermo valvular; aproximadamente 6 + 3 min. de
administrar y oxigenar al paciente con Oy al 100% se
procedié a administrar dosis de fentanil 17 ug/kg de pe-
so, asi como de pancuronio a dosis de 100 ug/kg de pe-
so; después se procedi6é a la intubacién complementada
con anestesia local Spray, lidocaina al 10% en la laringe
y epiglotis. La ventilacién fue controlada con ventilador
Mark 4-A para mantener gases arteriales dentro de lo
normal con volumen corriente (VC) de 10 ml/kg de pe-
so y una frecuencia de 12 min: la anestesia se comple-
ment6 con anestésicos halogenados (Enflurano, Isoflura-
no, Halotano) en dosis que no sobrepasan el 1%.

El analisis estadistico se llevd a cabo con el test de
Willcoxon para comprobar datos hemodindmicos en el
mismo sujeto. El significado estadistico fue definido co-
mo P < 0.05 y los valores son referidos como M + D.E

RESULTADO>

En el grupo 1 coronarios que recibieron midazolam

.150 mg/kg la trecuencia cardiaca aument6 de 81.8 +
19:7 (basal a 91.4 + 20.9 a los cinco minutos (P< 0.05)
la cual retornd a'lo normal (79 2 + 1%.34) al administrar
27 pg/k de fentanil, asi como 100 ug/kg de.pancuro-
nio; la: PAM .no se modific; la PCP- de 12.5 + 5.08

bajo a 119+ 4.97 (R< 0. 05) a’los cinco minutos, re-

tornando a lo normaI' 12:1 + 4.99ra }os 15 minutos. El



Rev. Mex. Anest.
1989; 12:189-143

indice cardiaco de 2.05 + 5.49 aument6 a 2.69 + 6.28
al minuto (P < 0.05) y 2.99 + 8.12 a los tres minutos
(P<0.05) y2.95 + 6.96 a los cinco minutos (P < 0.05);
las RVS de 1287 + 198 disminuyeron a 1155 + 723 a
los tres minutos (P < 0.05), el PPF de 10155 + 2692
aument6 a 11569 + 3854 a los cinco minutos, retornan-
do a 9590 + 2240 al administrar fentanil 27 pg/kg y
pancuronio 100 ug/kg a los siete minutos de iniciada la
induccién (figuras 1-6). ’
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En el grupo 2 coronarios que recibieron diacepam
150 ug/kg, la trecuencia cardiaca de 87 + 16 disminu-
y6 a 83 + 6 a los cinco minutos (NS); la PAM no se
modificé durante las mediciones, la PCP de 12.4 + 1.4
aument6 a 14.1 los cinco minutos; el indice cardiaco no
se modifico, las RVS de 1940 + 520 disminuyeron a
1746 + 435 a los cinco minutos (¥ < 0.05) (tiguras 1-
¥ En el grupo 3, valvulares que recibieron midazolam
150 ug/kg de peso la FC de 80.4 + 17.3 aumento a
86.5 + 18.26 a los tres minutos (P < 0.05), la PAM de
78.2 + 9.64 disminuy6 a 68.5 + 8.44 (P < 0.05) a los
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cinco minutos, la PCP de 17.6 + 5.71 aument6'a 20 +
5.50 (P < 0.05) a los cinco minutos; el IC de 2.77 +
8.9 aument6 a 2.85 + 0.8 sin significado estadistico; las
RVS de 1481 + 579 disminuyeron a 1287 + 475 (P <
0.05), el PPF de 9239 + 2742 disminuy6 a 8140 +
2196 (P < 0.05 (figuras 1-6).

En el grupo 4 valvulares que recibieron diacepam
-150 mg/kg, la FC de 79 + 20 aument6 a 88 + 10 y
86 + 13 (P < 0.05) a los tres y cinco minutos respecti-
vamente; la PAM de 84 + 10 disminuy6 a 77 + 12 y
76 + 13 (P < 0.05) a los tres y cinco minutos respecti-
vamente. El IC no se modific6; las RVS de 1793 + 408
disminuyeron a 1137 + 590, 1202 + 675 y 1047 + 715
(P < 0.05) a los uno, tres y cinco minutos respectiva-
mente; el PPF de 10339 + 2381 disminuy6 a 9486 +
1917 (P < 0.05) (figuras 1-6).
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DISCUSION

Aunque el midazolam se sintetiz6 en 1976, no fue si-
no hasta 1979 cuando se introdujo a la practica clinica.!®
Los primeros estudios informan su uso en premedicaciéon
anestésica, siendo satisfactorios los resultados prelimina-
res, lo mismo que su uso como sedante durante aneste-
sia regional.!¢18

En anestesia general es utilizado de diferentes for-
mas, logrdndose establecer el medicamento como una
droga que cumple los pardmetros establecidos para su
uso en premedicacién o como inductor anestésico o de
mantenimiento, siendo regularmente asociado a otros
productgs’del tipo de los analgésicos potentes, donde la
respues@ercnocortical e hiperglucémicas no son signi-
ficativas en relacién a otros anestésicos usados para este
fin.19. 20

Aunque el midazolam ha abarcado otras areas como
la terapia intensiva, en la cual lo reportan como satis-
factorio, existen otras donde se debe tener cuidado, ya
que el paciente en estado critico (choque séptico) no
metaboliza en forma normal el midazolam y la dosis
puede ser acumulativa.?!

El midazolam es usado en anestesia obstétrica con
resultados satisfactorios para sedacién coadyuvante en
anestesia regional después de extraer el producto,® 2

ya que puede atravesar la barrera placentaria y sedar al
recién nacido. Otra situacién clinica en que se emplea
midazolam es durante cirugia bucal,? con resultados sa-
tistactorios; también se aplica con otros anestésicos como
la ketamina, que se sabe produce efectos simpaticomi-
méticos y de estimulacién en el sistema cardiovascular,
por lo que se asocia con benzodiacepinas como el diace-
pam y en ocasiones con midazolam, siendo més efectivo
éste Gltimo.®

Otra de las situaciones en que el midazolam ha sido
eficaz es la sedacién durante procesos radiol6gicos, don-

L
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de los resultados han sido satisfactorios al asociarse con
fentanil.2

Aunque los efectos hemodiniamicus del midazolam
han sido ampliamente estudiados, tanto en animales de
experimentacién como en humanos sanos y con iusufi-
ciencia coronaria y alteracién valvular, todos coinciden
en que conservan la estabilidad e.. forma satisfacto-
ria.% ¥ Nuestro trabajo concuerda con lo publicado por
V. Schute-Sasse,” donde hay alteracién, tanto en la FC
como en la PAM, en el grupo de coronarios y valvulares,
al administrar, tanto midazolam como diacepam; ha-
ciéndose hincapié que en nuestro trabajo, el paciente
coronario (que recibi6 midazolam) tuvo un aumento
significativo en el IC en todas las medicaciones, asi co-
mo una disminucién en RVS, hecho que concuerda con
lo establecido por otros autores;® a diferencia de lo en-

contrado en el paciente coronario que recibi6 diacepam,
en quien las variables hemedinamicas permanecieron
sin cambios estadisticos. ‘Los cambios hemodinamicos
observados en los pacientes valvulares, tanto con diace-
pam como con midazolam no tuvieron significado esta-
distico importante, a excepcién de la PCP de ambos
grupos de valvulares, la cual aumenté significativamente
a los cinco minutos, esto problablemente por las RVS
previas que presentaban los pacientes, sobre todo los es-
ten6ticos mitrales, a diferencia de los publicado por
otros autores, donde la presion pulmonar disminuy6.2

En conclusién, nuestro trabajo revela datos segtn los
cuales, tanto el midazolam como el diacepam pueden
ser usados a dosis que nosotros creemos como segura
(.150 mg/kg), tanto en el enfermo coronario como el
valvular; siendo mis beneficioso, al parecer, el midazo-
lam en el coronario, aunque la estabilidad hemodinami-
ca del valvular no se modifica en forma importante pa-
ra que contraindique su uso, ain cuando la vasodilata-
ci6bn que se produce al administrarlo puede ser mas be-
neficioso en insuficientes valvulares.
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