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RESUMEN

Es comGn utilizar sedacién o hipnosis intravenosa en procedimientos de anestesia regional, las benzodiazepinas se usan frecuente-
mentc para cste propésito, estudiamos comparativamente la de sintesis mis reciente, el midazolam, administrindola en dosis inicial de 60
mcg/kg seguida de infusién intravenosa continua a dosis de 1.05 mcg/kg/min contra un grupo control con infusién de cristaloides; se
realizaron espirometria y gasometrias seriadas, encontrando una adecuada sedacién con respuesta a estimulo auditivo. E1 Volumen Co-
rriente de los pacientes con sedacién disminuy6 un 10% en transanestésico, no fue significativo; el Volumen de Inspiracién Forzada dis-
minuy6 un 24% en ¢l transanestésico y un 14% en recuperacibn, la Capacidad Vital disminuyé 20% y 10% respectivamente, siendo signi-
ficativo. La comparaci6n estadfstica de pH, pO2, pCO2 y sat. de 02, result6 no significativo. Encontramos una excelente amnesia y tole-
rancia a la administracién intravenosa por este método, con el cual se mantuvo sedacién sin necesidad de apoyo ventilatorio o de oxigeno
suplementario.

Palabras clave: Benzodiazepinas: midazolam. Técnica anestesia: anestesia regional, sedacién.

SUMMARY'

In Regional Anaesthesia, to provide adequate sedation or hypnosis, we usually use the Benzodiazepines. We studied the most recently
synthetized Benzodiazepine: Midazolam, in an inicial dosis of 60 mcgs/kg followed by a maintenance infusion of 1.05 mcgs/kg/min in one
group and in other group we used an infusion of placebo solution (control group).

Arterial blood samples were drawn for gasometric monitoring and spirometry were made. An adequate sedation with a good response
to auditive stimulus was founded; the tidal volume decreased 10% in the midazolam group in the transanaesthetic period, and was not
significant; the forced inspiratory volume decreased 24% in the transanaesthetic period a 14% in postanesthesia recovery room. The vital
capacity diminished 20% and 10% respectively, and it was significant. The pH, p02, pCO2, O2 sat comparation between the two groups
was not significant.

We found an excellent amnesia and tolerance, to the I.V. administration for this technique, that gave sedation without requirements
of ventilatory support or suplementary 02 administration.

Key words: Benzodiazepines: midazolam, anesthesia, regional, sedation.
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A ntecedentes: El estar consciente durante la anes-
tesia ha recibido mucha atenci6én en la prensa

médica. Hay evidencia de que a largo plazo puede oca-
sionar morbilidad siquitrica e inducir estrés periopera-
torio y ocurrir infarto al miocardio’. Los pacientes bajo
cirugia con anestesia regional son frecuentemente seda-
dos, muchos prefieren no tener recuerdos de su estancia
en la sala de quir6fano®.El diazepam ha sido extensa-
‘mente usado para este propdsito, el cual proporciona
una sedacién satisfactoria con la desventaja de metabo-
litos activos que prolongan colateralmente su efecto®. El
'midazolam es una benzodiazepina de reciente introduc-
cion en nuestro medio, de acci6bn rédpida y corta, con
una vida media de eliminacién de 2.5 horas y con meta-
bolitos practicamente sin actividad biolégica, que ha
demostrado su utilidad para inducir ansiolisis-sedacién
en los servicios de UCI y para procedimientos de elec-
trocardioversién*2.

También se ha demostrado su utilidad en la seda-

cién en pacientes bajo anestesia espinal administrado-

en bolos intravenosos?3?

Un creciente interés en técnicas anestésicas intrave-
nosas ha resultdo de la disponibilidad de nuevas drogas
por esta via de administracion. La toxicidad de los
anestésicos volatiles tradicionales (el alto costo de nuevos
agentes) y la preocupacion por la contaminacién de ga-
ses anestésicos en el quir6fano asi como en la sala de
recuperacion’; por otro lado la posibilidad de que las
drogas de administracién IV, para inducir sedacién-
-hipnosis puedan ser mas controlables si son aplicadas
por infusién continua a rangos variables que si son utili-
zadas en bolos intermitentes!?.

Mediante la infusi6én intravenosa continua, es posi-
ble minimizar los “picos y valles” en las concentraciones
sanguineas y de este modo disminuir la cantidad de dro-
ga administrada, mejorar las condiciones anestésicas y
acortar el tiempo de recuperacion.

En afios recientes los estudios han indicado que tan-
to analgésicos opioides como drogas sedante-hipnéticas
pueden ser administradas por técnicas de infusién conti-
nGa conjuntamente con agente inhalatorio en la aneste-
sia “balanceada’”’. Cuando se requiere sedacién durante
anestesia local o regional, se han usado: infusi6én conti-
nua de drogas sedante-hipnéticas o en bolos intermi-
tentes de benzodiazepinas'®!?. Tiopental, metohexital y
etomidato han sido usados para este propoésito, pero el
propofol puede ofrecer ventajas porque la recuperacién
‘es rapida debido a su corta vida media de eliminacién y
su baja incidencia de efectos colaterales postoperato-
rios''2, Con la disponibilidad de benzodiazepinas po-
tentes, rapidas y de corta duracién podria también ser
ventajoso administrar agentes ansiolitico-hipnéticos me-
diante infusi6bn continua de rangos variables!3!4,

En la literatura internacional se documenta sedacién
con benzodiazepinas en pacientes bajo anestesia local y
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regional mediante aplicacién IV de las mismas, siendo
sumamente escasos los reportes con la técnica de admi-
nistracién continua 213,

El propé6sito de este trabajo es el de proporcionar se-
Jaciébn con midazolam sin aporte de 02 ni asistencia
ventilatoria, mediante la técnica de infusién IV conti-
wa de midazolam.

MATERIAL Y METODOS

El estudio fue aprobado por el Comité de Ensefianza
e Investigacién de la Instituci6n. Se informé a los pa-
cientes de la naturaleza, prop6sito y riesgos conocidos
del estudio. Sélo se incluy6 a quienes firmaron su con-
sentimiento. El presente trabajo es un disefio longitudi-
nal, comparativo y prospectivo, realizado en pacientes
derechohabientes del Hospital Central Nacional Con-
centraciéon Norte de Pemex, México D.F. (HCNCNP),
entre 18 y 60 afios de edad. ASA I-II, sin historia de
toxicomanias, tratamiento actual con depresores del sis-
tema nervioso, hipersensibilidad a benzodiazepinas, pa-
tologia psiquiétrica, con enfermedad o secuelas de fun-
ci6én cerebral o con alteraciones renales, hepaticas o da-
tos de neumopatia obstructiva crénica, y programados
para cirugia electiva con anestesia regional.

Se estudiaron 60 pacientes distribuidos al azar en
dos grupos. Grupo I, (n=30), o grupo de sedacién con
Midazolan y Grupo II (n=30) o Grupo control. Todos
los pacientes fueron monitorizados a su llegada a sala
mediante equipo automatico de lectura de presi6n arte-
rial no invasivo (Dinamap-Ciritikon, Johnson & Johnson.
Vital Signs Monitor 1846), asi como con trazo electro-
cardiografico continuo en Derivacién DII (Lifescope,
Nihon Koden OEC 610 SJ). Se canaliz6 una vena perifé-
rica y se tom6 una muestra de sangre arterial para de-
terminaciones de pH y gases sanguineos. Posteriormente
en el Grupo I, se procedi6 a administrar una dosis de
midazolam, calculada de acuerdo al peso del pagiente
(60 | ug/Kg) en un tiempo de 60 segundos, y a conti-
nuacién se inici6 la infusion de midazolam (1.05 |u g/
Kg/min) en una solucién a una concentracién de 300
u g/ml, la cual se mantuvo hasta el término de la ci-
rugia.

Después de la administracién de midazolam en el
Grupo I y de una carga de cristaloides (10 ml/Kg) en
ambos grupos, se procedié a la aplicacién de la aneste-
sia regional. Concluido el procedimiento, se coloct al
paciente en posicién quirargica y se registraron la pre-
sién arterial y la frecuencia cardiaca cada 5 minutos
durante el procedimiento. A los 30 y 60 minutos de ini-
ciada la infusi6n de midazolam, se obtuvo una muestra
de sangre arterial para determinaciones de pH y gases
sanguineos Se determin6 el nivel de sedacién logrado
antes de iniciar la cirugia y cada 5 minutos hasta el
final de la infusién del midazolam.Se realiz6 espirome-
tria (Volumen corriente, volumen de inspiracién forza-
da y capacidad vital) antes de la administracién de mi-
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dazolam a los 35 minutos de la infusion y a los 20 minu-
tos de encontrarse el paciente en recuperacién.Las mis-
mas variables fueron medidas y estudiadas en el Grupo
II (control), a los mismos tiempos que en el Grupo I
(sedacion con midazolam). Una vez que el paciente re-
cuper6 el estado de alerta, se trasladé 4 la sala de recu-
peraciéon, donde se realizd nueva espirometria y deter-
minacion de gases sanguineos y pH. Se valor6 la presen-
cia de amnesia a los 30 minutos de su llegada a sala de
recuperacion y en su cuarto de hospitalizaciéon al dia si-
guiente del evento anestésico quirargico.

El analisis estadistico fue realizado con la t de stu-
dent, con un valor de significancia de p < 0.05. Los re-
sultados se expresan como el promedio + la desviaci6n
estandar de la media (X + DEM).

RESULTADOS

Los Cuadros I y II resumen los datos demograficos
de los pacientes en el estudio asi como el tipo y niimero
de cirugias de cada grupo de pacientes. No se encontra-
ron diferencias en cuanto a peso, talla, edad, sexo, esta-
do fisico o tiempo anestésico quirargico.La técnica utili-
zada en el total de ambos grupos correspondi6 a bloqueo

CUADRO 1
DATOS DE LOS PACIENTES (X + DSM)
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epidural en el 90%, bloqueo subaracnoideo 6.6% y bio-
queo de plexo braquial en 3.3%. Se excluyeron dos pa-
cientes en el estudio. En un caso por la aplicacién de
fentanyl para complementacién de la técnica anestésica
y en otro caso por cambio en la técnica anestésica.

En el grupo de pacientes con sedacién (Grupo l), la
dosis inicial (DI) de midazolam fue en promedio de
4.08 + 0.7 mg, y la dosis de mantenimiento (DM) fue
de 69.72 + 16.2 u g/min. La dosis administrada por
infusién continua fue de 6.91 + 2.72 mg, por lo que la
dosis total de midazolam en este grupo fue de 11.1 +
2.83 mg (Cuadro III).

Al momento de la incisi6én quirargica, se observé
en este grupo de pacientes, excitacién (un caso), seda-
cién pero capacidad para conversacién (dos casos),
sedaci6én con respuesta al estimulo auditivo (27 casos).

Los resultados de las determinaciones de volumen
corriente, de inspiracion forzada y capacidad vital se
resumen en el Cuadro III, y los de las determinaciones
gasométricas, pH, pO2, pCO2 y % de saturacién de
oxigeno, en el Cuadro IV. A un paciente del grupo con
sedacién se le administré oxigeno transitoriamente.

CUADRO III
DOSIS DE MIDAZOLAM EN GRUPO I
X + DSM

GRUPO I GRUPO II
(Midazolam) (Control)
n = 30 n = 30
Edad (afios) 38.2 + 12.85 38.33 + 13.64
Peso (kg) 68.20 + 11.69 68.69 + 10.20
Talla (cm) 157.8 + 7.96 160.53 + 8.93
Sexo F 26 20
M 4 10
Estado fisico
1 11 15
I 19 15
Tiempo
anestésico | 91.33 + 28.64 97.83 + 36.96
quirargico (min)
CUADRO II

TIPOS DE PROCEDIMIENTO QUIRURGICO EN LOS DOS
GRUPOS DE PACIENTES
(NUMERO DE PACIENTE/GRUPO)

Tipo cirugfa Grupo I Grupo 11
(Midazolam) (Control)
Cirugia general 3 6
Cirugfa urolégica 0 2
Cirugia
reconstructiva 4 1
Ginecolé6gicos 15 8
Ortopedia 4 8
Vascular
periférico 4 5
Total 30 30

4085.8

+ 702.78 mcg
69.72 +

16.20 mcg/min

Dosis inicial

Dosis de mantenimiento
Dosis administrada en
infusién continua 6.91 +
Désis total de midazolam 11.1 +

7.73 mg
2.83 mg

En el grupo manejado con sedacién (grupo I), 6
pacientes se enccntraron sedados pero despiertos al tér-
mino de la cirugia asi como al suspender la infusién de
midazolam; en todos ellos el tiempo quirtrgico fue ma-
yor de 80 minutos. El resto de los pacientes desperto
espontineamente en un tiempo promedio de 12.20 +
3.13 minutos. Todos los pacientes presentaron amnesia
a partir de la aplicacién de la DI de midazolam y s6lo
uno recordd levemente la aplicacién de la técnica anes-
tésica. Tres de los 30 refirieron nausea en el periodo
postanestésico inmediato, v uno present6 hipo durante
60 minutos, en él se realiz6 una reduccién de fractura
tobillo derecho. Ninguno de los pacientes coment6 al
dia siguiente como desagradable la experiencia anesté-
sico quirargica, algunos expresaron que simplemente no
la recordaban, uno refiri6 que hubiese preferido sentir
la puncién lumbar (de la técnica anestésica).

En el Grupo II, manejado sin sedacion, ningin pa-
ciente dej6 el estado de despierto ni present6 amnesia,
uno refiri6 niusea y 18 manifestaron desagrado en ma-
yor o menor medida por la experiencia vivida.

La valoracién de orientacién no sufrié modificacién
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previa, ni al dia siguiente de la realizaci6n del acto
quirargico.

Como observaciones colaterales, se debe comentar
que en el grupo tratado con sedacién fue necesario ad-
ministrar atropina intravenosa en 138 pacientes (43.3%),
y efedrina en 6 (20.0%); mientras que en el segundo
(sin sedacién) se administr6 por via intravenosa atropina
en 6 pacientes(20.0%) y efedrina en 3 (10.0%). En la
comparacién respecto al volumen corriente se observé
una disminucién transanestésica del 10.08% y un au-
mento del 4.7% en recuperacién respecto a la basal, en
el grupo tratado con sedacién, en tanto el grupo trata-
do sin sedacién mostr6 un aumento del 3.89%, y del
7.87%, no encontrando diferencia estadisticamente sig-
nificativa en estos pardmetros. En cuanto al volumen de
inspiracién forzada se encontré en el grupo con sedacién
que disminuyé un 24.3% el transanestésico y un 14.27%
en recuperacién respecto a la basal, en tanto el grupo
manejado sin sedacién no se modific6 en mas de 3% en
ambas mediciones. Al comparar las mediciones trans-
anestésica y en recuperacién de ambos grupos resulta
una diferencia estadistica muy significativa con p <
0.0005. En la comparacién de mediciones de capaci-
dad vital se observ6 en ei grupo con sedacién una dis-
minucién transanestésica del 20% y del 10% en recupe-
racién, en tanto el grupo sin sedaci6én mostr6 una va-
riacién no mayor del 3%, también en este caso la com-
paracién estadistica entre grupos mostr6 un valor muy
significativo con p < 0.0005. (cuadro IV).

Para los dos valores previamente mencionados la
comparacién estadistica entre grupos de las mediciones
basales mostr6 una p < 0.005 ésto es, significativa, por
lo que las significancias posteriormente documentadas,
deben tomarse con reserva, ya que al realizar un analisis
longitudinal en el grupo con sedacion entre las medicio-
nes basales y las trans-anestésicas asi como entre las
basales y en recuperacién, se encontré una p>9.9. No
se encontr6 en la literatura nacional o internacional
mediciones de estos parametros en condiciones similares
para su comparacion.

En las mediciones de pH se encontr6 que en ambos
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grupos se modificoé menos de 0.6%, en todos los casos
no significativos (cuadro V).

Las mediciones de PCO2 en ambos grupos no se mo-
dificaron en mas del 12% y su comparacion estadis-
tica fue no significativa en todos los tiempos registrados.

Las mediciones de PO2 mostraron para el grupo con
sedacion un aumento en la primera 7.54% y en la se-
gunda de 14.88%, finalmente en recuperacién se observo
un aumento del 4.71%; en tanto el grupo sin sedacién
mostr6 un aumento menor; de 1.30% y 5.49% en las
mediciones transanestésicas, y de un 8.28% en recupe-
racion. (cuadro V) Tales diferencias no fueron significa-
tivas. Respecto a la saturacién de O2 se observd un
aumento en el grupo con sedacién en el periodo trans-
anestésico de 2.43% y 0.47%; y en recuperaciéon de
3.63%; mientras el grupo sin sedacién no vari6 en el
periodo transanestésico mas de 1.1% y en recuperacion
aument6 un 7.59%.

DISCUSION

El presente trabajo difiere completamente de lo re-
portado por otros autores, quienes han encontrado hi-
poxemia significativa, con disminucién de saturaciéon de
02 entre 3.3% hasta un 5.5%, posterior a la adminis-
traci6n de midazolam intravenoso en bolos. Cabe sefialai
que las dosis que estos autores administraron van desde
1.66 a 4 veces mayores que las utilizadas en este traba-
jo; varios recomiendan la intubacién traqueal y apoyo
ventilatorio sistematico tras la administracién de mida-
zolam independientemente de la técnica anestésica uti-
lizada2 815.15-20

Existe un reporte donde no se encontr6é disminucion
de la saturacién de 02 tras la administracion de midazo-
lam intravenoso, en voluntarios sanos que no se sometie-
ron a procedimiento quirirgico durante el estudio, don-
de la dosis utilizada fue de un 83.3% de la utilizada por
nosotros como dosis inicial®.

En el Grupo I todos los pacientes presentaron seda-
cion y excelente amnesia, incluso para la aplicacién de
la técnica anestésica, la cual se realizé6 con un ayudante
que mantenia la posicién adecuada del paciente de ma-

CUADRO IV
RESULTADOS DE ESPIROMETRIAS EN AMBOS GRUPOS DE PACIENTES (X + DSM)

Volumen cbrriente Basal

Trans-anestesia Recuperacién

Volumen corriente (ml)

455.93 + 178.23
453.80 + 87.36

Grupo I (midazolam)
GrupoII control

Volumen de inspiracién forzada (ml)
Grupo I (midazolam)
Grupo II Contro}

2262.67 + 929.64
2396.67 + 680.43

Capacidad vital (ml)
Grupo I (midazolam)
Grupo II (control)

2789.67 + 818.10
8005.00 + 860.75

410.54 + 128.57
471.67 + 93.58

477.67 + 283.29
489.77 + 99.87

1989.58 + 834.39
2389.33 + 694.37

2114.38 + 939.13
2468.33 + 679.27

2240.40 + 979.50
2983.00 + 917.83

2528.00 + 799.44
3068.67 + 863.59
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CUADRO V
pH Y GASES ARTERIALES EN I;AS DIFERENTES FASES DEL ESTUDIO
(X + DSM)
Basal 1ra. 2a. Recuperacion
pH

*Con sedaci6n 7.436 + 0.05 7.401 + 0.05. 7.391 + 0.03 7.396 + 0.03
**Sin sedaci6n 7.419 + 0.04 7.420 + 0.03 7.413 + 0.02 7.397 + 0.022
PaCO2

*Con sedaciéon 2844 + 7.48 30.52 + 4.76 30.16 + 4.78 31.16 + 3.57
**Sin sedaci6n 82.25 + 4.67 28.43 + 5.75 30.07 + 4.76 32.08 + 3.47
PaO,

*Con sedacién 67.20 + 17.03 72.27 +-14.11 77.90 + 20.62 70.37 + 15.44
**Sin sedacién 67.17 + 6.93 70.07 + 17.91 72.87 + 6.73 74.90 + 7.06
0,% Sat

*Con sedacién 90.83 + 17.18 93.04 + 4.35 91.26 + 15.80 94.13 + 3.28
**Sin sedaciéon 92.15 + 3.06 94.04 + 2.15 92.87 + 2.78 92.85 + 2.98

*Grupo I (midazolam)
**Grupo II (control)
nera preventiva; seis pacientes recuperaron el estado de CONCLUSIONES

conciencia antes del término de la cirugia. En todos ello:
el tiempo quirargico fue mayor de 75 minutos, proba-
blemente debido a que en el cilculo de la dosis, se uti-
liz6 el valor de volumen de distribucién central, lo cual
fue atil claramente los primeros 70 min. de infusién con-
tinua. Para mayor tiempo de sedacién recomendamos
utilizar el valor de volumen de distribuci6én en “estado
estable”.

Coincidimos con la mayoria de los autores en la ex-
celente tolerancia a la administracién IV de midazolam.
se ha reportado por otros, hipo ncasional, que present6
uno de nuestros pacientes.

Es notorio que 18 pacientes del grupo sin sedacién
manifestaron disgusto en algan grado por la experiencia
transanestésico-quirargica, y ninguno del Grupo I la re-
firi6, ésto no indica la preferencia generalizada de seda-
ci6n transquirargica por parte del paciente, ya que uno
de ellos indic6 que hubiera preferido sentir (y recordar)
la punci6én lumbar.

Respecto a la observacion sobre el uso necesario de
atropina y/o efedrina en el doble de pacientes del grupo
con sedaci6n respecto al grupo control, no es prudente
emitir juicio o aseveraciéon, en virtud de la enorme va-
riedad de cirugias incluidas en el estudio y por la posi-
bilidad de existencia de reflejo vagot6nico en relacién
con algunas maniobras quirargicas.

1.- El midazolam en infusi6én intravenosa continua
administrada a Dosis Inicial de 60 mcg/Kg., y Dosis de
mantenimiento de 1.05 mcg/Kg/min., es atil para in-
ducir sedacién en pacientes sometidos a cirugia bajo
anestesia regional, en nuestro medio.

2.- Los cambios espirométricos que se presentan en
pacientes sometidos a sedacién intravenosa continua con
midazolam, a las dosis sefialadas, no comprometen su
equilibrio acido-base.

3.- Los pacientes sometidos a anestesia regional mas
sedacién inducida con midazolam en infusién intrave-
nosa continua, a las dosis sefialadas, no presentan cam-
bios significativos en la PaO2, PaCO2, ni en la satura-
ci6n de oxigeno.

4.- La administraci6én de midazolam en infusién
intravenosa continua produce amnesia anterégrada evi-
dente.

5.- Los pacientes con estado fisico ASA I-II, some-
tidos a cirugia bajo anestesia regional, puede ser mante-
nidos con sedaci6n inducida por midazolam en infusién
continua sin recibir aporte de oxigeno ni apoyo ventila-
torio obligado.

6.- El método de sedacion sefialado es til s6lo si se
ha instalado adecuada analgesia en el drea quirargica.

7.- Los pacientes sometidos a la técnica de sedaciéon
sefialada deben contar con vigilancia anestesiologica
calificada.
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