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Resumen

El Midalozam es una benzodiazepina sintetizada
por los Laboratorios Roche, que ha sido incorporada re-
cientemente parala sedacién consciente en Odontopediatria.

Esta droga, dada la breve duracion de su efectoy la
falta de metabolitos con accién farmacoldgica propia, asi
como su excelente tolerancia histica local, se recomienda
como un Gptimo preanestésico sedativo tanto en adultos
como en nifios. Estas mismas ventajas asi como el disponer
de un antidoto especifico (Anexate) que bloquea los efec-
tos de las benzodiazepinas sobre el S.N.C., han permitido
que haya sido incluido entre las drogas para la sedacion
consciente en Odontopediatria.

Palabras Clave: Sedacién Consciente.

Summary

The Midalozam is a synthesized benzodiazepina
by Roche Laboratories, thathasbeenincorporated recently
for the conscious sedation in dental pediatrics.

This drug due to the short duration of its effect and
to the lack of metabolites with its own pharmacological
action, as well as its excellent hystical local tolerance is
recomended as an optimun sedative preanesthetic as well
in adults as in children.

These same advantages as well the availability of
an specific antidote (anexate) that prevents the effects of
the benzodiazepinas on the central nervous system (S.N.C.)
hawe allowed it to be included among the drugs for
concious sedation in dental pediatrics.
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Farmacologia

El Midazolam fue sintetizado por primera vez en 1976 por
Frien y Walser”, en el Departamento de Investigacion de Roche.

Desde el punto de vista farmacolégico es una benzodia-
zepina®, es decir, de accién ansiolitica, sedante, hipndtica,
miorelajante y anticonvulsiva, con ciertos efectos amnésicos
anterogrados. La caracteristica mas novedosa e importante que lo
diferencia del Diazepan, es su rapida inactivacién metabdlica, es
decir, su efecto se instaura rapidamente y dura poco tiempo.

Aligual queelresto de lasbenzodiazepinas®, el Midazolam
potencia la accién depresora sobre el S.N.C. de narcéticos y
barbitiricos, por ello, debe usarse con mucha precaucién en
comedicacién con otros formacos depresores.

Administracién y absorcién

ElMidazolam es un compuesto lip6filo escasamente solu-
ble en agua, que en contactos con dcidos® puede formar las
correspondientes sales hidrosolubles que proporcionan una solu-
cién estable para la inyeccién intravenosa o intramuscular, con
minima irritacién local.

Una vez que el Midazolam es absorbido®* en el lugar de
administracion, es transportado por las proteinas plasméticas,
metabolizado en el higado y excretado rdpidamente por via renal.
En cuanto a su toxicidad, el Midazolam ha dado pruebas de
tolerancia muy buenas y tiene un amplio espectro terapéutico.

Su pico de concentracion en sangre, depende 16gicamente
de la via de administracién empleada, teniendo siempre en cuenta
que el metabolismo del Midazolam en el adulto es mucho mads
lento que en el niflo, ya que en estos dltimos es mucho més activo
el metabolismo hepético.

Asi, por via intramuscular al igual que por via intranasal,
el pico de actividad maxima es a los 15 minutos después de la
administracién, mientras que cuando la via de administracién es
la oral, el pico de actividad maxima es a la hora de ser administra-
do, obteniéndose con las dosis que se citan a continuacién, una
sedacion profunda por viaintranasal y unasedaciénligera, cuando
la administracion es oral.
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Ventajas del Midazolam

Comparativamente con el Diazepan, el Midalozam tiene
las siguientes ventajas'':

- Es mds soluble en agua, lo que hace que al ser adminis-
trado intravenosamente, produzca menos irritacion local.

- Su vida media es mas corta que la del Diazepan.

- Su potencia de accién es aproximadamente dos veces la
del Diazepan.

- Los metabolitos del Diazepan son farmacolégicamente
activos, mientras los del Midazolam no lo son. Ello permite que el
paciente pueda marcharse a casa inmediatamente después de la
sedacion.

- Puede ser administrado intranasalmente.

Disponibilidad
Con el nombre comercial de Dormicum, se presenta en

ampollas de 3 ml. que contienen 15 mgrs. (5 mgrs./ml.) y en
comprimidos de 7'5 mgrs.

Vias de administracion - dosis

Segundiferentes autores®®7-%9 las vias de administracion
recomendadas para la sedacion consciente en nifos, son la oral y
la nasal.

Oral

Esta viatiene la ventaja de que es facilmente absorbido por
el tracto gastrointestinal, su principio activoes transportado por las
proteinas plasmaticas, pasando a través de la circulacion portal y
siendo completamente metabolizado por el higado (oxidacion).

Segun la mayoria de estudios, la dosis oral de Midazolam
en nifios para obtener efectos sedativos, es de 0'3 - 0'S mgrs./Kg.
de peso'" 1219 aunque hay qutores® que refieren dosis de 0'2
mgrs./Kg. de peso para tratamientos de urgencia, encontrando
también resultados satisfactorios.

Nasal

Aunque el Midazolam no ha sido ain probado por la
F.D.A. para ser administrado por via intranasal, numerosas publi-
caciones"* !9 presentan esta via como bastante segura y de facil
manejo.

Uninconveniente importante que puede ocurrir durante su
administracién, es que al ser colocado intranasalmente, el paciente
tosa o estornude, y con ello elimine parte del sedante, por ello, se
recomienda su administracién en dos veces.

La dosis nasal recomendada por la mayoria de los autores
para obtener sedacién profunda, es de 02 - 0'3 mgrs./Kg. de pe-
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so!'* 1519y si poralgin motivo no se obtienen los efectos sedativos
deseados, todos ellos coinciden en que a los 10 6 15 minutos se
puede volver a repetir la misma dosis.

Encuantoasucurvadeaccionessimilaralaintramuscular,
es decir, los primeros efectos sedativos aparecen a los pocos
minutos de la colocacién intranasal, alcanzando los niveles maxi-
mos en sangre alos 10 6 15 minutos, durante los cuales el paciente
estd somnoliento pero sin llegar a dormirse y, a partir de los 30
minutos estard practicamente recuperado'”'® (Fig. 1).
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Fig. 1. Curva de accidn (via intranasal).

Efectos secundarios

A pesar de que el Midazolam es una de las drogas mds
seguras de las que disponemos en la actualidad -entre otras cosas
por su accion selectiva sobre el S.N.C.- y por la existencia de un
antidoto especifico -el Flumazenil- (Anexate), que bloquea los
efectos delas benzodiazepinas sobre el S.N.C., el mayorriesgo por
sobredosis es la depresion de la funcion respiratoria y la apnea.

Alrevisarlaliteratura, hemos encontrado muy pocos casos
de depresion respiratoria en nifios, sin embargo, este efecto
indeseable parece haber sido mucho mas frecuente en el adulto.
Esto puede ser debido, a que esta droga empez6 a utilizarse para
induccion a la anestesia general en el adulto, antes de conocerse
realmente su potencia.

Los casos descritos en niflos de depresion respiratoria,
parece ser que la mayoria se produjeron cuando el Midazolam se
us6 en combinacion con otros farmacos depresores (narcoticos,
barbittricos, etc.).

Otros de los efectos secundarios que podemos observar -
principalmente cuando el Midazolam es administrado por via
parenteral-, son los siguientes: agitacion, hiperactividad, movi-
mientos involuntarios, cefaleas, hipotension, taquicardias, ndu-
seas, vomitos y salivacion excesiva.
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Antagonistas especificos de las benzodiaze-
pinas

Unadelas ventajas masimportantes delas benzodiazepinas,
es la existencia de antagonistas especificos que actdan sobre los
efectos sobre el S.N.C. de las benzodiazepinas, y que ademads no
presentan esfectos farmacoldgicos intrinsecos de importancia.

Elmas utilizado en cinica, es el Flumazenil (Anexate), que
es inhibidor competitivo del receptor benzodiazepinico, neutrali-
zando por tanto, los efectos hipnéticos, sedantes, anticonvulsivos,
electrofisioldgicos y bioquimicos de las benzodiazepinas.

Otra caracteristica importante a destacar del Flumazenil,
es su corta vida media (50 minutos), teniendo por tanto que
reinyectar si persisten los efectos depresores.

Presentacion: Ampollasde Sml.con0'5S mgrs. (1ml.=0'1
mgt.).

Dosis: 0'2 mgrs. intravenosos en 15 segundos y
reinyecciones de 'l mgr. por minuto hasta un total de 1 mgr.

Conclusiones

- Benzodiazepina de accién corta que puede ser adminis-
trada por via nasal.

- Potente ansiolitico de corta duracién, titil en preescolares
y escolares jovenes.

- Relativo margen de seguridad por su accién selectiva
sobre el S.N.C. y por disponer de un antidoto especifico que
bloquea estos efectos. No obstante, cuando vaya a ser administra-
do, se recomienda tener a mano el equipo de reanimacién necesa-
rio.

- Su accién amnésica anterograda permite que el nifio no
guarde recuerdos desagradables que haga dificil su tratamiento en
las proximas citas.

- Deberfa investigarse su uso para sedacién consciente en
comedicaci6n con el Oxido Nitroso/Oxigeno.

Mendoza Mendoza, A.: Profesora Titular de Odon-
topediatrfa. Facultad de Odontologfa. Universidad de Sevilla.
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