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Caso clinico
Anafilaxia por midazolam: Reporte de un caso
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Resumen.

Se presenta el caso de una paciente femenina de 51 afios
de edad, con diagndstico de deformidad abdominal
programada para abdominoplastia. Después de la
administracién de midazolam endovenoso presento
inmediatamente rash generalizado, acompafiado de
disnea, pérdida del estado de alerta, electrocardiograma
arritmico, frecuencia cardiaca de 70 a 110 latidos por
minuto. Caida de la presidn arterial en forma rdpida de
90/60 a 80/40 mm Hg, Sa0O, 86%. No presento
broncoespasmo.

Se inicia apoyo ventilatorio con mascarilla facial. Se
administré via intravenosa: hidrocortisona 200 mg,
difenhidramina 10 mg, ranitidina 50 mg, dexametasona 8
mg, ademas de liquidos abundantes y finalmente se
administré de epinefrina 0.5 mg endovenosa dosis Unica.
La respuesta fue favorable.
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Abstract

Anafilaxia was presented on a 51 year old female
with a diagnosis of abdominal deformity
scheduled for abdominoplasty. Inmediately after
the administration of intravenous midazolam a
rash was presented widespread, accompanied by
dyspnea, a loss of the state of alertness, an
arrhythmic electrocardiogram. Heart of 70 a 110
beats per minute. Blood pressure quickly droped
from 90/60 a to 80/40 mm Hg SaO2 86%. She
didnot present bronchospasm.
The face masak ventilatory support was stared
administered intravenously: hidrocortisone 200
mg, diphenhydramine 10 mg, ranitidina 50 mg,
dexamethasone 8 mg, as well as abundant liquids
and finally intravenous of epinephrine 0.5 mg was
administered. = The response was favorable.
Key words: anaphylaxis, midazolam anesthesia.

Introduccion

Midazolam es una benzodiacepina derivada de imidazol
con efecto depresor del sistema nervioso central, el
sistema limbico y formacién reticular. Tiene como funcién
principal la potencializacion de la accién del acido y-
aminobutirico  (GABA),  principal  neurotransmisor
inhibidor, ocasionando sedacién, efecto ansiolitico vy
amnesia anterdgrada, sin propiedades analgésicas. Dentro
de 2-3 minutos de la administracién endovenosa surge su
accidn con duracién aproximada de 30 minutos, y con una
vida media de una hora. Tiene metabolismo hepdatico por
parte de citocromo P450 3A. No tiene metabolitos activos.
Es la benzodiacepina de uso mas frecuentemente en
anestesia tanto en Procedimientos dentro y fuera de los
quiréfanos.  Varios reportes de casos de reacciones
anafilacticas por este medicamento han sido publicados.
En México no se han reportado casos similares. El
midazolam ha sido ampliamente utilizado en anestesia
para sedacidon consciente, para una gran variedad de
procedimientos quirurgicos o diagndsticos.

Caso Clinico

Femenino de 51 afios de edad, con diagndstico de
deformidad abdominal.  Paciente programada para
abdominoplastia. Antecedentes de cuatro cirugias previas
por procedimientos estéticos, dos anestesias generales,
una regional, una anestesia local, sin complicaciones, resto
negado.

Se recibi6 a la paciente en quiréfano consciente
cooperadora pero ansiosa. Signos vitales iniciales. Tension
arterial 188/90 mm Hg, frecuencia cardiaca 100 latidos por
minuto, saturacion 92%. Se otorga ASA EIIA. Plan
anestésico anestesia general balanceada. Signos vitales
iniciales: Tensidn arterial 188/90 mm Hg, frecuencia
cardiaca 100 latidos por minuto, saturacion 92%.
Electrocardiograma sinusal.
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Se administré midazolam 2 mg endovenoso, presentando
inmediatamente rash generalizado, acompafiado de
disnea, pérdida del estado de alerta. Se observa trazo del
electrocardiograma arritmico, frecuencia cardiaca de 70 a
110 latidos por minuto. Tensién arterial de 90/60 a 80/40
mm Hg Sa0; 86%.

Se inicia apoyo ventilatorio con mascarilla facial,
saturacion de 86% a 99%, se administra via intravenosa:
hidrocortisona 200 mg, difenhidramina 10 mg, ranitidina
50 mg, dexametasona 8 mg, se decide administracion de
epinefrina 0.5 mg endovenosa dosis Unica, disminuyendo
reaccion cutdnea, mejorando ritmo cardiaco y condicion
de paciente. Se suspendio el procedimiento quirdrgico. La
paciente egreso a la unidad de cuidados postanestésicos.
Signos vitales con tensién arterial de 114/79 mm Hg,
frecuencia cardiaca de 89 latidos por minuto, saturacion
de oxigeno al 94% con apoyo de oxigeno suplementario
con puntas nasales.

Discusion

La incidencia anual de reacciones alérgicas generalizadas
es mayor en el nifio que en el adulto, en el nifio ocurren
9.3/1000, en el adulto son de 2.6/1000 admisiones. La
anafilaxia es la mds seria de las complicaciones alérgicas
caracterizada por signos generalizados vy sintomas que
pueden comprometer la vida del paciente en el 2% de los
casos. La incidencia de reacciones anafilacticas en Francia
es de uno por cada 13 000 anestesias generales y
regionales. El riesgo de los diferentes grupos a reacciones
de anafilaxia durante la anestesia ha sido identificado,
pacientes con alergia al latex o a las frutas incluyendo
algunos vegetales (1). Y pacientes que han recibido
multiples cirugias. En el nifio el Iatex es la primera causa de
anafilaxia 41% durante la anestesia, seguida de los
relajantes musculares no despolarizantes 19% y de los
antibidticos 9%.

La anafilaxia producida por medicamentos del grupo de
los hipndticos es rara, el midazolam se le ha descrito como
el responsable de 0.5% de los casos. En los adultos los
relajantes musculares son la primera causa de anafilaxia,
seguida de los antibidticos y AINES, predomina por el

género femenino. La anafilaxia ocurre durante la anestesia
general en 91% vy la anestesia regional contribuye en 9% de
los casos. Otras sustancias que pueden producir
reacciones alérgicas inmediatas incluyen aprotinina,
chlorhexidine, heparina, azul de metileno, y analgésicos
del grupo de los Aines como el ketorolaco. La mortalidad
asociada a reacciones de hipersensibilidad inmediata
durante la anestesia varia de 3%-9% dependiendo de cada
pais (2).

Hay diferentes grados de severidad clinica en la anafilaxia
y reacciones anafilactoides que varian de reacciones
generalizadas de la piel a falla multiorganica paro cardiaco
y muerte. La (tabla 1) muestra los principales datos clinicos
y el grado clinico de severidad. El cual es importante
porque el tratamiento también va de la mano. En los grado
[ll'y IV la adrenalina es la medida mas importante (3,4).

Tabla 1: Situaciones quirurgicas utiles en anestesia combinada

Cirugia de la pared abdominal, genitales o territorio infraumbilical

Osteotomias, tenotomias multiples, toracotomias

Antecedentes de apnea

Prematuros

Displasias broncopulmonares

Neumopatias agudas y crdnicas

Enfermedades neuromusculares

Hipertermia maligna

Cardiopatias congénitas

Insuficiencia renal crénica

Tomado de: Mertes PM, Malinovsky JM, Jouffroy L. Reducing the risk of anaphylaxis
during anesthesia 2011 updated guidelines for clinical practice. J Investig Allergol Clin
Immunol 2011; Vol. 21(6): 442-453.

El principal efecto adverso del midazolam es la depresidn
respiratoria, agitaciéon paraddjica y ocasionalmente
hipotensién arterial. Cuando se administra de forma
rapida puede reducir las resistencias vasculares periféricas
y tener alteraciones hemodinamicas. Otros efectos
comunmente reportados son desaturacién de oxigeno,
broncoespasmo, hipo, nistagmus, diplopia, lagrimeo, tos,
etc (5).
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La literatura refiere toma de muestra sanguinea inmediata
para deteccion de triptasa e histamina sérica tan rapida
como sea posible. La IgE plasmatica es especifica. El 60-
70% de las reacciones de hipersensibilidad inmediata que
ocurren durante la anestesia son medidas por medio de la
Inmunoglobulina IgE (6). En este caso a diferencia de lo
referido no se tomd prueba de triptasa en suero. La
triptasa sérica es un mediador preformado que esta en los
mastocitos y en menor cantidad en los basodfilos. La
triptasa aumenta a los 15 minutos de la reaccidn,
alcanzando su mdximo valor a los 60-90 minutos, y
permanece elevada hasta cinco horas después. Se
considera que hay elevacion de triptasa si la cifra es
superior a 11,4 pg/L. Un nivel de triptasa normal no
elimina la posibilidad de que no se haya presentado
reaccion anafilactica (7).

La prevencién primaria consiste en no exponer al paciente
a sustancias que puedan inducir una respuesta a una
reaccion de hipersensibilidad inmediata. No se han
reportado casos de reacciones alérgicas a los inhalados.

Midazolam se considera un medicamento seguro. Existen
pocos casos reportados de la presencia de reacciones
alérgicas. Los efectos adversos severos van desde la
depresion respiratoria hasta paro cardiorrespiratorio. Hay
pocos casos de anafilaxia a midazolam, por lo cual resulta
importante una evaluacién exhaustiva del paciente, ya que
al momento los casos reportados conllevan a un estado de
anafilaxia severo (8,9).
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