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ALERTA INFORMATIVA DE MEDICAMENTO 02-2012
MIDAZOLAM: EVITAR SU USO EN NEONATOS PREMATUROS (MENOR DE 37 SEMANAS) SEA ESTE
FARMACO CON O SIN ALCOHOL BENCIEICO COMO PRESERVANTE.

El medicamento Midazolam, se encuentra en el Listado Oficial de Medicamentos del MINSAL
dentro del grupo de medicamentos de uso en neurologia y psiquiatrfa, subgrupc de
benzodiacepinas, bajo la siguiente especificacion técnica: Midazolam (Clorhidrato) 5mg/mL
solucién inyectable L.LM-1.V ampolla de 3 mi (Cédigo 02203020). Con regulacién de prescripcion
para Anestesiologia, Cuidados Intensivos, Psiquiatria.

Las benzodiacepinas, administradas como infusiones intravenosas o como bolos intravenosos, se
usan para proporcionar sedacién, pero no analgesia, en muchos contextos ciinicos. El midazolam es
una benzodiacepina de accion corta, actGa como un agonista de los receptores de benzodiacepinas,
aumentando la capacidad inhibitoria del GABA. El midazolam interviene con la reabsorcién del
GABA provocando su acumulacidn. La farmacocinética del midazolam en los recién nacidos indica
que es hidrosoluble y de rapida eliminacidon, no obstante aungue su vida media de eliminacién es
mas corta que otras benzodiacepinas, su eliminacién se retarda en los recién nacidos prematuros,
lo cual podria explicarse por la inmadurez funcional de los sistemas hepéticos y renales.

La Direccion de Medicamentos y productos Sanitarios del MINSAL tomando en consideracion que:

1. La Asociacion de Neonatologia de El Salvador al ser requerida su opinion respecto al
importante riesgo de dafio al cerebro en desarrolio de los recién nacidos, particularmente
los prematuros de [a Benzodiacepina Midazolam asi como la toxicidad del alcohol bencilico
presente en la presentacién de 3 mL de dicho medicamento, luego de corroborar la
bibliografia recibida y una exhaustiva bisqueda de evidencia que sustente lo contrario a lo
anteriormente citado, concluye.

l.- Que el Midazolam en un medicamento sin suficiente documentacién que sustente su
seguridad y beneficios, ademas de presentar una real preocupacion por el alto riesgo de
pobre prondstico neurolégico asociado a su uso en el recién nacido con ventilacién asistida,
independientemente de su edad gestacional.

Il.- El Midazolam debe ser utilizado Gnicamente con efectos anestésicos en pacientes
quienes no estén en proceso de maduracion de su SNC, por lo tanto su uso en recién
nacidos y muy particularmente en prematuros esta proscrito.

lll.- El FArmaco queda relegado para el apoyo en el tratamiento del estatus convulsivo
refractario a otros medicamentos. Sin embargo el Estados Unidos, aGn no esid
recomendado como farmaco de primera linea en el Estatus Convulsive por falta de
suficientes estudios que apoyen eficacia y farmacocinética en la edad pedidtrica.

IV.- El recién nacido critico, bajo ventilacidén mecanica debe no solamente recibir sedacion
sino también analgesia, pues el dolor es activar de efectos fisicoquimicos suficientes para
descompensar y gravar su estado clinico y critico provocando mayor descomposicion del
sistemna y riesgo de muerte. Ya que el Midazolam es un psicotrépico, sedante, amnésico,
hipnético con efectos ansioliticos pero no con efectos analgésicos por si sélo, este farmaco
no es suficiente para aicanzar dicho efecto terapéutico.
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V.- El Alcohol Bencilico es tdxico para el recién nacido. En USA el Centro de Control y

Prevencién de Enfermedades (CDC), ha publicado la evidencia y relacidn que existe de

muertes secundarias a su uso como vehiculo preservante en algunas presentaciones,
basdndose en estos informes ia FDA ha recomendado que no se utilicen soluciones
intravenosas que contengan alcoho! bencilico para los recién nacidos y que los diluyentes
con este conservante no deben utilizarse como medicamentos para estos nifios; por lo
anterior considera que “Debe prascribirse la utilizacién de Midazolam en Unidades de
Cuidados Intensivos Neonatales del pais hasta que nueva informacion con evidencia
demuestre seguridad en su uso en este grupo de edad y que contando con alternativas
de tratamiento, para la sedacién y analgesia simultinea del paciente neonato bajo
ventilacion asistida independientemente de su edad gestacional, no existe razon para
exponerles, al riesgo de mayor morbilidad y secuelas asociadas a las complicaciones
atribuidas al uso de estos farmacos” .

Que tanto la Junta de Vigilancia de la Profesién Médica como la Organizacién Panamericana
de la Salud igualmente consultada su opinion al respecto por el CSSP se pronunciéd en
consonancia con lo planteado por la Asociacién de Neonatologia de El Salvador.

Que el CSSP resolvié al respecto el 8 de septiembre de 2010 y notificando al MINSAL en
acta 34/2010 punto 12 literal c que expresamente dice: “Prohibir el uso del medicamento
Midazolam inyectable en neonatos prematuros, en fas UCIS de los Hospitales tanto dei
sistema publico como de la empresa privada”.

Que la sala de o constitucional de la Corte Suprema de Justicia el 15 de febrero de 2012

al respecto resuelve: “Adéptese medida cautelar en el sentido que las autoridades
demandadas deberan asegurarse de que se suspenda el uso del medicamento
denominado Midazolam con alcohol bencilico -temporalmente- en los recién nacidos de
dicho centro debiendo las autoridades hospitalarias asegurar la aplicacion de un
medicamento alternativo apropiade, mientras se tramita el presente proceso de
amparo”.

Dando cumplimiento a la Resoluciones citadas anteriormente se hace del conocimiento la siguiente
disposicion:

EVITAR EL USO DE MIDAZOLAM, SEA ESTE CON O SIN ALCOHOL BENCILICO COMO PRESERVANTE,

EN NEONATOS PREMATUROS {MENOR DE 37 SEMANAS).

Notificacion de sospecha de Reacciones Adversas a Medicamentos:

Recuerde que debe notificar cualquier sospecha de reaccion adversa a Midazolam o a cualguier otro
medicamento, haciéndolo del conocimiento del Comité de Farmacoterapia Local para su remision a la
Direccion de Medicamentos y Productos Sanitarios {DIRMED)

Coniéctenos: dirmed@salud.gob.sv Teléfono: (503)2205-7287
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Acta N° 34/2010 de la sesi6n del CSSP de El Salvador celebrada ¢l 8 de septiembre de 2010, punto doce literal ¢
Amparo 32-2012 Resolucidn de Amparo de la Sala de lo Constitucional de la Corte Suprema de Fusticia,
Resolucidén de la Procuraduria de la Defensa de los derechos Humanes emitida el 15 de diciembre de 2011 en el
expedients SS-0526-10
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