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Midazolam: Avaliacao Clinica como
Agente Indutor em Anestesia Geral

J. P. Lauda

Lauda J P — Midazolam in general anesthesia.

Midazolam was used as a general anesthesia induction agent in forty-four patients submitted to several

surgeries.

The parameters studied were: induction time (loss of palpebral and corneal reflexes), presence or
absence of apnea, tissue tolerance, systolic and diastolic blood pressure, cardiac rate, and PAS x FC
product, These parameters were measured four times: in the pre-anesthetic period, in the operating room
before the induction of anesthesia, immediately after the induction and after tracheal incubation.

It was observed longer induction time and often apnea. It causes good cardiovascular stability even
during and after tracheal incubation which was demonstrated by a few alterations in the parameters

measured.

No patient complained of pain during the intravenous injection of the drug and we had no vascular

complication.

It was concluded that midazolam is an efficient induction agent for general anesthesia when associated
with efficient pre-medication or powerful analgesic or inhalational agents.

Key Words: COMPLICATIONS:

cardiocirculatory; HYPNOTICS: benzodiazepine; midazolam; INDU-
CTION; TRACHEAL INCUBATION

midazolam é um benzodiazepinico com efei-

to ansiolitico, sedativo, hipndtico, relaxante
muscular e anticonvulsivante. Ele ndo produz irrita-
¢do tecidual por ser hidrossolivel, diferenciando-
se dos demais benzodiazepinicos pela curta dura-
¢d do seu efeito.

O midazolam é o Unico benzodiazepinico hi-
drossolavel disponivel, sendo, com seu emprego,
menos freqlentes as complicacbes de origem
vascular, provocando também pouca dor durante
a injecdo venosa. Além disso, produz amnésia
anterdgrada, estabilidade hemodindmica e ndugéo
rapida. Entretanto, em doses elevadas pode causar
apnéia.

Como alternativa dos barbitdricos, o midazo-
lam tem sido proposto na inducdo da anestesia’.
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Na inducdo classica com barbitdrico, relaxante
muscular, laringoscopia e intubacdo traqueal,
ocorre importante aumento da pressdo arterial e
da freqUéncia cardiaca, levando a um maior
consumo de oxigénio pelo miocérdio.

Diversos métodos tém sido recomendados para
atenuar esta ocorréncia, incluindo o uso de alfa e
beta-bloqueadores adrenérgicos, anti-hipertensivos
e lidocaina por via venosa.

A inducdo da anestesia com midazolam ou
diazepam estd associada a respostas cardiovascula-
res as manobras de intubacdo traqueal mais
discretas e atenuadas®. Neste estudo procurou-
se observar o midazolam sobretudo com referén-
cia aos aspectos cardiovasculares e a qualidade de
inducao.

METODOLOGIA

Quarenta e quatro pacientes ASA | e Il, subme-
tidos & anestesia geral para procedimentos cirdrgi-
cos diversos, sendo 17 do sexo masculino
(36,84%) e 27 do feminino (61,36%), com idade
média de 41,47 + 16,80 anos e peso médio de
65,75 + 10,58 kg, todos brancos, foram estuda-
dos.
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Na véspera da cirurgia, durante a visita pré-
anestésica, os pacientes eram instruidos quanto ao
tipos de anestesia e eram obtidos os consentimentos.
Em seguida eram registradas a pressao arterial sistoli-
ca (PAS), a diastdlica (PAD) e a frequéncia cardiaca
(FC) e prescrita a medicacdo pré-anestésica, diaze-
pam 10 mg por via muscular, uma hora antes da
inducdo da anestesia.

Na sala de cirurgia era puncionada uma veia no
dorso da méo. Instalava-se solugdo glicosada a 5%,
a velocidade de 10 ml x kg*x h*e registravam-se
a PAS, a PAD e a freqiéncia cardiaca. A seguir,
administrava-se O,a 100% sob méscara e injeta-
va-se 0,1 mg de fentanil. Apds trés minutos de O,
injetava-se midazolam (0,2 mg x kg*) “in bolus”.

Cronometrava-se o tempo do inicio da inje¢éo
até a perda dos reflexos palpebral e corneano,
qgue foi considerado o tempo de inducdo. Em
seguida, registravam-se a PAS, a PAD e a frequén-
cia cardiaca, observando-se a ventilagdo pelos
movimentos do térax.

Seguia-se a curarizagdo com succinilcolona
(1,0 mg. kg") e laringoscopia direta com intu-
bacdo orotraqueal. Imediatamente apéds insuflacdo
do balonete do tubo registravam-se a PAS, a PAD
e a freqiéncia cardiaca. Ap6s a insuflacdo do
balonete ocorre o pico méaximo de resposta
cardiocirculatéria apo6s laringoscopia e intubagéo
traqueal”.

Para a andlise estatistica dos resultados utili-
zou-se o teste F de Snedecor-Fischer’.

RESULTADOS

Todos os pacientes perderam os reflexos palpe-
bral e corneano num tempo médio de
82,95 + 30,46 s, com extremos entre 30 e 140s.

Dos quarenta e quatro pacientes avaliados,
trinta e seis (81,81%) apresentaram apnéia.

Os dados relativos a avaliacdo cardiocirculatéria
estdo expostos na Tabela |. Conforme se observa
na Tabela |, os valores médios obtidos para PAS,

Tabela | -

PAD e PAS X FC nos tempos habituais, pré-indu-
¢do, poés-inducdo, ndo diferem estatisticamente
entre si, mas diferem se comparados aos dados
médios obtidos apés a intubacdo traqueal. Os
valores obtidos referentes a frequéncia cardiaca
ndo diferem estatisticamente entre si em nenhum
dos quatro tempos; cabe salientar que os valores
encontrados apés a intubacdo traqueal sdo maio-
res, mas ndo foram estatisticamente significativos.

Todas as anestesias transcorreram sem anorma-
lidades e ndo se observou qualquer lesdo vascular,
bem como nenhum paciente queixou-se de dor
durante a injecéo.

DISCUSSAO

Tempo de indugdo — Neste estudo o tempo de
inducdo variou de 30 a 140s, com tempo médio
de 82,95 + 30,46 s, 0 que estd de acordo com
Jensen e cols. °, em estudo semelhante em que
encontraram 78 * 15,3 s, com extremos de 50 e
110s.

Um tempo médio de 96s, em estudo semelhan-
te, associando midazolam e fentanil e 143 s
com midazolam isolado, foram descritos’'.

Com midazolam (0,36 mg x kg') obteve-se
perda de reflexos oculares, em média, de
82,30 s".

Em pacientes pré-medicados com opidides, e
fazendo-se fentanil (0,015 mg x kg*) imediata-
mente antes da inducdo, o midazolam n&o tem
prolongado o seu tempo de recuperagdo’.

Apnéia — Encontramos um elevado indice de
apnéia (81,81%), que se explica pela medicacdo
pré-anestésica e o uso do fentanil antecedendo ao
uso do midazolam™

Estudo com volntaios”, usando midazolam
(0,15 mg x kg') mostrou diferencas significati-
vas nas respostas de homens e mulheres. Com
relacdo aos homens, 70% fizeram apnéia; as
mulheres, apenas 10%. N&o constatamos tal dife-
renca.

Avaliagéo clinica cardiocirculatéria dos 44 pacientes submetidos a anestesia geral com midazolam como agente indutor.

Valores médios
Prévia

Parametros da
avaliacdo clinica

Pré-indugdo

Pds-indugao Pés-intubacédo

Presséo arterial mmHg 125,22 + 11,90 (A)
sistélica (kPa) 16,55 + 1,58
Pressao arterial mmHg 80,00 + 9,40 (A)
diastolica (kPa) 10,64 £ 1,25

F.C. 77,86 £ 860  (A)
Produto

PAS X FC 9753,63 + 1442,50 (A)

131,59 + 14,93 (A)

116,81 + 12,89 (A) 155,45 + 2376 (B)*

17,50 + 1,98 15,53 * 1,71 20,67 + 3,16
82,27 + 9,61 (A) 72,95 + 11,72 (A) 98,63 + 17,46 (B)*
10,94 + 1,27 9,70 * 1,55 18,12*2,32

81,22 + 10,53 (A)

10710,00 + 1828,24 (A)

80,59 + 10,95 (A) 91,54 + 13,73 (A)

9410,00 + 1625,77 (A)14435,91 + 3741,08 (B)*

* As médias ndo seguidas horizontalmente da mesma letra diferem significativamente entre si pelo teste DMS para P <0,05.

66

Revista Brasileira de Anestesiologia
Vol. 39: N° 1, Janeiro - Fevereiro, 1988



MIDAZOLAM: AVALIACAO CLINICA COMO AGENTE INDUTOR EM ANESTESIA GERAL

O midazolam causa depressdo respiratéria, de-
pendendo da dose empregada e de drogas associa-
das’

N&o foi observado nenhum caso de letargia e
sedacdo prolongada, como relatado®

Avaliacdo cardiocirculatéria — A Tabela | mos-
tra resultados que ndo fogem qualitativamente ao
padrdo habitual obtido com diversos metodos
utilizados na indugcdo da anestesia geral. Compa-
rando nossos resultados com os de Boralessa e
col? usando o midazolam na dose de
0,3 mg X kg* associado a 50% de N,O: O,
verificamos que eles foram semelhantes. Esses
autores constataram que as alteragdes na pressdo
arterial , provocadas pela intubacdo tragueal eram
maiores e mais persistentes no grupo induzido
com tiopental. No mesmo estudo a freqiiéncia
cardiaca aumentou apés o midazolam de 80 para
96 bpm, 0 que n&o coincide com 0s nossos
resultados (Tabela 1 ).

Apés a laringoscopia e intubacdo traqueal a
frequéncia cardiaca ndo se alterou, em discordan-
cia com nossos resultados, em que houve aumen-
to de 80,59 + 10,95 para 91,54 + 13,73 bpm. Esta
diferenca deve ser devida ao uso de pancurbnio, o
gue ndo ocorreu em NOSSOS Casos.

Quanto as pressfes sistolica e diastoblica, os
resultados sdo concordantes. Ja o tiopental, se-
gundo o mesmo estudo’, ndo apresenta queda na
pressdo arterial estatisticamente significativa.

A resposta cardiocirculatéria & laringoscopia e
intubacdo traqueal cresce de importancia em
pacientes com doenca cardiaca isquémica, onde o
equilibrio da oferta e do consumo de oxigénio
pelo miocardio se encontra em limites muito
estreitos. O produto da PAS X FC, apesar das
divergéncias, traduz o consumo de O, pelo
muasculo cardiaco. Demonstrou-se que coronario-
patas comecam a acusar dor precordial quando o

produto FC X PAS atinge a cifra de 22000", e
que a dor precordial resulta do aumento do

produto FC X PAS tanto pela taquicardia como
pela hipertensdo arterial sistélica.

Em pacientes pré-medicados com diazepam e
atropina, e com a anestesia geral induzida com
tiopental (5-7 mg x kg*), a intubagdo traqueal
induziu a um aumento do produto PAS X FC de
10857 para 20988". Com midazolam o nivel
maximo apés a intubacdo chegou a 14267 e
5 min ap6s encontrava-se em 10547, em contraste
com o grupo do tiopental, que ainda se mantinha
proximo dos niveis maximos®’. Nossos valores
apresentaram-se semelhantes aos de Boralessa e
col. (Tabela I).

Tolerabilidade tecidua/ — Um dos efeitos inde-
sejaveis dos benzodiazepinicos sdo as lesBes vascu -
lares, que vdo desde dor a injecdo até trombofle-
bites, o que ndo observamos em nossos pacientes.

Na literatura constatam-se complicacdes vascu -
lares com o midazolam numa incidéncia aceitavel
e ligeiramente maior que o tiopental®

Outros autores’ encontraram de 8 a 10% de
tromboflebite, o que constitui indice significativa-
mente menor do que o apresentado pelo diaze-
pam.

Esta boa tolerabilidade tecidual do midazolam

se deve a sua hidrossolubilidade, caracteristica
ndo observada nos benzodiazepinicos.

A inducdo da anestesia persiste como um dos
periodos mais criticos do ato anestésico-cirdrgico.

O midazolam vem enriquecer o arsenal terapéu-
tico do anestesista por ser uma droga segura e de
boa tolerabilidade vascular. Tem efeito hipnético
rdpido, pouca interferéncia no sistema cardiocir-
culatério e apresenta amnésia anterdgrada. Sua
curta acdo, devido a auséncia de metabdlitos
ativos, possibilita seu emprego em procedimentos
rapidos, e associado a analgésicos potentes e/ou
agentes inalatérios possibilita reducdo significativa
dos paraefeitos da laringoscopia e intubacado tra-
queal.
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Lauda J P — Midazolam: avaliagdo clinica como

agente indutor em anestesia geral.

O midazolam foi usado como indutor de anestesia
geral em quarenta e quatro pacientes submetidos
a cirurgias diversas.
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Lauda JP — Midazolan: avaliacion clinica como
agente indutor en anestesia genera le.

El midazolan fué usado como inductor de aneste-

sia general en cuarenta y cuatro pacientes someti-
dos a cirugias diversas.
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Os pardmetros estudados foram: tempo de indu-
¢do (perda” dos reflexos palpebral e corneano),
presenca ou auséncia de apnéia, tolerancia teci-
dual, pressdo arterial sistélica (PAS), diastdlica
(PAD), frequéncia cardiaca (FC) e produto
PAS X FC. Estes parametros foram mensurados
em quatro tempos: durante o pré-anestésico, ao
chegar & sala de cirurgia, ap6s a inducdo e apés a
intubacdo traqueal.

Observaram-se um tempo de inducdo prolongado
e, freqientemente, apnéia. Constatou-se boa esta-
bilidade cardiovascular como resposta cardiocircu-
latéria a intubacdo traqueal.

Nenhum paciente se queixou de dor durante a
injecdo venosa, nem se constatou qualquer com-
plicacdo vascular.

Concluiu-se que o midazolam e uma alternativa
eficaz para a indugdo da anestesia geral, quando
for usada uma pré-medicacdo eficiente e/ou asso-
ciado a analgésicos potentes ou agentes inalat6-
rios.

COMPLICACOES: cardiocirculato-
rias; HIPNOTICOS: benzodiazepini-
co, midazolam; INDUCAO; INTUBA-
CAO TRAQUEAL

Unitermos:

Los parametros usados fueron: tiempo de in-
duccién (pérdida de los reflejos palpebral y
corneal), presencia o ausencia de apnea, tolerancia
tecidual, presion arterial sistdlica (PAS), diastélica
(PAD), frecuencia cardiaca ( FC) y producto
PAS X FC. Estos pardmetros fueron mensurados
en cuatro tiempos: durante el pré-anestésico,
al llegar a la sala de cirugia, después de la
induccién y después de la intubacion traqueal.

Se observdé un prolongado tiempo de induccién vy,
frecuentemente, apnea. Se constato una buena
estabilidad cardiovascular como respuesta cardio-
circulatéria a la intubacién traqueal,

Durante la inyeccidon venosa, ningln paciente se
guejo de dolor, como tampoco fué constatada
cualquier complication vascular.

Se concluyo que el midazolan es una alternativa
efichz para induccion de anestesia general cuando
sea usada una pre-medicacion eficiente y/o asocia-
do a analgésicos potentes o agentes inhalatérios.
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