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Titulag&o do Sevoflurano Utilizando o indice Bispectral em
Anestesia Pediatrica. Influéncia da Medicagao Pré-Anestésica no
Tempo de Despertar e no Consumo de Anestésico Inalatério *
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RESUMO

Ganem EM, Mdadolo NSP, Vianna PTG, Castiglia YMM - Titula-
¢do da Anestesia com Sevoflurano Utilizando o indice Bispec-
tral em Anestesia Pediatrica. Influéncia da Medicagao
Pré-Anestésica no Tempo de Despertar e Consumo do Anesté-
sico Inalatorio

Justificativa e Objetivos - O sevoflurano é agente inalatoério
que apresenta baixa solubilidade sangue/gas, o que permite
rapida indugdo e emergéncia da anestesia. Sua propriedade
de manter a estabilidade cardiovascular o torna ideal para seu
uso em anestesia pediatrica. O objetivo desta pesquisa foi
avaliar a estabilidade hemodindmica, o consumo de
anestésico inalatorio e o tempo de despertar em criangas sem
medicagdo pré-anestésica (MPA) e com MPA (midazolam ou
clonidina), anestesiadas com sevoflurano, cujas doses foram
tituladas de acordo com monitorizagdo pelo BIS.

Método - Foram estudados 30 pacientes com idades entre 2 e
12 anos, estado fisico ASA I, submetidos a cirurgias eletivas,
dlwd/dos em 3 grupos: G1 - sem MPA G2 - midazolam (0,5
mg.kg") e G3 - clonidina (4 ng.kg”') ambos por via oral 60
minutos antes de serem encaminhados ao centro cirargico.
Todos os pacrentes receberam alfentan/l (30 ng.kg™*), propofol
(3 mg.kg"), atracurio (0,5 mg.kg'') e sevoflurano em
concentragdes variaveis, monitorizadas pelo BIS (valores
proximos a 60) e N,O em sistema sem reinalagdo. Foram
avaliadas a PAS, PAD, FC, a concentragao expirada (CE) o
consumo de sevoflurano (ml.min™"), o tempo de despertar -
tempo decorrido entre o término da anestesia e a
movimentagdo espontdnea do paciente procurando se
extubar, esbogando choro, abrindo olhos e boca.

Resultados - Os trés grupos tiveram o mesmo comportamento
com relagdo a PAS, PAD, CE, ao consumo de sevoflurano e
tempo de despertar. A FC foi menor no grupo G3.

Conclusées - O sevoflurano determinou estabilidade
hemodinadmica. A MPA com clonidina ou midazolam n&o
influenciou o tempo de despertar, o consumo e a manutengao
da anestesia com sevoflurano. A duragdo da anestesia
também nao influenciou o tempo de despertar. A monitorizagédo
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da hipnose foi importante na adequagdo dos niveis
anestésicos, o que pode ter sido fator determinante na
homogeneidade do tempo de despertar dos pacientes nos trés
grupos estudados.

UNITERMOS - A’NESTES'ICOS, Volatil: sevoflurano;
MEDICACAO ERE-ANESTESICA: clonidina, midazolam;
MONITORIZACAO: eletroencefalografia, indice bispectral

SUMMARY

Ganem EM, Médolo NSP, Vianna PTG, Castiglia YMM - Titrati-
on of Sevoflurane using the Bispectral Index in Pediatric Anes-
thesia. Premedication Effects on Emergence Time and Con-
sumption of Inhalational Anesthetic

Background and Objectives - Sevoflurane is an inhalational
anesthetic drug with low blood/gas solubility providing fast
anesthesiainduction and emergence. Its ability to maintain car-
diovascular stability makes it ideal for pediatric anesthesia. The
aim of this study was to evaluate hemodynamic stability, con-
sumption of inhalational anesthetics and emergence time in
children with and without premedication (midazolam or
clonidine) anesthetized with sevoflurane titrated according to
BIS monitoring.

Methods - Participated in this study 30 patients aged 2 to 12
years, physical status ASA |, undergoing elective surgeries
who were d/V/ded into 3 groups: G1 - Wlthout premedication, G2
-0,5mg.kg " oral midazolam, G3-4 ug.kg " oral clonidine 60 mi-
nutes before surgery. All patients received 30 ug.kg™' alfentanil,
3mg.kg”! propofol, 0,5 mg.kg™" atracurium, sevoflurane in dif-
ferent concentrations monitored by BIS (values close to 60) and
N;O in a non rebreathing system. Systolic and diastolic blood
pressure, heart rate, expired sevoflurane concentration (EC),
sevoflurane consumption (ml.min") and emergence time were
evaluated. Emergence time was defined as time elapsed be-
tween the end of anesthesia and patients’ spontaneous move-
ments trying to extubate themselves, crying and opening eyes
and mouth.

Results - There were no differences among groups as to sys-
tolic and diastolic blood pressure, EC, sevoflurane consump-
tion and emergence time. Heart rate was lower in G3 group.

Conclusions - Sevoflurane has provided hemodynamic stabi-
lity. Premedication with clonidine and midazolam did not in-
fluence emergence time, inhaled anesthetic consumption or
maintenance of anesthesia with sevoflurane. Anesthesia dura-
tion has also not influenced emergence time. Hypnosis moni-
toring was important for balancing anesthetic levels and this
might have been responsible for the similarity of emergence
times for all studied groups.

KEY WORDS - ANESTHETICS, Volatile: sevoflurane;
PREMEDICATION: clonidine, midazolam; MONITORING:
electroencephalography, bispectral index
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sevoflurano é agente anestésico inalatorio ndoirritante

das vias aéreas que apresenta baixa solubilidade san-
gue/gas, o que permite rapida indugdo e emergéncia da
anestesia e estabilidade hemodinamica. Por essas razées,
sua utilizagao é atraente em pacientes pediatricos '. Suas
propriedades farmacoldgicas proporcionam extubacéo tra-
queal suave e poucas complicagdes relacionadas as vias
aéreas 2.
A medicagao pré-anestésica (MPA) é um coadjuvante da
anestesia, diminuindo tanto a necessidade de concentra-
¢des elevadas de agentes anestésicos, como a ansiedade
perioperatoria, produzindo amnésia e contribuindo para a
estabilidade hemodinamica no per-operatoério 3. Dentre as
drogas administradas na MPA de criangas encontram-se o
midazolam, benzodiazepinico solivel em agua, sedativo efi-
cazemreduzir a ansiedade e porisso amplamente utilizado
*,eaclonidina, agonista a, adrenérgico que proporciona se-
dacdo pré-operatéria °, diminuindo as necessidades de
anestésicos durante a cirurgia .
O indice bispectral (BIS), valor derivado do eletroencefalo-
grama, tem mostrado ser medida quantificavel dos efeitos
sedativos e hipnéticos das drogas anestésicas no sistema
nervoso central 8, sendo indicador da profundidade da hip-
nose durante a anestesia inalatéria °.
O objetivo desta pesquisa foi avaliar a estabilidade hemodi-
namica, o consumo de anestésico inalatorio e o tempo de
despertar em criangas sem MPA e com MPA (midazolam ou
clonidina) anestesiadas com sevoflurano, cujas doses de
anestésico inalatorio foram tituladas de acordo com monito-
rizagéo pelo BIS.

METODO

Apo6s a aprovacdo do Comité de Etica em Pesquisa Clinica e
o consentimento dos pais ou responsaveis, participaram do
estudo 30 pacientes, de ambos os sexos, comidades entre 2
e12anoseestadofisicoASAl, aseremsubmetidosacirurgi-
as eletivas. Os pacientes foram distribuidos por sorteio em
trés grupos (G1, G2 e G3) que se diferenciaram pela presen-
¢aou auséncia de medicacao pré-anestésica e pelo tipo de
MPA.

Apés jejum de 8 horas, os pacientes do G1 ndo receberam
medicacao pré-anestésica, os do G2 foram medicados com
0,5mg.kg™" de midazolam e os do G3, com 4 ug.kg ™ de cloni-
dina (dose maximade 150 ug.kg™'), ambos porviaoral, 60 mi-
nutos antes de serem encaminhados ao centro cirurgico. Na
sala de operagao, apds obtengdo de acesso venoso, foi ins-
talada a infusdo de solugdo de Ringer com lactato, 4
ml.kg™".h"" e procedeu-se a monitorizagdo com cardioscopio
em Dy, esfigmomandémetro, oximetro de pulso, termémetro
digital e valor derivado de indice Bispectral (BIS). Iniciou-se
aindugao anestésica comalfentanil (30 ug.kg™') e propofol (3
mg.kg'1). Para auxiliar a intubagéo foi utilizado o atracurio
(0,5 mg.kg'1) e a ventilacdo manual com oxigénio a 100%.
Realizou-se, entdo, aintubagéo orotraqueal, ainstalagdo da
capnografiaedoanalisadorde gases anestésicos paraaferi-
¢aodas concentragdesinspiradas e expiradas de sevoflura-
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no. Iniciou-se a ventilagdo mecéanica, utilizando-se sistema
semreinalagao, e 6xido nitroso (N,O)em fragcaoinspiradade
0, de 50%, com fluxo de 4 L.min™". O volume corrente foi de
10 ml.kg" e a freqliéncia respiratéria suficiente para manter
apressao expirada de diéxido de carbono (PgrCO.) entre 30
e 35 mmHg.
AmanutengdodaanestesiafoicontroladapeloBIS, cujosva-
lores deveriam permanecer préximos a 60. Se houvesse si-
nais clinicos ou respostas hemodindmicas que sugerissem
niveis de anestesia inadequados (lacrimejamento dos
olhos, hipertenséao arterial, taquicardia) administravam-se 5
ug.kg™ de alfentanil.

Durante o ato anestésico-cirurgico foram avaliados os se-
guintes atributos, em intervalos de 10 minutos: a freqiiéncia
cardiaca (FC), a pressao arterial sistélica (PAS), a presséao
arterial diastélica (PAD), a temperatura (T), a saturagéo da
hemoglobina pelo oxigénio (SpO,),a PerCO,, o valor deriva-
do do BIS, a concentragao inspirada de sevoflurano (Cl), a
concentragdo expirada de sevoflurano (CE).
Comafinalidade de compararos grupos erealizarestudo es-
tatistico entre eles, foram analisados a FC,a PAS,aPADeo
valor derivado do BIS nos seguintes momentos: M1 (antes
daindugéo), M2 (apds intubagéo), M3 (10 minutos de anes-
tesia), M4 (20 minutos de anestesia), M5 (30 minutos de
anestesia)e M6 (aodespertar). ACE foiregistradaa partirde
M3. Ao término do procedimento anestésico-cirurgico admi-
nistrava-se dipirona (20 mg.kg’1), porviavenosa, para anal-
gesia pos-operatoria.

O consumo de anestésico utilizado em cada crianga foi ano-
tado em ml.min™".

Computou-se otempode despertardos pacientes, ou seja, o
tempo decorrido entre o término da anestesia e aquele em
que o paciente movimentava-se espontaneamente, procu-
rando extubar-se, fazia caretas, esbogava choro e abria os
olhos ou a boca.

O método estatistico utilizado foi a analise de variancia para
idade, peso, altura, duragao da cirurgia e anestesia, tempo
de despertar e consumo de anestésico e analise de perfil
paraFC,PAS,PAD,BISeCE, sendoovalordep<0,05consi-
derado significativo.

RESULTADOS

Os trés grupos foram homogéneos com relagéo ao peso, a
idade e aaltura. Aduragédodacirurgia e anestesiafoi estatis-
ticamente maior no grupo da clonidina (Tabela I).

Tabela | - Dados Demograficos e Tempo de Duragio da
Anestesia e Cirurgia (Média + DP)

G1 G2 G3
n 10 10 10
Idade (meses) 5727 58+3,5 76+25
Peso (kg) 26 + 11 22+10 28 +10
Altura (cm) 120+ 15 114 £ 22 126 £ 17
Duragao cirurgia (min) 51+27 50 + 21 103 £ 67*
Duracao anestesia (min) 67 + 30 66 + 17 120 £ 71*

*Valores significativamente maiores em G3 (p < 0,05). Analise de variancia
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Os procedimentos cirurgicos a que foram submetidos os pa- 120 -
R . --A--G1-sem MPA
cientes estdo apresentados na tabela Il. -.m-- G2 - midazolam
110 l @ G3 - clonidina .
Tabela |l - Distribui¢do dos Pacientes Submetidos a Aneste- e
sia Geral com e sem MPA, de Acordo com os Proce- 100 A ; ‘. . A
dimentos Cirdrgicos o e A = S
Grupos G1 G2 G3 . B e
Procedimento 80 4 e
Adenoamigdalectomia 4 e .
Herniorrafia inguinal ou umbilical 2 5 2 70 4
Postectomia 3 2 1
Orquipexia 2 2 60 T T T T T T T T T T T "
Ortofaloplastia 2 M1 M2 M3 M4 M5 M6
Cistoscopia 1 Momentos
Colecistectomia 1 Figura 3 - Freqiiéncia Cardiaca dos Trés Grupos Experimentais
Esvaziamento de fecaloma 1 nos Momentos Estudados
Exérese cisto tireoglosso 1
Reconstrugao aparelho flexor
do braco 1
Os trés grupos de estudo comportaram-se de maneira simi- 105 4
lar com relagédo a PAS, a PAD, ao BIS e a CE. Quanto a fre-
gléncia cardiaca, os menores foram observados em G3. 90 1
Os valores de PAS, PAD, FC, CE e BIS nos momentos estu-
dados estao ilustrados nas figuras 1, 2, 3,4, 5 e descritos na o 757
tabela Ill. ®
60 -
115 - -4 G1-sem MPA
45 - --®- G2 - midazolam
110 4 s - @®--G3 - clonidina
.. 30 - @
105 1 L M1 M2 M3 M4 M5 M6
100 o Momentos
T 95 Figura 4 - indice Bispectral dos Trés Grupos Experimentais nos Mo-
mentos Estudados
90
- @-G1-sem MPA
85 --@--G2 - midazolam
- ®--G3 - clonidina 1,6 -
80 : : ; ; ; ‘ ‘ ‘ : : :
M1 M2 M3 M4 M5 M6 141 A
Momentos 12 1 -
..
Figura 1 - Pressao Arterial Sistélica dos Trés Grupos Experimentais N e
nos Momentos Estudados w * ’
& 0,8
75 0,6 -
a . -4-G1-sem MPA
AT : 0.4 ~-®--G2 - midazolam
70 | 02 1 --®--G3 - clonidina a
v .-a 0 i i i i i i i i i i i
9 65 | : M1 M2 M3 M4 M5 M6
£ : Momentos
Figura 5 - Concentragéo Expirada de Sevoflurano dos Trés Grupos
60 - u - A-G1-sem MPA Experimentais nos Momentos Estudados
- #-- G2 - midazolam
®--G3 - clonidina
55 ; ‘ ‘ ‘ ‘ ‘ ‘ ‘ ‘ ‘ ‘ ‘
M1 M2 M3 M4 M5 M6 o
Momentos Otempo de despertare o consumo de sevoflurano (ml.min™")

Figura 2 - Presséao Arterial Diastdlica dos Trés Grupos Experimen-
tais nos Momentos Estudados
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foram estatisticamente idénticos nostrés gruposde estudoe
estao expressos na tabela IV.
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Tabela lll - Pressao Arterial Sistélica (PAS), Press&o Arterial Diastélica (PAD), Freqii&éncia Cardiaca (FC), indice Bispectral
(BIS) e Concentracao Expirada de Sevoflurano (CE) (Média + DP)

Grupos M1 M2 M3 M4 M5 M6 Andlise
G1 108 + 11 95115 92112 100 + 16 105 + 16 109 + 14 G1=G2=G3
PAS G2 100 + 13 9613 89+ 18 93+17 97 + 16 102 + 16 M1=M6 maiores médias;
G3 108 + 16 96 £ 15 89 £ 14 93 £ 16 93+ 19 110 £ 19 M3 menor média
G1 70+ 12 59+ 12 62+ 10 68 £ 15 7213 74110 G1=G2=G3
PAD G2 69+ 12 68 +13 60 + 15 64 +17 66 +13 68 + 12 M1=M6 maiores médias
G3 72+13 62 + 11 59 + 12 63 +£12 65+ 15 74 £ 16 M2=M3 menores médias
G1 100 + 20 93 +22 85+ 10 8415 86+ 15 98+ 13 G2>G3
FC G2 110 £ 21 102 £ 23 97 £ 17 93+£20 96 + 21 107 £ 16 G1 intermediario
G3 94 £ 21 91£15 81£14 77£13 76+ 16 92 +20 M3 G2>G3
G1 95+3 44 £ 14 56+9 627 607 9212 G1=G2=G3
BIS G2 94 +3 39+18 567 632 62+3 93+2 (M1=M6)>
G3 92+6 37+ 16 55+ 10 57+7 6244 9442 (M3=M4=M5) > M2
G1 1,4£0,5 1,5£08 1,5+1,1 0,2+0,1 G1=G2=G3
CE G2 1,2+0,5 14+03 1,5+0,3 0,2+ 0,1 (M3=M4=M5)
G3 0,9+0,5 1,1£06 1,0£0,4 0,2+0,1 >M6

Tabela IV - Tempo de Despertar (minutos) e Consumo de
Sevoflurano (ml.min™)

G1 G2 G3
Tempo de despertar (min) 83,3 84+438 72+27
Consumo de sevoflurano
(ml.min™") 0,41+0,18 0,48+0,19 0,39+0,12

Todos os pacientes dos trés grupos de estudo necessitaram
de doses suplementares de alfentanil para analgesia
per-operatoria, no total de 50 ug.kg™' (dose inicial acrescida
das complementares) por crianca.

DISCUSSAO

Em pacientes pediatricos, aindugdo e manutengédo daanes-
tesiasaofreqlientemente realizadas com anestésicosinala-
toérios, os quaisfornecemrapida e suaveindugédo erecupera-
¢ao, estabilidade hemodinamica, analgesia e amnésia 0
O sevoflurano, por possuir baixo coeficiente de solubilidade
sangue/gas, é de prontaeliminagéo do sistemanervoso cen-
tral, que parece nao ser influenciada pelo tempo de exposi-
¢&0 ao anestésico .

O que se observou, nesta pesquisa, foi que a duracao da
anestesia ndo exerceu influéncia no tempo de despertar e
que o BIS, por fornecer informagdes precisas sobre o com-
portamento hipnético durante a anestesia ®, orientou a admi-
nistragao de sevoflurano e possibilitou que apenas volumes
inspirados suficientes para manutencéao de niveis constan-
tesde hipnose fosseminalados, volumes estes que foramin-
feriores a 1 CAM em criangas (2,5%).

O tempo de despertar nao foi influenciado pela MPA, nesta
pesquisa, cujos resultados assemelham-se aos observados
na literatura sobre anestesia pediatrica com sevoflurano em
criancas que néo receberam MPA "'2 ou que foram medica-
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das com midazolam '*"*. Quanto a clonidina, nao ha dados
pertinentes na literatura.

O consumo de anestésico inalatério também nao foi influen-
ciado pela MPA, reafirmando a importancia do BIS na moni-
torizacao da necessidade real de anestésico inalatério. Re-
sultados semelhantes aos nossos foram obtidos em adultos
anestesiados com sevoflurano e que receberam clonidina
como MPA e cuja anestesia foi conduzida com o auxilio do
BIS ™. Porém, alguns autores relatam que o uso de clonidina
como MPA reduziu o consumo de halotano em até 45% °©.
Os pacientes que receberam clonidina apresentaram os me-
nores niveis de FC. A acdo bradicardica dos agonistas a;
adrenérgicos pode sercausada, em parte, pelainibigdo dalli-
beracao de norepinefrina na jungao neuroefetora, mediada
na pré-sinapse, e pelo efeito vagomimético originario no nu-
cleodotrato solitario '°. O sevoflurano, porsuavez, sédeter-
mina aumento na FC em concentragdes maiores que 1,5
CAM '® e, emtodas as criancas que participaram deste estu-
do, a concentragao inalada ficou abaixo de 1 CAM.

A estabilidade pressorica observada nos trés grupos indica
que o sevoflurano é praticamente desprovido de efeitos de-
pressores miocardicos e se houve redugdo na resisténcia
vascular sistémica esta néo se traduziu clinicamente. As maio-
res médias de PAS e PAD aconteceram antes daindugéo da
anestesia e ao despertar porque, nestes momentos, os pa-
cientes estavam acordados e as menores foram antes dain-
cisao da pele, portanto na auséncia de estimulo doloroso.
Quanto ao BIS, os menores niveis foram obtidos imediata-
mente apos aintubagéo traqueal nos trés grupos, decorren-
tesdaagaodopropofoladministrado naindugédo anestésica.
Embora haja apenas um trabalho clinico publicado na litera-
tura mundial utilizando o BIS em anestesia pediatrica '’, os
resultados obtidos por esses autores, assim como 0s nos-
sos,demonstraram haverexcelente correlagdoentreoBISe
o nivel de consciéncia nestes pacientes.
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Concluimos que o sevoflurano determinou estabilidade he-
modinamica. A MPA com clonidina ou midazolam naoinfluen-
ciou o tempo de despertar e o consumo de sevoflurano e a
manutengao da anestesia com este anestésico inalatorio. A
duragao da anestesia também nao influenciou o tempo de
despertar. Amonitorizagdo da hipnose foiimportante naade-
quacao dos niveis anestésicos, o que pode ter sido fator de-
terminante na homogeneidade do tempo de despertar dos
pacientes nos trés grupos estudados.

RESUMEN

Ganem EM, Médolo NSP, Vianna PTG, Castiglia YMM - Titula-
cién de la Anestesia con Sevoflurano Utilizando el indice Bis-
pectral en Anestesia Pediatrica. Influencia de la Medicacion
Pré-Anestésica en el Tiempo de Despertar y Consumo de
Anestésico Inhalatorio

Justificativa y Objetivos - El sevoflurano es un agente
inhalatorio que presenta baja solubilidad sangre/gas, lo que
permite rapida induccién y emergencia de la anestesia. Su
propiedad en mantener la estabilidad cardiovascular lo hacen
ideal para su uso en anestesia pediatrica. El objetivo de esta
pesquisa fue evaluar la estabilidad hemodinamica, el consumo
de anestésico inhalatorio y el tiempo de despertar en nifios sin
medicacion pré-anestésica (MPA) y con MPA (midazolan o
clonidina), anestesiados con sevoflurano cuyas dosis fueron
tituladas de acuerdo con monitorizacién por el BIS.

Método - Fueron estudiados 30 pacientes con edades entre 2y
12 afos, estado fisico ASA I, sometidos a cirugias eletivas,
divididos en 3 grupos: G1 - sin MPA, G2 - midazolan (0,5
mg.kg™'), G3 - clonidina (4 png.kg™') via oral 60 minutos antes de
ser encaminados al centro quirurgico. Todos los pacientes
recibieron alfentanil (30 ug.kg™'), propofol (3 mg.kg™'), atractirio
(0,5 mg.kg’") y esevoflurano en concentraciones variables
monitorizadas por el BIS (valores préximos a 60) y N,O en
sistema sin rehinalacion. Fueron evaluadas la PAS, PAD, FC, la
concentracion expirada (CE) el consumo de sevoflurano
(ml.min") el tiempo de despertar - tiempo ocurrido entre el
término de la anestesia y el de la movimentacién espontanea
del paciente buscando se extubar, esbozando lloro, abriendo
ojos y boca.

Resultados - Los tres grupos tuvieron el mismo compor-
tamiento con relacién a la PAS, PAD, CE, al consumo de
sevoflurano y tiempo de despertar. La FC fue menor en G3.

Conclusiones - El sevoflurano determiné estabilidad
hemodinamica. La MPA con clonidina o midazolan no
influencié el tiempo de despertar, el consumo y la manutencién
de la anestesia con sevoflurano. La duracién de la anestesia
también no influencié el tiempo de despertar. A monitorizacién
de la hipnosis fue importante en la adecuacién de los niveles
anestésicos, lo que pode haber sido factor determinante en la
homogeneidad del tiempo de despertar de los pacientes en los
tres grupos estudiados.
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