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O diazepam e o lorazepam jforam comparados quanto ao
efeito amnesico, efeilo sedativo e tolerdncia como medicacdo
pre-anestesica. Sessenta pacientes do sexo feminino foram
admitidas ao estudo e randomicamente disiribuidas em dois
| grupos de 30. Em todos os casos foi feito bloqueio peridural para
| diversos lipos de cirurgia ginecologica.

A droga tesle era administirada de forma encoberta (por |
pessoa alheia a avaliacdo) por via oral na noile da veéspera da
cirurgia e por via venosa 30 minutos antes da anestesia. O efeilo
amnesico foi significativamente superior com o lorazepam in-
jetavel, trazendo boas possibilidades de, com o uso desta droga,
minorar-se o trauma psiquico decorrente da agressdo cirirgica.

E consenso geral que a medicacao pré-anestésica visa tor-
nar o ato anestésico-cirurgico menos desagradavel e mais se-
guro para o paciente. Na esfera psiquica, tem-se procurado al-
cancar esse objetivo através de drogas que reunem atividades
ansiolitica e sedativa. Mais recentemente, vem-se valendo o
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Com o advento do lorazepam, este mostrou-se mais ativo
flue os demais benzodiazepinicos, relativamente aos efeitos se-
dativos e ansioliticos, sendo 3 a 5 vezes mails potente que o
diazepam (234), além de produzir uma amneésia anterograda
bastante definida quando utilizado por via venosa em doses
habituais de premedicacao (°578), sem que ocorram ‘efeitos
apreciaveis sobre os sistemas cardiovascular e respiratorio
(¢4.6.7910) nem tampouco afetando a recuperacac dos pa-
cientes (%). |

O efeito amnésico do lorazepam mostrou-se significan-
temente superior quando comparado com placebo (%%), pen-
tobarbital (°78) e Pantopon (alcaldides de Opioc purifica-
do) (). - -
~ Visa o presente estudo comparar o lorazepam ao diaze-
pam como medicacao pré-anestésica, em termos de efeito
amneésico, efeito sedativo e tolerancia.

MATERIAL E METODOS

[

Foram admitidos ao estudo 60 pacientes do sexo femi-
nino, distribuidas aleatoriamente em dois grupos de 30 pa-
cientes (Grupo Diazepam e Grupo Lorazepam). As Tabelas
I e IT descrevem as caracteristicas da amostra.

- Todas as pacientes foram submetidas a bloqueio peridu-
ral para diversos tipos de cirurgia ginecolégica (Tabela III).
O anestésico empregado foi sempre o cloridrato de bupivacai-
na (Marcaina) e procurou-se atingir o nivel de T,,, aceitando
porém variacao entre Ty e Ti..

Cada paciente recebia na noite da véspera da cirurgia
10 mg de diazepam cu 2 mg de lorazepam, por via oral, de
acordo com 0O grupo a que pertencia.

Na manhj da cirurgia, a paciente era entrevistada visan-
do avaliar-se a qualidade do sono obtido durante a noite e o
crau de ansiedade e apreensao pela manha. Estes ultimos
parametros eram medidos através de uma escala semi-quan-
titativa de 5 pontos, método esse que foi demonstrado ser
capaz de distinguir entre droga e placebo (?).

1. acordado, apreensivo
2. sonolento, agitado
3. acordado, calmo

4. sonolento, calmo

5. dormindo

Trinta minutos antes da paciente ser levada para a sala
de cirurgia, era ministrada a medicacao por via venosa 0,05
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TABELA I

CARACTERISTICAS DA AMOSTRA

S TR

Idade (anos) Lorazepam Diazepam
20 a 29 17 ) 8
20 a 39 8 5
40 a 49 > 6
50 a 59 — 1
Total 30 0

Intervalo 21-47 23=0:2

——— e B § = ¢ m ke P e Y P PR . == iy = ——

Cor f.orazepam Diazepam
Branca 26 28
Preta J 2
Nio inform. 1 —
Total i) 30

Sexo Lorazepam Diazepam
Masculino — —
Feinining 30 30
Total 30 30

anestesiologista de farmacos que somam a essas acoes o efeiio
anestésico, de real importancia por prevenir ou minorar o
trauma psiquico decorrente da agressao cirurgica.

Stuart Brown e Dundee (1), em 1968, ao avaliarem as pos-
sibllidades do diazepam em altas doses (35 a 50 mg) como in-
dutor anestesico, constataram ser esta droga portadora de acao
anestésica nessa posologia.
mg/kg de lorazepam (nao excedendo 5 mg) ou 0,2 mg/kg de
diazepam (nao excedendo 15 mg).

Ao chegar a sala de cirurgia, a paciente era avaliada no-
vamente através da escala de ansiedade 'e apreensao. A va-
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TABELA 1II
CARACTERISTICAS DA AMOSTRA

Peso (Kkg) Lorazepam Diazepam
40 a 49 3 7
20 a 59 17 - 7
60 a 69 . 9 11

~> 70 1 o
Total 39 30
Intervalo 43-36 40-82

t == 0,89 NS

Est. Ficico (ASA) | Lorazepam Diazepam
I 29 30
I | —
Total 30 30

Escolaridade Lorazepam Diazepam
Primaria 21 23
Secundaria 9 7
Total 30 30

TABELA III

CIRURGIAS REALIZADAS
m

Lorazepam Diazepam
Laparotomia -+ Colpoperineoplastia 16 14
Colpoperineoplastia O 3
Histeropexia d 3
Anexectomia 1 3
Conizacio, amputacéo colo 1 2
Laparotomia 1 1
Exerese, glandula Bartholin 1 1
Qutras 1 3
Total 30 30

m‘m
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riacao de pontos entre esta avaliacao e aquela, feita antes da
injecao, era adotada como ‘“efeito sedativo”,

Trinta minutos apdés a injecao, ou seja, logo antes da
inducao anestésica, era apresentado a paciente um cartao de
memoria, que consistia numa sequéncia de perfis (faciais)
coloridos, despertando-se a atencao da paciente para a figura.

A administracdo das drogas foi feita de forma encoberta,
ou seja, por pessoa nao envolvida na avaliacao das pacientes,
e 86 ela conhecendo o cédigo de distribuicdo nos dois grupos.
As apresentacoes diferentes das duas drogas impediram que o
estudo fosse duplo-cego propriamente dito.

ApOs 24 horas da cirurgia, a paciente era entrevistada e
sua memoria avaliada pela lembranca do cartido de meméria
e de eventos ligados & cirurgia (transferéncia do leito para
a maca, entrada na sala cirargica, visao dos medicos no cen-
tro cirargico, transferéncia para a mesa cirargica, visao da
lampada cialitica e puncao venosa). No caso do cartédo de me-
moria, quando a paciente nao conseguisse descrevé-lo adequa-
damente (auséncia da memoria espontinea), mostrava-se-o
novamente, porém, em tamanho menor e acompanhado de
outras figuras e pedia-se a paciente para identifica-lo entre
os demais e, caso acertasse, para confirmar se as cores e 0
tamanho eram o0s mesmos e em que circunstancias o havia
visto anteriormente, a fim de determinar a auséncia ou pre-
senca de memoria evocada.

Quanto aos efeitos colaterais, estes eram pesquisados na
manha da cirurgia (efeitos da medicacdo oral), anvés 30 mi-
nutos da injecéo, durante a eirurgia e no dia seguinte (efeitos
locais e sistémicos da medicacao venosa).

Os sinais vitals (pressao, pulso e freqiiéncia respiratoria)
eram registrades na noite da vésvera, na manha da cirurgia,
logo antes da inducéo, a cada 15 minutos durante a cirurgia
e no dia secuinte a cirurgia.

RESULTADOS

Inicialmente procedeu-se a uma analise dos resultados
da premedicacao oral ministrada na noite da véspera. Como
pode ser observado na Tabela IV, nac houve diferencas signi-
ficantes entre o grupo diazepam e o grupo lorazepam no to-
cante a qualidade e continuidade do sono, demora para ador-
mecer e capacidade de recordar sonhos, Por outro lado, as
condicoes ao despertar foram significantemente diferentes
nos dois grupcs, predominando sonoléncia, tonturas e nauseas
no grupo lorazepam e cefaléia e nervosismo no grupo diaze-
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TABELA IV

CONDICOES DA NOITE E DO DESPERTAR

Qualidade do sono Lorazepam Diazepam
Bom . 26 24
Regular 2 6
Mau p!

Inducio do sono
10 minutos

30 4 10

60 22 15
>60 4 5
Despertou

Nenhumsa vez 20 19

Ocasionalmente 7 10

Freqgiientemente 3 R
Sonhou

Sim 4 5

Nio 25 24

Nao informado 1 L

Condicdes a0 despertar (respostas mﬁltiplas)

Muito bem - 12 19
Sonoléncia 11 8
Tontura 11 2
Nauseas, vOmitos 2 0
Cefaléia 0 3

3

Nervosismo, preocupacho 0

X,2 == 405 NS

X.2=1T5 NB

X,2 == 016 NS

X 2 = 17,12

0,001< P <0,005

pam. O numero de paclentes que se encontrava “muito bem”
ao despertar nao diferiu significantemente nos dois grupos.
O sintoma “tontura” parece traduzir na realidade um
grau acentuado de sedacao, de vez que houve simultaneidade
de tontura e sonoléncia em 4 paclentes do grupo lorazepam

e 2 pacientes do grupo diazepam.

A Tabela V mostra o efeito sedativo obtido com a medi-
cacao injetavel, comparando o grau de sedacao pela manha
(na enfermaria, antes da injecao) com o grau de sedacao 30
minutos apés a injecao (esta ultima avaliacao era feita na.

sala cirurgica).

Dois fatores interferentes nao podem ser esqua.,,cldos

se analisarem estes dados:



REVISTA BRASILEIRA DE ANESTESIOLOGIA 877

TABELA V

EFEITO SEDATIVO

Lorazepam. Diazepam
Manhi Apos droga Manhi Apb6s droga
Acordado, apreensivo — 2 — ¢
Sonolento, agitado T 4 — —
Acordado, calmo 16 15 22 19
Sonolento, calmo 14 9 8 T

Dormindo —-—

Manhd — lLorazepam X Diazepam, Kruskal-Wallis H = 2,53 NS

W2 = 1,68 N8
) 4

W2 = 083 NC

‘ Lorazepam, Priedman
Manhié X poOs-droga
) Diazepam, PFPriedman

Diferenca manha-apos droga, Lorazepam X Diazepam,
Mann-Whitney z — 2.,61: p =— 0004

1 — ao ser avaliada pela manha, a paciente encontrava-se
sob efeito residual da premedicacao oral de véspera, e
sabendo que entraria em cirurgia em poucas horas,

2 — ao ser avaliada apds a injecao, a paciente sabia que en-
traria em cirurgia imediatamente.

Quanto ao grau de sedacao pela manha, nao houve di-
ferenca significante entre os dois grupos.

Chamando-se ‘“efeito sedativc” a diferenca entre o grau
de sedacao pela manha e o grau de sedacao apos injecao, vé-se
que o ‘“efeito sedativo” nao foi significante para qualquer das
drogas, ou seja, nem diazepam nem lorazepam injetaveis mo-
dificaram significantemente o grau de sedacao das pacientes,
ressalvados cs fatores interferentes (medicacao de véspera,
proximidade da cirurgia).

Comparando-se o “efeito sedativo” com diazepam contra
o ‘“efeito sedativo” com lorazepam, observou-se diferenca sig-
nificante entre as duas drogas (p < 0,004), sendo que o dia-
zepam mostrou manter a paciente mais sedada apos a injecao.

Resumindo os dados da Tabela V, podemos afirmar que
a sedacao pela manha foi semelhante nos dois grupos, € que a.
injecao de nenhuma das drogas afetou significantemente ess2
estado de sedacao, porém o diazepam tendeu a manter a pa-
ciente mals sedada, quando comparado ao lorazepam, O efeito
da droga injetavel presumivelmente sofreu interferéncia do
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TABELA VI

EFEITO AMNESTICO

- Pl A e PR e AL S P | el P ekl eiriee L e o W Rl e, TR

Espontinea (cartio) Lorazepam Diazepam ¢ D e 8.0
Lembrou 7 18 AaE T
N&ao lembrou 23 12 - 0.U01< P 0,005

Evocada (cartao)

Total 4 3
Parcial 11 6 }(_)2 == 0,49 NS
Nula 3 3

L - s - """ - - " " " T T T TR

N.2 ae aventos lembrados
0 1

1 . —
1 X 2 = 9,98

3 10 2

16 27

B o N

> 0.01<p <0,025

efeito residual da medicac¢ao oral e da proximidade da cirurgia,
e consequente apreensao da paciente.

Os resultados obtidos com relacao ao efeito anesteésico
podem ser vistos na Tabela VI. Vente e trés paclientes sob
lorazepam, quando solicitadas, nao conseguiram recordar-se
do cartao de memoria sem que a figura lhes fosse mostrada
novamente (memoria espontanea ausente), contra 12 pa-
cientes de diazepam. O lorazepam foi significantemente su-
perior ao diazepam quanto ao efeito anestésico

(0,01 < p < 0,025).

Dentre as pacientes com memoria espontanea ausente,
algumas conseguiram recordar-se parcial ou totalmente do
cartao de memoria quando este lhes era mostrado entre ou-
tras figuras (memoria evocada presente). Neste aspecto, nao
rouve diferenca significante entre as duas drogas.

Quanto ao numero de eventos relacionados a sala cirur-
gica que as paclentes conseguiram recordar, houve diferenca
entre as duas drogas, sendo que o lorazepam apresentou
maior efeito anestésico pois somente 16 pacientes recordavam
mais de 4 eventos, contra 27 pacientes do grupo diazepam
(0,01 < p < 0,025).

A Tabela VII mostra que ocorreu maior niimero de inter-
concorréncias nas pacientes tomando lorazepam, particular-

mente sonoléncia e tontura imediatamente antes de iniciar-se
a cirurgia.
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TABELA VII
INTERCORRENCIAS

Antes da anestesia Lorazepam Diazepam
Espontanea

® 50no 1 e
Interrogado

# Sono 9

e Nervosismo - 1
¢ Diplopia 1
¢ _—
€ 6

Trem:or, frio
; Tontura

Wk =il Suipar

Durante cirurgia
® Agitacao
@ Choro
® VOmitos, tremor
3 Inqguietacio
® FR Iirregular
® Movimentos

el o Bl e T
R

A TR R TR T A B ALY T RALEN Y S TR IS M e e T AR

B EEEE——
’ds cirdrgico
® Sono

& Nauvsea
® ATitacgio

@ Dor

¢y S0lueos
@ Insénia
@ Pesadelo
@ Vomitos

S DN et ek P s

CONCLUSOES

O diazepam € o lorazepam em premedicacao anestesica
foram comparados neste estudo quanto ao efeito anestésico
e, de forma complementar, quanto ao efeito sedativo e a to-
lerancia. |

Quanto a medicacao oral (ministrada na noite da véspera
da cirurgia), o efeito sedativo foi equivalente porém as dro-
gas diferiram com relacao aos efeitos colaterais, predomi-
nando sconoléncia, tontura e nauseas no grupo lorazepam e
cefaléla e nervosismo no grupo diazepam. Note-se que sono-
léncia e tecntura na realidade parecem refletir um grau acen-
tuado de sedacao, nao sendo de todo indesejaveis.

Com relacao & medicacao injetavel, o “efeito sedativo”
fol 1nsignificante nas duas drogas (as pacientes ja estavam
sedadas pela medicacao da véspera e a proximidade da cirur-
gia presumivelmente trazia certo grau de apreensao), porém
0 diazepam teve tendéncia significantemente maior a manter
as pacientes mais sedadas, quando comparado ao lorazepam.
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O efeito anestésico, de grande importancia por minorar
o trauma psiquico decorrente da intervencao cirurgica, foi
claramente mais acentuado com o lorazepam.

Finalmente, as intercorréncias foram mais freqiientes
com o lorazepam, predominando sonoléncia e tontura, as
quais como ja se disse nado s8o de todo indesejaveis, visto
refletirem aparentemente uma sedacao mais acentuada.

Concluimos que, desejando-se o efeito anestésico na me.-
dicacao pré-anestésica, o lorazepam injetavel apresenta-se
como a droga mais adequada, se comparado ao diazepam.

SUMMARY

LORAZEPAM OR DIAZEPAM IN THE PREMEDICATION OF REGIONAL BLOCK:
A COMPARISON STUDY

Diazepam and lorazepam were compared as anesthetic premedicants regarding
their amnestic effect, sedative effect and tolerability. Sixty female patients were
admitted to the study and randomly allocated into two groups of 30. Severa
types of gynecological surgery were performed and peridural blockade was the
technique used for anesthesia.

The test drug was administared by a person not involved in the patients
evaluation, via oral route the night before surgery and intravenously 30 minutes
before anesthesia. The amnestic effect was significantly higher with the injectable
lorazepam, indicating the usefulness of the drug in reducing the psychictrauma
that may arise froin a surgical procedure.
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