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Background and Objectives - Midazolam is a benzodiazepinic derivative used as preanesthetic agent, as sedative
and as induction agent for anesthesia. It is considered to be a good agent specially for its excellent amnestic properties
and for being of easy administration. The aim of this study was to  evaluate  the  cardiovascular and  respiratory
consequences of orally administered midazolam, used as preanesthetic medication of patients to be submitted to
elective myocardium revascularization.

Methods - Forty patients were allocated into two groups. Patients in Group I received 7.5mg and those in Group II 15
mg of midazolam PO, 30 minutes prior to entering the operating room. On the day preceding surgery, five measurements
for SpO2 , RR, HR, SBP and DBP were taken, with a one minute interval. The same procedure was repeated 30 minutes
after administration of the preanesthetic agent in the surgical preparation room. The mean values of the five measure-
ments for each parameter were compared within (pre vs. post medication) and between the groups, by means of ANOVA
(p < 0.05).

Results - There were no significant differences between the groups concerning gender and ventricular function. Patients
in Group I were older than those in Group II. Groups were similar as regards RR and HR. SpO2, SBP and DBP showed
significant differences between the two periods in both groups.

Conclusions - It is concluded that patients scheduled for revascularization of the myocardium should remain under
careful observation after receiving midazolam as a preanesthetic medication.

KEY WORDS: ASSESSMENT METHODS: pulse oximetry; HYPNOTICS: benzodiazepines, midazolam; PREMEDICA-
TION: midazolam

Omidazolam é um derivado benzodiazepínico
freqüentemente utilizado como medicação

pré-anestésica, indutor de anestesia, sedativo
e/ou hipnótico durante procedimentos cirúrgicos
ou diagnósticos, bem como em sedação prolon-
gada em UTI 1.

Vários estudos têm demonstrado o efeito
do midazolam administrado por via venosa no
controle da ventilação, provocando diminuição
da resposta ventilatória ao CO2 2,3 e a hipóxia 4,
apnéia central, diminuição do volume corrente 5,
aumento da resistência ao fluxo de ar nas vias
aéreas superiores e provável aumento da re-
sistência pulmonar total por efeito obstrutivo 6.
Estas alterações podem ocorrer mesmo quando
o midazolam é utilizado por via venosa em
pequenas doses (0,05 - 0,1 mg.kg-1) 4.
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O objetivo do presente estudo foi verifi-
car a influência do midazolam administrado por
via oral, como medicação pré-anestésica, na
ventilação pulmonar de pacientes a serem sub-
metidos à revascularização do miocárdio, es-
tudando-se comparativamente a saturação
arterial de oxigênio (SpO2) por oximetria de
pulso e freqüência respiratória antes e após a
administração do medicamento.

MÉTODO

Para este estudo foram selecionados 40
pacientes, estado físico ASA III e IV, de ambos
os  sexos,  portadores  de  insuficiência  corona-
riana, com indicação eletiva de revascularização
do miocárdio. Foram excluídos aqueles que
apresentavam doença pulmonar obstrutiva
crônica. Todos receberam uma associação de
medicação anti-isquêmica constituída de ni-
tratos, -bloqueadores, bloqueadores de canal
de cálcio e eventualmente diuréticos.

A medicação pré-anestésica padroni-
zada constou de midazolam por via oral na dose
de 7,5 ou 15 mg, 30 minutos antes do encami-
nhamento do paciente para o centro cirúrgico.
Estipulou-se a dose de 7,5 mg para pacientes
acima de 60 anos ou com má função ventricular
e 15 mg para aqueles com idade inferior e boa
função ventricular.

Os pacientes foram distribuídos em dois
grupos. Por via oral, os do grupo I receberam 7,5
mg de midazolam e no grupo II 15 mg. O grupo
I foi constituído por 19 pacientes,  com idade
média de 64,78 ± 6,64 anos, sendo que apenas
dois pacientes apresentavam fração de ejeção
(FE) inferior a 50%. O grupo II foi constituído por
21 pacientes, a idade média de 56,71 ± 5,47
anos, sendo que todos apresentavam boa
função ventricular com FE superior a 50%. As
características dos dois grupos estão apresen-
tadas na tabela I.

Tabela I - Características dos pacientes

Grupo I Grupo II

Midazolam (mg) 7,5 15

Sexo masculino 13 17

feminino 6 4

Idade (anos) 64,78±6,6 56,71±5,4

Superfície corpórea (m2) 1,81±0,1 1,87±0,1

Peso (kg) 73,81 77,91

Fração de Ejeção (<50%) 2 -

No dia anterior à cirurgia os pacientes
foram examinados simulando a mesma situação
da ante-sala do centro cirúrgico (decúbito dorsal,
ambiente  calmo) realizando-se cinco medidas
de saturação periférica de oxigênio (SpO2) com
oxímetro de pulso, freqüência respiratória (FR),
pressão arterial sistólica (PAS), pressão arterial
diastólica (PAD) e freqüência cardíaca (FC). O
mesmo procedimento foi repetido no dia da ope-
ração na ante-sala do centro cirúrgico após 30
minutos da medicação pré-anestésica.

A análise estatística constituiu-se em
comparar a média das variáveis, antes e após a
medicação pré-anestésica em cada grupo e en-
tre si, utilizando-se teste de Fisher para as
variáveis sexo e fração de ejeção, teste t de
Student para as variáveis idade e superfície cor-
poral, e análise de perfil para medidas repetidas
para as variáveis SpO2, PAS, PAD, FC e FR. O
nível de significância utilizado neste trabalho foi
menor ou igual a 0,05 (p<0,05).

RESULTADOS

Não houve diferença estatística signifi-
cativa entre os grupos em relação ao sexo, peso
e função ventricular.

Em relação à idade houve diferença sig-
nificativa entre os grupos, sendo que no grupo I
a média de idade foi de 64,78 ± 6,6 anos e no
grupo II 56,71 ± 5,4 anos (Tabela I).

Os valores basais de SpO2 foram com-
paráveis nos dois grupos. A média no grupo I foi
96,36 ± 1,54% e no grupo II foi 96,61 ± 0,83%
(Tabela II). A SpO2 apresentou a mesma tendên-
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cia nos dois grupos, mas entre as medidas de
SpO2 pré e pós medicação nos dois grupos
houve diferença significativa, sendo que no
grupo I a saturação diminuiu de 96,36 ± 1,54%
para 92,60 ± 2,56%, e no grupo II de 96,61 ±
0,83% para 93,50 ± 3,69%. Seis pacientes do
grupo I e dois pacientes do grupo II apresen-
taram SpO2 < 90% após a medicação (Figura 1).

Houve diminuição significativa nos valo-
res das pressões arteriais sistólica (PAS) e dias-
tólica (PAD) nos dois grupos, com tendência
semelhante (Tabela II).  A PAS  no  grupo  I  di-
minuiu de 128,33 ± 23,82 mmHg para 117,14 ±
21,98 mmHg e no grupo II de 130 ± 20,26 mmHg
para 117,52 ± 15,51 mmHg. A PAD no grupo I
diminuiu de 75,55 ± 11,99 mmHg para 72,14 ±
9,74 mmHg e no grupo II de 79,59 ± 12,34 mmHg
para 73,15 ± 11,54 mmHg (Figura 2).

Não foi observada diferença estatística
significativa entre os valores de freqüência
cardíaca (FC) e de freqüência respiratória (FR)
antes e após medicação nos dois grupos (Tabela
II). No grupo I a FC diminuiu de 78,89 ± 17,75

bpm para 73,1 ± 11,71 bpm; e no grupo II elevou-
se de 66,76 ± 8,4 bpm para 69,8 ± 9,64 bpm
(Figura 3), enquanto que a FR no grupo I man-
teve-se entre 20,44 ± 4,73 a 20,37 ± 4,27, e no
grupo II entre 19,44 ± 4,48 a 18,35 ± 3,32
(Figura 4).

DISCUSSÃO

O midazolam caracteriza-se por ser
agente adequado para medicação pré-anes-
tésica, por sua fácil administração, início e

Tabela II - Valores antes e após a ingestão de midazolam

Grupo I Grupo II

antes após antes após

SpO2* 96,35±1,54 92,60±2,54 96,61±0,83 93,50±3,69 p=0,0001

PAS* 128,33±23,82 117,14±21,98 130,00±20,26 117,51±15,51 p=0,0016

PAD* 75,55±11,99 72,14±9,74 79,59±12,34 73,15±11,57 p=0,0094

FC 78,89±17,75 73,10±11,71 66,76±8,40 69,80±9,64

FR 20,44±4,73 20,37±4,27 19,44±4,48 18,35±3.32

1 2
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Fig 1 - Alterações da saturação periférica de oxigênio antes e depois
da medicação
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Fig 2 - Alterações das pressões arteriais sistólica e diastólica antes e
depois da medicação
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Fig 3 - Alterações da freqüência cardíaca antes e depois da medicação
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duração de ação curtos, efetivo poder ansiolítico
e amnésico quando comparado a outros ben-
zodiazepínicos 1. Apresenta metabolismo e
eliminação rápidos e maior afinidade ao receptor
benzodiazepínico que modula o ácido gamaami-
nobutírico (GABA), principal neurotransmissor
inibitório do cérebro 7.

O midazolam, como os outros ben-
zodiazepínicos e a maioria dos anestésicos
venosos, produz depressão do sistema respi-
ratório, fato este relacionado as dosagens utili-
zadas 2.

Foi demonstrado que doses eqüipoten-
tes de midazolam (0,3 mg.kg-1) e diazepam
(0,15 mg.kg-1) por via venosa produzem di-
minuição da ventilação minuto em pacientes
sadios por efeito direto sobre o centro respi-
ratório, avaliados a partir da resposta ventilatória
ao CO2 2.

Outros estudos, também em voluntários
sadios, mostraram depressão respiratória du-
rante midazolam por via venosa na dose de 0,15
mg.kg-1 e a 0,2 mg.kg-1 resultando em di-
minuição da resposta ventilatória ao CO2 2,3. A
diminuição da resposta à hipóxia foi observada
com 0,1 mg.kg-1, o que implicaria maior risco aos
pacientes retentores de CO2 4.

O uso de midazolam, por via venosa em
pequenas doses (0,075 mg.kg-1) foi recomen-
dado como sedativo em anestesia regional, pois
nesta dosagem não se observou depressão
respiratória significativa durante o uso em volun-
tários sadios, frente às curvas de resposta ven-
tilatória ao CO2, demonstrando maior segurança
com estas doses 8.

Entretanto, foi observado em voluntários
que, quando se utilizava midazolam por via
venosa na dose de 0,05 mg.kg-1, ocorria igual
porcentagem de diminuição do volume corrente,
quando comparados a doses de 0,1 e 0,2 mg.kg-

1, e com aumento compensatório da freqüência
respiratória e manutenção do volume minuto 6.

A administração de midazolam por via
oral deve ser aproximadamente duas vezes
maior que doses venosas para se produzir efei-
tos clínicos similares. Isto deve-se ao grande
metabolismo hepático que sofre esta substância,
pois somente 40 a 50% da dose administrada por
via oral alcança a circulação sistêmica em sua
forma não metabolizada 1.

No presente estudo o midazolam utili-
zado na dose de 7,5 ou 15 mg em pacientes ASA
III e IV promoveu depressão respiratória eviden-
ciada por diminuição significativa da SpO2,
chegando a atingir valores inferiores ou iguais a
90% em seis pacientes do grupo I e dois pacien-
tes do grupo II. Estas doses correspondem
aproximadamente a 0,1 e 0,2 mg.kg-1 nos gru-
pos I e II respectivamente.

Alguns autores 9 encontraram níveis
basais diminuídos de SpO2 e dessaturação im-
portante em pacientes idosos e anêmicos se-
dados com midazolam 6,5 mg por via venosa
durante endoscopia gastrointestinal. Neste es-
tudo os valores da SpO2 diminuíram de 94,91%
para 92,84%. No presente estudo os pacientes
apresentaram níveis basais de SpO2 adequados
de 96,36% e 96,61%, que diminuíram para
92,6% e 93,50% respectivamente (Figura 1).

Outros estudos em pacientes sadios
u t i l i zando-se midazo lam por v ia venosa
mostraram que se produz uma diminuição do
volume corrente 10 com aumento compensatório
da freqüência respiratória 6,11. No presente es-
tudo observou-se que a freqüência respiratória
não se alterou de maneira significativa, indi-
cando que este não seria um bom parâmetro
para monitorizar a ventilação em pacientes que
aguardam a cirurgia logo após serem medicados
com midazolam.

Sugere-se que, paralelamente aos efei-
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cação

AULER JR, RODRIGUES E PEREIRA

Revista Brasileira de Anestesiologia 25
Vol. 47: N° 1, Janeiro - Fevereiro, 1997



tos centrais já descritos, o midazolam com-
prometa a função da parede torácica e das vias
aéreas superiores provocando importante
aumento da resistência total pulmonar e da re-
sistência inspiratória supraglótica 5,11. Nos
pacientes portadores de disfunção diafrag-
mática 11, o trabalho respiratório pode estar pre-
viamente aumentado, havendo portanto maiores
riscos de hipoventilação.

Recomenda-se uso cauteloso de mida-
zolam em pacientes idosos, incluindo-se a admi-
nistração por via oral, pois estes já apresentam
certo grau de comprometimento da parede
torácica, bem como os mecanismos de biotrans-
formação hepática dos medicamentos 12.

Os efeitos hemodinâmicos produzidos
pelo midazolam já foram bem explorados pela
literatura. Utilizado durante a indução na 0,15
mg.kg-1 por via venosa produz significativa re-
dução da PAS e da PAD com aumento da FC 13.
O índice cardíaco, a pressão do enchimento
ventricular direito e esquerdo geralmente se
mantém depois de midazolam 14-16 porém a
resistência vascular sistêmica pode diminuir 15.
Usando-se midazolam por via venosa em
pacientes ASA III e IV a pressão arterial média
reduz-se de 6 % a 16% 17. No presente estudo
encontrou-se também redução tanto da PAS
como da PAD, porém sem variações significati-
vas da FC (Figura 3) que inclusive apresentou
d iminu ição no grupo I . Estes resul tados
poderiam estar influenciados pelo tipo de medi-
cação pré-operatória utilizada, visto que vários
pac ientes receb iam, en t re ou tros , -blo-
queadores.

Conclui-se que o uso de midazolam via
oral, mesmo em baixas doses, quando adminis-
trados a pacientes idosos ASA III e IV produz
depressão respiratória demonstrado pela di-
minuição de SpO2, sem alteração significativa
da freqüência respiratória. Este parâmetro
parece não ser  bom  indicativo  para avaliar a
ventilação destes pacientes, uma vez que man-
tém-se inalterado. A partir deste estudo, notada-
mente em portadores de insuficiência coro-
nariana, recomenda-se a monitorização cons-

tante com oxímetro de pulso e eventualmente
uso suplementar de oxigênio, bem como vigilân-
cia, após a administração de midazolam por via
oral.

Auler Jr JOC, Rodrigues GA, Pereira JCD
- Avaliação da Saturação Periférica de
Oxigênio, antes e após Midazolam como
Medicação Pré-Anestésica em Pacientes
com Insuficiência Coronariana

Justificativa e Objetivos - O midazolam é um
derivado benzodiazepínico utilizado como pré-
anestésico, sedativo e indutor de anestesia. É
considerado bom agente por sua fácil adminis-
tração e, principalmente, por ser excelente am-
nésico. O objetivo deste estudo foi verificar a
influência do midazolam administrado por via
oral, como medicação pré-anestésica, na venti-
lação pulmonar de pacientes a serem submeti-
dos a cirurgia eletiva de revascularização do
miocárdio,  estudando-se  comparativamente  a
saturação arterial de oxigênio (SpO2) po r
oximetria de pulso, freqüência respiratória (FR),
freqüência cardíaca (FC), pressão arterial
sistólica (PAS) e diastólica (PAD) antes e após
a administração do medicamento.

Método - Foram estudados prospectivamente
40 pacientes que  foram  distribuídos  em  dois
grupos. No grupo I os pacientes receberam 7,5
mg de midazolam via oral e no grupo II 15 mg,
ambos 30 minutos antes da entrada na sala de
operação. No dia anterior à cirurgia foram reali-
zadas 5 medidas de SpO2, FR, FC, PAS e PAD,
uma a cada minuto. A mesma conduta foi
repetida na pré-sala de cirurgia após 30 minutos
da medicação pré-anestésica. Comparou-se a
média das cinco medidas dos parâmetros anali-
sados pré e pós-medicação e entre os grupos,
utilizando-se análise de variância (p < 5%).

Resultados - Não houve diferença significativa
entre os grupos em relação ao sexo e função
ventricular, porém em relação à idade os
pacientes do grupo I apresentaram média supe-
rior ao do grupo II. A FR e FC não apresentaram
diferenças significativas nem entre as medidas
pré e pós e nem entre grupos. A SpO2, PAS e
PAD apresentaram diferenças significativas en-
tre os períodos pré e pós nos dois grupos.

Conclusões - Pelo risco de depressão respi-
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ratória, os pacientes programados para revas-
cularização do miocárdio que receberem mida-
zolam como medicação pré-anestésica deverão
ficar sob vigilância.

UNITERMOS: HIPNÓTICOS: benzodiazepíni-
cos, midazolam; MEDICAÇÃO PRÉ-
ANESTÉSICA: midazolam; TÉCNICAS
DE MEDIÇÃO: oximetria de pulso

Auler Jr JOC, Rodrigues GA, Pereira JCD
- Evaluación de la Saturación Periférica
de Oxígeno, antes y después Midazolan
como Medicación Pré-Anestésica en
Pacientes con Insuficiencia Coronariana

Justificativa e Objetivos - El midazolan es un
derivado benzodiazepínico utilizado como pré-
anestésico, sedativo y indutor de la anestesia.
Es considerado un buen agente por su facil
administración y, principalmente, por ser exce-
lente amnésico. El objetivo de este estudio fue
verificar la influencia del midazolan adminis-
trado por via oral, como medicación pré-anes-
tésica, en la ventilación pulmonar de pacientes
a ser sometidos a cirugía electiva de revascu-
larización del miocárdio, estudiandose compa-
rativamente la saturación arterial de oxígeno
(SpO2) por oximetria de pulso, frecuencia respi-
ratoria (FR), frecuencia cardiaca (FC), presión
arterial sistólica (PAS) y diastólica (PAD) antes
y después de la administración del medi-
camento.

Método - Fueron estudiados prospectivamente
cuarenta pacientes que fueron distribuidos en
dos grupos. En el grupo I los pacientes reci-
bieron 7,5 mg de midazolan via oral y en el
grupo II 15 mg, ambos 30 minutos antes de la
entrada en la sala de operación. En el dia ante-
rior a la cirugía fueron realizadas 5 medidas de
SpO2, FR, FC, PAS y PAD, una a cada minuto.
La misma conducta fue repetida en la pré-sala
de cirugía después de 30 minutos de la medica-
ción pré-anestésica. Se comparó la media de
las cinco medidas de los parámetros analisados
pré y pós-medicación y entre los dos grupos,
utilizandose análisis de variancia (p < 5%).

Resultados - No hubo diferencia significativa
entre los grupos en relación al sexo y la función

ventricular, más en relación a la edad los
pacientes del grupo I presentaron media supe-
rior al del grupo II. La FR y FC no presentaron
diferencias significativas ni entre las medidas
pré y pós y ni entre grupos. La SpO2, PAS y PAD
presentaron diferenciais significativas entre los
periodos pré y pós en los dos grupos.

Conclusiones - Por el riesgo de depresión
respiratoria, los pacientes programados para
revascularización del miocárdio que recibieron
midazolan como medicación pré-anestésica de-
verán quedar bajo vigilancia.
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