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Visando avaliar a duracdo da amnésia anterogradge indu-
zida pelo Lorazepam adminisirado por via venosa, progra-
mou-se um ensaio duplamente-cego comparando 4 mg da droga
ativa com placebo. Quarenia e sete pacientes cirtirgicos foram
estudados e pode-se concluir que o efeito amnésico dura de
6 ¢ 8§ horas. Além de produzir amnésia, o Lorazepam determing
sedac¢do pré-anestésica adequada e é bem tolerado.

ARPLol 7

Nos ultimos anos Wilson (®), Coleman e Bees (2) e outros
publicaram trabalhos investigando a sedacio e amnésia pro-
tuzida pelo Lorazepam em medicacio pré-anestésica,

Entre nos Assumpefo e col. (1) investigaram 53 pacien-
tes cirurgicos num estudo duplamente cego contra placebo,
concluindo que o Lorazepam nas doses de 2 mg por via oral,
dadas na véspera, mais 4 mg por via muscular, administradas
90 minutos antes da entradg na sala cirargica produziam uma
sdeacdao adequada do paciente assim como induziam amnésia
anterggrada.,

Esses autores avaliaram a amnésia através de um inter-
rogatorio do paciente sobre os eventos ligados & cirurgia as-
sim como utilizando um “Cartdo de Meméria” que era mos-

(*) Trabalho realizado no Servico de Anestesia do Horpital das Clinleas da
Faculdade de Medicina da Universidade de Sfio Paulo, com auxilio das Imddstrias
Farmacéuticas Fontoura-Wyeth S. A.

(**} Residente do Servigco de Anestesia do Hospital das Clinicas.

(***) Assistente do Servico de Anestesia do Hoapital das linicas.

(****) Diretora do Servico de Anestesia do Hospital das Clinicaa.
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trado ao paciente no centro cirurgico e que constituia-se numa
ampliacdo de uma nota de dez mil cruzeiros antigos. Apos 24
horas o paciente era interrogado sobre os eventos da sala ci-
rargica e era solicitado a identificar a figura do “Cartao de
Memoria” dentre 8 outras figuras que formavam o “Quadro
Multiplo”.

Uma vez que esses autores comprovaram a amneésia apre-
sentada por esses pacientes, surgiu-nos a questao referente a
duracao da mesma.

Propusemo-nos entao desenvolver uma investigacao utili-
zando uma modificacdo no método adotado por Assumpcao e
col., adiante descrito, que nos permitiria avaliar a duracao do
periodo de amnésia; do mesmo modo empregamos a via ve-
' nosa que reduziria de 10 para 30 minutos o periodo de espera
para obtencdo do inicio do efeito da droga.

Foram selecionados 47 pacientes cirurgicos de ambos 0s
sexos distribuidos aleatoriamente em dols grupos, tendo um
deles recebido Lorazepam (23 doentes) e outro Placebo (24
doentes). Sua distribuicao por idade é apresentada no Qua-
aro I.

QUADRO 1

DISTRIBUICAQO DOS PACIENTES POR IDADE

L N.2 DE PACIENTEDS

. ANOS | Lorazepam Placebo
21 — 25 3 D
26 — 35 6 1
36 — 4b 6 D
46 — 60 3 7

TOTAL 23 24

MATERIAL E METODO

Foram excluidos aqueles pacientes conhecidos como sen-
siveis a benzodiazepinicos ou que estivessem tomando inibido-
res da monoaminoxidase. Também foram excluidos aqueles
que necessitassem tomar outros sedativos ou outra medicacao
nesse periodo de observacgao. |

Foi empregado o método de estudo duplamente-cego.



REVISTA BRASILEIRA DE ANESTESIOLOGIA 543

Apos o registro da Pressdo Arterial, Pulso e Frequéncia
Respiratoria era administrada ao paciente, por via venosa, 1
ampola de 0,8 ml (4 mg) de Lorazepam.

O tempo decorrido entre g administracéo da droga em es-
tudo e a entrada do paciente na sala cirurgica foi muito va-
rlado e & apresentado no Quadro II.

-

QUADRO IT

TEMPO DECORRIDO ENTRE ADMINISTRACAO DA DROGA
E ENTRADA NA SALA

m—m

N.» DE PACIENTES
tempo Lorazepam Flacebo
g — 2 h 7 9
2 -—| 4 h 1 9 au
4 —/ 6 h 4 3
Cirurg. SBusp. 3 2
TOTAL 23 24

O local da injecdo foi observado logo apés a administra-
cao da droga e apds 24 horas no intuito de surpreender algu-
ma reacao a droga.

Ao dar entrada na sala cirargica o paciente tinha sua
atengao chamada para alguns objetos da mesma, que mais fa-
cilmente pudessem ser gravados na memodria.

Antes do Inicio da cirurgia eram registrados suas reacoes
de modo a permitir avaliar o seu grau de sedacao.

Tomando por base a hora da administracio da droga, o
paciente era visitado pelo investigador cada 2 horas num total
de 4 vezes, perfazendo 8 horas de observacao.

Em cada visita o investigador mostrava ao paciente um
“objeto marcante”, ou seja, um objeto de formato inusitado,
nao adequado para ser visto dentro de um hospital. Seleciona-
mos 0s seguintes objetos: Canecdo de chopp, flauta, chapéu
de sol e uma marreta de madeira.

Esses objetos eram apresentados aos pacientes, sempre
na mesma ordem com intervalos de duas horas. No entanto,
em cada paciente um desses objetos era substituido aleatoria-
mente, mas previamente estabelecido, pelo “Cartao de Memé-
ria”, idéntico ao utilizado por Assumpcéo e col.,, de modo que
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tivéssemos um elemento que permitisse a comparacao dos
nossos resultados com os daqueles autores.

Decorridas 24 horas da cirurgia do paciente era inquirido
sobre os eventos ligados a4 mesma, assim como sobre as Vvisi-
tag feitas pelo investigador, de modo a poder avaliar sua me-
moéria quanto aos objetos apresentados.

Procurou-se, também, registrar os efeitos colaterais apre-
sentados, assim como sua intensidade e relacgio com a droga
em estudo, e também o tempo decorrido até que o paciente
fosse julgado em condicoes de ser liberado.

RESULTADOS

\ A avaliacdo da sedacdo dos pacienfes ao darem entrada
na sala cirurgica revelou que apresentavam-se inquietos 2 pa-
cientes no grupo Lorazepam contra 9 no grupo Placebo.

Considerando-se aqueles que se apresenfavam calmos ou
dormindo, temos 20 no grupo Lorazepam contra 15 no grupo
Placebo, faltando essa informacéo em um paciente do grupo
Lorazepam. Esses resultados analisados estatisticamente sao
significantes para o Lorazepam (0,010 < p < 0, 023).

Vinte e dois dos pacientes foram submetidos & anestesia
subaracnodidea ou peridural e o grau de sedagio desses pacien-
tes &€ mostrado no Quadro III. Apesar de nao haver diferenca
estatisticamente significante entre aqueles que receberam LoO-
razepam € Placebo o resultado mostra uma tendéncia a favor
do Lorazepam.

QUADRO III

COMPORTAMENT( DURANTE INSTRUMENTACAO NDO& PACIENTES |
SUBMETIDOS A ANESTESIA SUBARACNGIDEA OU PERIDURBAL

L

N.e DE PACIENTES
Comportamento Lorazepam Placebo |
calmo 7 4
inguieto 3 8
TOTAL 19 12

E N o

x 2 calculado = 2,93
N&o houve diferenca estatisticamente
significante, para § == 0.0
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QUADRO IV
REMEMORACAO DOS EVENTOS NA SALA DE OPERACAO

B e

N.® pacientes Lembra Nio lembra Totais
x2 cale.

Eventos Lor. | Plac. Lor. | Plac. Lor. | Plac,
Momento de entrada na

sala de operacido s 22 12 — 20* 22* 18,48
Objetos vistos na sala

de operacio T 22 13 — 20+ 22+ 20,71
Momento em que deitou

na mesa 9 22 11 -- 20+ 22% 16,39
Procedimento cirdrgico 2 17 15 5 17 22* 16,47

'

* Houve 3 cirurgias suspensas no grupo lorazepam e 2 no grupo placebo.
#* Houve 3 anestesias gerais no grupo lorazepam.
Esses pacientes foram excluidos nos respectivos casos,
pP<0.001 (para comparacido em todos os eventos)

A q,vaﬁagﬁo da memoria quanto aos eventos ligados & ci-
rurgia € apresentada no Quadro IV, mostrando que a lembran-
ca desses eventos é constante nos pacientes que receberam

FIGURA 1

Amnésia para objetos mostrados
LORAZ = Lorazepam PLAC. = Placebo
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placebo e € abolida em grande parte dos pacientes que rece-
beram Lorazepam. Analisada estatisticamente foi encontrada
uma diferenca altamente significante (p < 0,001) na com-
paracao entre todos os eventos, em favor do Lorazepam.

Na figura 1 sao apresentados, sob forma de grafico, os
resultados da memoria quanto aos objetos mostrados aos pa-
cientes em intervalos de duas horas. Por um lado é evidente
a diferenca altamente significante do ponto de vista estatis-
tico (p < 0,001) entre os grupos Lorazepam e Placebo con-
firmando a acao amnéstica do Lorazepam; por outro lado,
podemos observar que a grande porcentagem de pacientes que
apresentaram amnésia quanto ao primeiro objeto mostrado
(95,2%) vai gradativamente se reduzindo com o passar das
horas atingindo 54,6 % na 8.2 hora.

- Na Figura 2 sdao apresentados, também sob forma de gra-
fico, os resultados da Pressao Arterial maxima e minima, Fre-
quéncia Cardiaca e Frequéncia Respiratoria, registrados nos

# ¢

=it

T-J—":ﬂ':n"'

TF-' .F_;,-
]

|

=1 =
i

i

FIGURA 2

Variacdo da pressdo arterial maxima (PA max) e minima (PA min) da frequéncia
cardiaca (FC) e respiratéria (FR) dos doentes que receberam Lorazepan)( )
e Placebo (INEENR ),
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dois grupos no periodo pré-operatério, sala cirirgica e 24 ho-
ras apos a cirurgia.,

Vemos que no grupo Lorazepam obteve-se um melhor con-
trole da elevacao da Pressio Arterial sistdlica e diastélica que
acompanha a entrada do paciente no centro cirtirgico, o mes-
mo ocorrendo com as Frequéncias Cardiacas e Respiratoria.

Nao foi observado, em nenhum paciente, qualquer reaciao
imediata ou tardia no local da injecao.

No Quadro V apresentamos os efeitos colaterais que ocor-
reram no grupo Lorazepam e que consistiram de vomito (3 pa-
cientes) e colica intestinal (1 paciente) ndo havendo elemen-
tos que permitam atribuir os mesmos & droga em estudo.

QUADRO V
EFEITOS COLATEBAIS DO LORAZEPAM (LORAZ) E PLACEBO (PLAQO)

n.? pac. Entrada ns sala Apos 24 h
ef. colateral Lorag. Plac. Loraz, Plac,
nenhum 23 o 1% —
vOomitos — — 3 —
¢Alicas intestinais _ —_ 1 —_
TOTAL 23 24 23 24

=,

No Quadro VI sfo apresentados os tempos em que os pa-
cientes foram considerados em condicoes de serem liberados,
levando em conta o efeito das drogas em estudo. Vemos que
08 mesmos nao diferem entre os grupos Lorazepam e Placebo.

DISCUSSAO

Este estudo permitiu-nos confirmar os resultados cbser-
vados pelos autores consultados quanto & sedacfio e amnésia
provocadas pelo Lorazepam, mesmo quando utilizado por via,
venosa.

Também julgamos tuteis os efeitos da droga sobre os para-
metros vitais desses pacientes, protegendo-os de variacoes
mailores COMo as que ocorreram com o grupo Placebo.

O objetivo principal do nosso estudo, que era a avaliacdo
do tempo de duracio do efeito amnéstico do Lorazepam, foi
atingido através da metodologia empregada, utilizando os obje-
tos descritos.
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Assim, tomando como ponto de partida o momento da ad-
ministracdo do Lorazepam, pudemos comprovar que apds 2
horas, 95,29 dos pacientes que viram o objeto apresentado
nao se lembravam do mesmo.

A importancia desse achado pode ser avaliada consideran-
do-se que a grande maijoria das cirurgias é realizada dentro
desse tempo, mostrando que esses pacientes ndo apresentarao
recordacoes referentes as mesmas,

QUADRO VI

TEMPO DE LIBERACAO APOS A CIRURGIA E A APMINISTRACAY
DAS DBOGAS

N.e DE PACIENTES
Tempo Lorazepam Flacebo
12:00 h 4 T
24:00 h 16 15
Cirurgila susp. ) 3 2
TOTAL 23 ] | _24

A acdo amnéstica do Lorazepam prolonga-se até 6 horas
para umg, porcentagem significativa de pacientes (81,8%),
mesmo apos 8 horas da administracdo dessa droga, mais da
metade desses pacientes (54,6%) ainda apresenta amnésia
quanto aos objetos mostrados, Queremos ressaltar que os pa-
cientes apresentavam-se despertos € conversavam com o In-
vestigador quando os objetos eram mostrados.

Consideramos o0 Lorazepam como uma droga que merece
a afencdo gquanto ao seu efeito sedativo e amnéstico, assim
como em relacdo i seguranca da sua utilizacao, sua agao so-
bre os parametros vitais e o tempo de liberacao dos pacientes
apos a cirurgia.

SUMMARY

INTRAVENQUS LORAZEPAM AS PRE-ANESTHETIC MEDICATION

With the obijective of evaluating the duration of the anterograde amnesia
induced by intravenous lorazepam, a double-blind study was designed comparing
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4,0 mg of the active drug with placebo. Forty-seven patients were studied and
it was possible to conclude that the amnestic effect lasts for 6 to 8 hours.
Moreover, lorazepam produces adequate pre-anesthetic sedation and is well tolerated.
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