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Foi feito um e$ludo comparativo entre o RO 5-4200 e o 
tiopental sódico como agente de indução em anestesia conjun­
tamente co1n a técnica da procaina por via venosa. Avaliou-se 
a ação daqueles s.obre os sinais q1Le um anestesista controla 

w- habitualmente durante seu trabalho: presença de reflexos cor-
••✓) neano e palpebral, reação aos estimu•los dolorosos, tensão arte-
\_, rial, pulso e freqüência respiratória. Finalmente se analisOll a 

0 a· rec11peraçâo por m-eio da Escala Ald:!'ete. 
'J.. Dos dados obtidos pudemos inferir que ambos agentes 
<.,_· podem ser utiizados indistintamente com eficiên·cia e segurança, 

corn.o ind11tores de ane,çfesia geral 1,e11osa . 

. 
Em 1971 Vega (5) demonstrou a ação de um novo deri­

vado da benzodiazepina (Ro-5-4200-Flunitrazepam) (fig. 1). 
como agente de indução de anestesia. Posteriormente nós cor­
roboramos algumas das conclusões a que chegou esse autor 
IOruguaio ('). 

No presente artigo nosso propósito é comparar este far­
maco com o tiopental sódico mediante o estudo de suas res­
pectivas proprledades indutoras através dos parâmetros que 
habitualmente utiliza o anestesiologista: reflexos corneano e 
palpebral, reação a estímulos dolorosos, pulso, tensão arterial 
e freqüência respiratôria. Ambas as drogas empregaram-se em 
associação com uma técnica de anestesia geral que nos é am­
plamente familiar: a procaína por via venosa. Com o objetivo 
de determinar se o agente indutor utilizado modificava a 

(,..) Trabalho de Serviço de An~tesia do Hospital Zultizà.rreta, Buenos A-yre~ 
- Arge!lti!la, 
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recuperaçEo do paciente, efetuamos a avaliação final de seus 
sinais vita;s mediante a escala Aldrete. 

MATERIAL E =TODO 

O presente estudo se realiwu em sessenta pacientes de 
ambos os sexos que iam ser submetidos a colecistctomia e 
hemiorrafias com um risco 1, não apresentando outra pato­
logia serião a causa da intervenção. Suas idades e pesos 
acham-se na tabela I. Os pa<!ientes foram distribufdos em 

TABELA I 

DISTRIBUICAO POR SEXO, IDADE E l'ESO 

1 
Sexo Idade p.,,. 

Ope:s1l.t Dro&"a entre t'llltre 

~ ? anos kg 

1 

Ro 05-4-200 12 3 1 27 - 50 31 - 82 

1 Veeicula 
• • 

Tiopental 12 3 23 - 50 46 - 80 

Ro 05-4200 1 6 9 26 - 48 52 - 92 

1 
Hérnia -

1 1 
Tiopental 

1 
5 10 

1 
21 - 49 52 - 100 

. 
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quatro grupos de quinze (quinze colecistect-0mia com Ro-
5-4200 como indutor, quinze colesistectomia com tiopental, 
quinze herniorrafias com Ro 5-4200 e quinze herniorrafias 
cem tiopental). 

A técn'ca anestésica escolhida foi a da procaina por via 
venosa regulada por um de nós (') em que variou o agente 
indutor (tiopental ou Ro 5-42001 de acordo eom as leis do 
acaso (randomização). Antes disto nós efetuamos medicação 
pré-anestésica para evitar o maior número possível de agentes 
que pudesse1n intervir 11a observação das drogas ensaiadas. 
Para que os pacientes elaborassem sua habitual ansiedade 
pré-cirúrgica requereu-se a colaboração da psicóloga que in­
tegra nosso grupo. 

Fixou-se como tempo de injeção trinta segundo,s para 
amtos os fármacos, empregando-se 6. 5 mg'kg· de tiopental 
em solução a 2. 5 por cento (dose máx'ma: 500 mg) e uma 
dose fixa de 2 mg de Ro -5-4200, independente do peso do 
paciente. 

As variáveis a medir em cada paciente foram: 
a - Imediatamente depois de haver administrado os agen­

tes em estudo; os reflexos corneano e palpebral, e a reação ao 
estímulo doloroso ( este último se obteve pinçando a pele do 
abdomen). 

b - Imediatamente antes e a três, dez, quinze, vinte e 
trinta minutos de finalizada a injeção; o pulso e a tensão 
arterial. 

c - Imediatamente antes e aos três e cinco minutos; a 
freqüência respiratória. 

Uma vez efetuad>cs as comprovações relacionadas com a 
respiração e cinco minutos, depois de haver injetado o agente 
indutor administramos galamina (2. 5 mg;'kg) e, na mesma 
agulha, oonectou-se de mediante um conjunto com um frasco 
contendo uma solução glicosada a 5 por cento em que se 
diluíram 2. 5 g de cloridrato de procaina e 100 mg de mepe­
ridina, fazendo-se gotejar esta solução com um ritmo médio 
inicial de 150 gotas/min que depois de trés a quatro minutos 
diminuiu a 60-80. Logo após a injeção do relaxante muscular 
oxigenou-se o paciente com balão e máscara, e entubação com 
uma sonda com manguito insuflável. Conectou-se a esta um 
respirador "Retec", mantendo-se o paciente com apnéia du­
rante todo ato operatório. 

Neste período procede-se a vigilância dos sinais clínicos 
da anestesia, a tensão artreial e o pulso, e vigiou-se constan­
temente o gotejamento da solução anestésica e o funciona­
mento do respirador automático. Com um estimulador ner­
voso "Wellcome'' determinamos a dose de antagonistas dos 
relaxantes musculares a administrar ao final da intervenção. 
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Valcrizamos a recuperação do paciente mediante a "Es­
cala Aldrete" da qual nos ocupamos anteriormente (") '' e que 
nos serviu i::ara determ'nar se a utilização de um ou outro 
indutor influía no despertar do paciente. 

Cada tipo de.intervenção avaliou-se separadamente. Para 
os reflexos corneano e palpebral, e a reação ao e.stímulo dolo­
resa s~ empregou o. teste de Cni ('). Com respeito ao estudo 
estatístico da tensão arterial, o pulso e a freqüência resp ra­
tória em cada patologia e para cada droga se compararam os 
distintos tempo_s contra tempo- certo mediante o teste de 
Studeut e o referente a dados recolhidos na Escala Aldrete, 
estes trataram-se cCJm o teste de Mann-Whitney ('). 

RESlILTADOS 

O estudo dos reflexos ccrneanos e palpebral e a reação 
estimulo doloroso (tabela IIJ revelou-nos que houve maior 
número de casos em que o reflexo pal,pebral esteve c8nserva­
dc e a reação ao estimulo doloroso presente quando se em­
pregou Ro 5-4200 em herniorrafias (P < O. 01). 

No que se refere ao pulso (tabela III) p8de notar-se 
quando se usa o tiopental nas colecistectomias que há um au­
mento da freqüência altamente significativa (P < O. 01) a 
partir dos três minutos de h.aver-se efetuado sua injeção, em­
bera cem Ro 5-4200 este aumento manifestou-se a partir dos 
dez minutos e não chegou a alcançar significação estatística 
(P = O. 05). Na herniorrafia aparecia urna taquicardia signi­
ficativa aos dez ou quinze minutos depo;s de haver adminis­
trado o derivado benzodiazepínico (P < O. 01) sendo algo 
menor (P < 0.05) com o· tiopental. 

Do estudo da freqüência respiratória, antes de ser injetado 
o relaxante muscular e produzir a apnéia do paciente, não se 
acharam diferenças significativas relacionadas com a ação dos 
agentes estudados, revelando-nos a tabela IV variações míni­
mas entre a cifra inicial obtida com o paciente acordado e as 
posteriores registradas aos três e cinco minutos da adminis­
tração daqueles. O mesmo pode se dizer das tensões arterial 
máxima e mínima (tabela V e VI) . 

A recuperação dos pacientes medida pela Escala Aldrete 
foi semelhante depois da. utilização de ambos os fármacos. 
Nove foi a média para tiopental e 8. 6 para o Ro 5-4200, e 
aos dez minutos depois de finalizado o ato anestésico (grá­
f:co l). 
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TA'BELA II 
• 

EFEITO SOBRE OS REFl:EXOS 
OPERADOS DE VEStClTLA 

Palpebral e • .....,.. Ao estf.u1nlo 

1 REFLEXOS . -
1 

1 + 1 
. - + 

l 
f 1 

- + -
l 1 1 -

1 1 l • 
Tiopental 5 

1 
10 11 1 4 5 1 10 

DROGA 1 1 1 - -
1 1 1 

Ro 05•4200 !O 1 5 11 1 4 9 1 6 

1 1 1 - l 
Chi2 = 3. 33 0.00 2.14 

1 

p >0,05 >0,05 >0,05 

()Pt<;R.ADl)S DE Hli:RNIA 

1 Palpebral 

REFLEXOS 
1 Ao estímulo 

--- ----------'----

1 
Tiopental 

DROGA 

Ro 05-4~0 

-
Chi2 

•• 

" 

] ' ! 
' ' 1 

+ + + i 

' 
:1 12 ,1 

1 4 13 1 
o 

' • 
' 

___ 1 

1 1 
' ---'---'--1 1 

1 1 
1 ' • 

! 1 

1 ' . 
1·2 ' 3 12 ' 3 6 1 9 ' ' 

1 1 1 

10,80 0,18 
1 

-
7.18 

,( 0,01 >0,05 ,( 0,01 

. 

DISCUSSÃO 

Cada vez que aparece um novo agente que na teoria pode 
empregar-se para induz:r a anestesia geral é necessário esta­
belecer sua comparação c0rn o tiopental sódico, que durante 
muitos anos tem sido um indutor por excelênc:a. A iss:i se 
deve que durante nossa indagação s0bre as propriedades do 
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ESCALA ALDRETE 
, 
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10 e • • • 
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• 

' 

Nº PACIENTES 

o L-'--,'--'--,'--'--',--'-"'s~-'-"',o--'-"',~, ~-',,--' 

CONTAGE',1 

'º 
• X 

• TIOPENTAL 
X Ro 05- 4200 

ESCALA ALORETE 

• X 

H E R N 1 A 

X • • X • • 
• X • • • X 

' 

Nº PACIENTES 

X Ro 05-4200 
• ílOPEt\JTAL 
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• 

• X 
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X 

X 

• 
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Ro 5-4200 utilizamos aquele fá1·maco como ponto de refe­
rência da qualidade deste. 

A escolha das intervenções sobre a vesícula biliar (coli­
cistectomias) e de reparação plástica de hérnias (herniorra­
fias) · se deve o que desejamos realizar nossa experiência com 
patologias comuns e de aparecimento freqüente em ambos os 
sexos. 
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T ABEL.a\ III 

};FEITO S()BR}; O J•t:LSO 

. 
'fc-1npo de controlt> (1ninuto11) 

Operaeão Droga - ~ 

o 3 10 L; 20 30 

92,4 + 15,G 90.0 + 12.5 1C4,4 + 17,2 102,0 + lG,8 
1 

95,6 + 1 :i.1 96,7 + :13,5 -· - - -
Ro 05-4200 p --- O,G5 

1 1 1 1 1 
Veslcula. 

• ··-. - - -
1 

1 
1 

1 92,5 + 14,3 105,6 + 1?,1 108,3 + 15.6 109,2 ·C 16,5 106.5 + 11,2 108,9 + 12,4 
- -

1 
Tiopental p<0,01 p<0.01 p<0,01 p<0,01 p<0,01 

1 1 1 -
87,2 + 11,8 1 90,9 + 13,9 

1 
109.G _,. 18, 1 1G2,4 + 16,6 1 97.2 + 17,2 98,4 + 16,9 

Ro 06-4200 
- - -

1 

-

p<0,01 p<0,01 p = 0,05 p =----" 0,05 

1 1 1 Hérnia. -
1 1 1 ' 

1 
91,2 + 13,0 91,1 + 15,8 102.7 + 12,5 99,:=l + 12 6 9:3, 9 + 10,1 91.9 + 9,9 -

1 

- ·-
Tiopental p<0,05 

1 1 ' 

va;or médio -+· Desvio padrão 
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T .. \BELA IV 

EF_I<;I'I'() SOllRJ,'. A l•'Rl'.QCil:"l\'('IA RJ:SPIRATóRIA 

'1'p1npo de controle (ntinutos) 

Droga 

o 3 • o 3 

1 ! ' --- - ----,------ ---'----1·----·:-·· -----
18,5 + 1,5 19,3 + 2,:~ 19 7 -+• 2.4 

- - j __ _ 
18,7 --+- 4,2 19.8---. 4,7 

- _____ I __ . --- -

Ro Oi"i-4200 

- --

19,2 ---'--- 1,5 

; ' 
' ' Tiovental 19,2 + 4,5 19,1 + 4.4. 18 5 + 4,6 18,4 + :i, 2 191+''(} ' .... , . 
1 ; 1 ---------'-' -------- - -

19,3 + 3,91 

v E s í e u r, ~\. HÊRNI~\. 

Valor médio + Desvio padrão 

Colocando-nos em posição de um anestesista clínico bus­
camos dados de fácil avaliação por parte deste quando inici?­
a anestesia: os 1·eflexos corneano e palpebral, a existência ou 
não de reações aos estímulos dolorosos, o pulso, a freqüência 
respiratória e a tensão arterial. Também ocorreu-nos a con­
veniência de determinar se o despertar do paciente resultava 
influenciado pelo agente em estudo. A isso se deve a valori­
zação dos dados obtidos na Escala de Aldrete. 

Os resultados estatísticos nos infor.rnam da conservação 
do reflexo palpebral e na presença de reações da estimulação 
dolorosa na maioria dos casos em que se emprega o Ro 5-4200 
em conjunto com herniorrafias não parece ser demasiado rele­
vante pelo momento, porém, convém conservar esse dado pre­
vendo uma futura maior experiência com esta droga. 

A informação referente ao pulso nos apresenta a contra­
dição à realidade estatística versus validade biológica, É certo 
que com a utilização do tiopental se apresente um aumento 
significativo da freqüência do pulso, porém a magnitude do 
mesmo é clinicamente de ressonância (92. 5 e 105. 6) . En­
quanto as modificações da onde pulsatil depois dos dez mi­
nutos de injetados os fármacos em estudo, devem considerar­
se unicamente tendo em conta que à partir dos cinco minutos 
se administrou galamina, agente de conhecida ação taqui­
cardizan te. 

Todas essas reflexões, comprovadas pelos dados obtidos 
da freqüência respiratória, tensão arterial e a Escala Aldrete 
(anteriormente mencionada por nós) levaram a assin'l.Jar que 
mediante técnica suficiente, não enoctramos diferenças notá­
veis entre o efeito indutor de um ou outro fármaco. 



TABELA V 

EFEITO SOlll{E A PRESSA.O ARTERIAL 1\1AXI1'1A 

Te1npo de controle (minutos) 

Operatão Droga -
o s 10 15 20 80 

134, 7 + 16,8 1 
129,7 + 17,4 131,0 17,3 1 129,3 19,4 1 125,0 + 17,4 1 122,0 + 16,6 

Ro 05-4200 ' + + - -

1 

-

1 1 
Vesícula -

1 
1 

1 1 1 143,7 19,5 1:-J3,:l 20,2 143,0 22,3 126, 7 + 24,0 122,3 + 24,3 + 1 + + 134,0 + 20.3 
Tiopental 

1 1 1 1 

p = 0,05 

1 
p<0,06 

-
126,7 -e 11,2 1 126,0 + 15,9 1 133,1 ± 16,7 1 12-7,3 + 17,1 1 127,3 + 17,1 1 128, 7 ± 14,6 

-

1 

-

1 1 1 1 
Ro 05-4200 

' ' 
Hérnia - ' ' 

1:33,0 + 24,2 123,0 + 26,6 123,0 + 26,6 120,7 ± 21,5 
1 123,0 + 20,5 125,0 + 18,0 

Tiopental 

1 1 1 

\'alor médie + Desvio padrão 
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EFEITO SOBRJ<: A PRl~SSA() AR'fl<jRJAI, 1\IfNJ,\IA 

Tenipo de controle (minutos) 
. 

Operação Droira. 

o 1 s 1 10 1 L, 1 20 1 30 

... 1 1 1 1 1 

86,8 ± 10,1 81,7 + 85,::: + 9,8 84, 7 + 7,2 1 81,7 + 11,3 1 80,0 + 11,3 - - -

1 

-

1 
Ro 06-4200 

1 
-

1 
Ve.slcula 

95.3 ± 14, 'l 92,0 + 13,3 97,0 + 14, 1 90,7 + 1::l,1 85, :{ + 16,3 84,3 + 16,3 

1 

-

1 

- -

TiopentaJ 

1 
-

84.0 ± 9,1 85,0 + 12,1 87,7 + 10,5 85,0 + 10,5 85,7 + 8,7 1 84,3 + 7,8 - - -

1 

-
Ro 05-4.200 

-
IIérnia 

1 1 
' 

1 
••• 79,3 + l 1,2 78,:l + 10,5 77,0 + !J. H ~9 ') + 7 ,O 80,7 + 8,0 83,0 ± 

1 1 

1 . " -

1 

--

1 

-
Tiop•tal . -

Valor médio + Desvio padrão 
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CONCLUSõES 

O estudo comparativo entre o Ro 5-4200 e o tiopental du­
rante a indução da anestesia geral com proca.ina venosa revela 
que não existem diferenças clinicas ou estatisticamente sig­
nificativas relacionada a ambos agentes. Resulta de funda­
mental importância um conhecimento cabal da técnica de 
administração dos fármacos em estudo para chegar a esta 
conclusão. 

• 

SUl\11\IARY 

A CLINICAL COMP ARISON OF RO 5-4200 AND THIOPENT AL 
FOR THE INDUCTION OF ANESTHESIA 

' 
ln this report a comparati\·e study bet\\·f·en tl1iopental and a 11e,v benzotliaze-

1,:11i ct,·1·i,·ati,·,, as induction age11ts l1as been carried out 1n conjunction with intra­
;·(•11ous procaine anesthesia. 

We have evaluated clinically and statistically their action on tl1e usual sig11,s 
t!1at li,,, anestl1esiologist co11t1·0Js: córnea! and e)·e-lid reflexes, 1·eaction to JJainful 
stimuli, pulse, respiratory and blood pressure rates and the final a11estl1ctic 
r'rr1erg·enc-e. 

vVe conclude tl1at botl1 agents ca11 safely and efficaciously be used i11 tl1,, 
anesthetic induction. 
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