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A interagdo entre agentes hipndticos e o0s blogueadores

neuromusculares competitivos ainda néo estd totalmente elucidada. Neste
estudo clinico, randomizado avaliamos a infiuéncia do propofol e do etomidato
no blogueio neuromuscular produzido pelo rocurbnio, condigbes de intubagao
tragueal e repercussdes hemodindmicas. Foram incluidos no estudo 60
pacientes de ambos os sexos, estado fisico | e Il (ASA), com idades entre 17 e
58 anos e peso entre 42 e 88kg distribuidos aleatoriamente em dois grupos, de
acordo com o hipndtico empregado: (Grupo | - propofol=2,5mg.kg") e (Grupo |
- etomidato=0,3mg.kg”’). Em todos os pacientes empregou-se alfentanil
(50u0.kg™), seguido da injecdo do hipnético e do rocurdnio (0,6mg.kg™). Os
pacientes foram ventilados sob mascara com O; a 100%, até a obtencéo de
reducdic de 75% ou mais na amplitude da resposta do adutor do polegar
(tempo para intubago), quando foram realizadas as manobras de
laringoscopia e intubagéo traqueal. Avaliaram-se: parametros neuromusculares
através da andlise dos registros das respostas do musculo aduior do polegar
obtidas por estimulagdo do nervo ulnar, com auxilio de estimulador de nervo
periférico (TOF-GUARD); condigdes de intubacédo traqueal empregando-se
pontuaces de 1 a 4 para laringoscopia, posicdc e movimento das cordas
vocais e ptresenga e intensidade de tiosse, considerando-se condigbes
satisfatorias quando foi possivel atribuir pontuacdes < a 2 aos trés parametros

e insatisfatérias quando pontuaggo > que 2 foi atribuida a pelo menos um dos

xi



parémetros; pressdo média e freqiiéncia cardiaca. Nos grupos | & I, os tempos
para intubac@o foram 48,20 + 10,85 e 51,20 + 13,80 segundos,
respectivamente. Os tempos para obtengio de bloqueio neuromuscular total
foram: 58,87 + 10,73 e de 64,27 + 18,55, nos grupos | & H, respectivamente. No
grupo I, o grau de bloqueio neuromuscular observado no momento da
intubacéo traqueal foi de 77,50% e no grupo 1l foi de 76,96%. As condigdes de
intubagao traqueal foram satisfatérias em 100% dos pacientes do Grupo | e em
83,33% no Grupo Il. Nos dois grupos observou-se diminuicgio significativa da
pressédo arterial média entre “controle” e T1, seguida de elevagio. A
comparagdo entre os tempos estudados mostrou diferenca significativa entre
"controle® & T2 no grupo | e entre T1 e T2 no grupo ll. Houve diminuicao
significativa da freqliéncia cardiaca entre "controle e T1 e elevac@o entre T1 e
T2 nos dois grupos. Conclui-se que o rocurbnio na dose de 0,6mg.kg”
independentemente dos hipndticos empregados, proporcionou em curio
periodo de tempo condigdes satisfatorias de intubacio traqueal. As técnicas de
inducdio anestésica estudadas podem ser indicadas em situagbes nas quais

rapida intubac8o traqueal é desejavel.
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A partir de 1942, marco da introdugdo dos bloqueadores

neuromusculares (BNMs) para uso durante anestesias, (GRIFFITH &
JOHNSON, 1942), foram feitas varias pesquisas na tentativa de obter-se uma
droga com rapido inicio de acgéo e isenta de efeitos colaterais. Foram também
avaliadas técnicas alternativas, que possibilitassem encurtar o tempo de
laténcia dos bloqueadores neuromusculares competitivos (LEBOWITZ et al.,

1981; FOLDES, 1984; MILLER, 1885).

Em anestesia, a inducio é um dos momentos considerados
criticos, pelo risco de hipoxia e aspiragéo, principaimente em certas situagbes
clinicas em pacientes com contetido gastrico aumentado, nos guais € grande o
risco de vdmitos efou aspiracdo para as vias aéreas. Estes problemas Sao
solucionados a partir da intubag@o tragueal e ventilacdo pulmonar. O tempo
decorrido entre o inicio da indug@o anestésica e a obtengdo de condicoes de
seguranca para a via aérea € de suma importancia e deve ser encurtado o

maximo possivel, pois durante esse periodo as vias aéreas encontram-se

desprotegidas (DONATI, 1988).

No entanto, para gue se consiga um grau de relaxamento

muscular adeguado para as manobras de laringoscopia e intubag&o traqueal,

ha um periodo de laténcia, variavel com o tipo de blogueador neuromuscular

empregado (DONATI, 1888},



Para atenuar estes fatores de risco, a succinilcolina (Sch), que
apresenta rapido inicic de agao proporcionando condigbes satisfatorias de
infubacéo traqueal, em torno de 60 a 80 segundos, foi nos dlitimos trinta e cinco
anos o bloqueador neuromuscular (BNM) de escelha, mas, em fungéo dos
efeitos colaterais indesejaveis, tem seu uso limitado ou contra-indicado em

algumas situagtes clinicas (DURANT & KATZ, 1982).

As pesqguisas em busca de novos blogueadores neuromusculares
competitivos (BNMCs) conseguiram avangos significativos quanto ao
encurtamento do inicio de agéo, da duracfo e a auséncia de efeitos colaterais,
mas, infelizmente, ainda ndo se chegou ac ideal, ou seja, uma droga gue
propicie condicdes de intubagéc em tempo semethante ao da Sch associada a

uma duragao fugaz.

Algumas caracteristicas farmacocinéticas dos bloqueadores
neuromusculares — como difusdo, afinidade e velocidade de ligagcdo ao
receptor e a poténcia — podem influenciar na instalagéo do blogueio. Também
influenciam fatores relacionados ao paciente, como idade, débito cardiaco,
tempo circutatério e fluxo sangliineo muscular (DONATI, 1988, WASAKI et al,

1995; AUDIBERT & DONATI, 1996).

A associag@o enire a poténcia do blogueador neuromuscular € a
velocidade de instalacio do bloqueio foi descrita por BOWMAN et al. em 1388.
Estes autores, numa série de estudos com BNMCs, observaram que em gatos
a velocidade de instalagdo do bloqueio estava inversamente relacionada a

poténcia do BNMC. Em 1988, DONATI sugeriu, em trabalho de revisao, que os



blogueadores mais potentes {&m inicio de aclo mais fardia do gue os menos
potentes. Considerando que a poténcia do BNMC expressa a magnitude da
Digs (dose suficiente para produzir 95% de blogueio neuromuscular no adutor
do polegar, em 50% dos individuos) e a sua afinidade pelos receptores
colinérgicos, entende-se que, quanto menor a poténcia de um BNM, maior serd
a DEgs correspondente. Conseglientemente, a quantidade de moléculas
disponiveis para interagir com os receptores & maior, e, portanto, mais rapido é
o inicio de acéo. Este fato também foi constatado em humanos por KOPMAN,
em 1989, quando estudou a instalagdo do blogueio oblido com doses
equipotentes de galamina, d-tubocurarina e pancurénio. O blogueio ocorreu
mais rapidamente com as drogas menos potentes, na seqléncia: galamina, d-

tubocurarina e pancurdnio.

A diversidade de fatores induziu ao aparecimento de técnicas
alternativas para o uso clinico de BNM, como, por exemplo: o emprego de
BNMC em altas doses, os principios da “priming" dose e do “timing”, ou ¢ uso

combinado de diferentes BNMCs.

1.1. Emprego de "Altas Doses" de Bloqueadores

Neuromusculares Competitivos

A técnica de “altas doseg” consiste no emprego de 3 a 8 vezes a
DEys de um determinado BNMC para acelerar o inicio de acéo e a obtencao de
condigdes satisfatérias de intubagao traqueal (FOLDES, 1884; MILLER, 1985,

GINSBERG et al., 1989; BRAGA et al., 1993; BRAGA et al.; 1897). No entanto,



com esta técnica, o periodo de laténcia ainda € superior a dois minutos, e
aparecem 05 efeitos colaterais dose dependentes. Um outro inconveniente é o
retardo na reversdo do bloqueio (MARGORIAN, FLANNERY, MILLER, 1983).
Com as altas doses, no caso dos bloqueadores neuromusculares
benzilguinoleinicos, € mais frequente a liberagdo de histamina, cuja
repercusséo clinica pode variar entre quadros simples com o aparecimento de
“rush® cutdneo ou evoluir para quadros clinicos mais graves com
broncoespasmo, alteracbes cardiocirculatorias com elevagio da freqléncia
cardiaca e diminuicdo da pressdo arterial. No caso dos esterdides, pode
ocorrer exacerbacio dos efeitos autondmicos (BASTA, 1992; SCOTT, 1892

SCOTT, BELMONT, SAVARESE, 1892).

CASSON & JONES (1986) estudaram o efeito de diferentes doses
de vecurdnio, equivalentes a 2, 3, 4 ou 8 vezes a DEgs, e observaram
encurtamento do tempo para o inicio de acdo do BNMC quando usaram doses
até 3 vezes a DFq; Este fato nao foi observado com as doses maiores. Estudo
semelhante foi realfizado por GINSBERG et al. (1989), que observaram
diminuic&o na laténcia do blogueio produzido pelo vecuronio quando usaram

doses crescentes que variaram de 0,1 a 0,4mg.kg”.

1.2. Principio da "Priming" Dose.

HUSSAIN, HEALY, BIRMINGHAM (1979) estudaram o emprego
de fazadinio em doses fracionadas e observaram diminui¢8o significativa no

tempo de instalagéo do bloqusio neuromuscular, num estudo que foi precursor



do emprego de BNMCs em doses fracionadas. Esta técnica, relatada em 1983
por GERGIS et al,, foi posteriormente denominada por FOLDES (1984) como
tecnica da “priming”.

O tempo de instalagdo do blogqueio mioneural é encurtado pela
dose subparalisante administrada previamente & dose complementar de
BNMC, necesséria para a intubagéo (GERGIS et al.,, 1983; DOHERTY et al,,
1985; TABOADA, RUPP, MILLER, 1986; POLLARD, 1989; POTERIO &
BRAGA, 1989; BRAGA & POTERIO, 1993; BRAGA et al., 1994; BRAGA et al.,

1998},

A explicagdo mais provavel € que a dose inicial pode bloquear de
50 a 70% dos receptores colinérgicos da placa terminal, o que, embora seja
insuficiente para produzir blogueio, diminui a margem de seguranga da juncao
neuromuscular, facilitando o efeito da segunda dose administrada apos
determinado intervalo de tempo (PATON & WAUD, 1967, WAUD & WAUD,
1972). Como consegiiéncia, o tempo para instalagdo do blogueio
neuromuscular, a parir da injecdo da dose paralisante, é menor do que ©

observado quando do uso do mesmo BNMC em injeg&o unica.

Em fungéo do tamanho da dose “priming”, e do intervalo entre as
duas doses, varios autores relataram efeitos colaterais indesejaveis. MUSICH
& WALTS (1986) que empregaram a técnica da "priming” com o vecurdnio,
observaram aspiragio de contetido géstrico em pacientes de estdmago cheio
submetidos a indugio de seqléncia rapida. GLASS et al. {(1989) observaram

maior incidéncia de fraqueza muscular quando do emprege da “priming” dose



equivalente a 15% da dose total do bloqueador neuromuscular estudado.
SAKUMA, HASHIBA, SHIMOJI (1991) constataram dispnéia intensa em virtude
de curarizaclo parcial, em dois dos 42 casos estudados, apds a administracdo

de uma determinada “priming” dose de vecurdnio.

Potenciaimente, o fator de risco para o aparecimento de fraqueza
muscular e de aspiracio € o “priming” intervalo (intervalo de tempo entre as
duas doses), gque, em diferentes estudos, variou de 3 a 8 minutos. Assim
sendo, BRAGA & POTERIO (1993) propuseram fixar o "priming" intervalo em 1
minuto. Estes autores estudaram diferentes “priming® doses de pancurdnio e
alcurénio e observaram instalagio do blogueio neuromuscular de maneira
abrupta a partir da dose complementar, o que demonstra eficacia do intervalo
de 1 minuto. Este fato sugere maior seguranc¢a com a técnica da "priming’, uma

vez que o periodo durante o qual a via aérea fica desprotegida e mais curio.

1.3. Técnica do “Timing”

A técnica do “timing” consiste na administragéo antes da indugao
anestésica, da dose total do blogueador neuromuscular, necessaria para a
intubaclo traqueal, esperando-se até que o paciente comece a apresentar

algum sinal de debilidade muscular para iniclar-se a injegéo do hipnotico.

CULLING, MIDDAUGH, MENK (1989) estudaram a instalagéo de
bioqueio neuromuscular apds a administragio do vecurbnio, precedendo a
indugio anestésica com o tiopenial, e obtiveram condigbes satisfatorias de

intubacdo traqueal, 80 segundos apds a administragio do hipndtico. KOH &



CHEN (1994) estudaram diferentes doses de atracurio (0,5, 0,75 e tmg.kg™) e
relataram a obteng&o de condigdes de intubag@o em tempos semelthantes aos
obtidos com a Sch. Estes achados levaram os autores a sugerir que a técnica

pode ser Gtil guando a Sch estiver contra-indicada.

Q inconveniente da técnica do "iming” € a necessidade de
obteng@o de sinais e sintomas de debilidade muscular sendo mandatdria a
cooperacéo do paciente. Além disto, os reflexos protetores das vias aéreas
podem estar parcial ou totaimente comprometidos, aumentando o risco de

complicages como hipoxia e aspiragéo puimonar,

1.4. Combinagéio de Bloqueadores Neuromusculares

O emprego de combinagtes de BNMs tem o intuito de acelerar o
inicio de acfo efou adequar a sua duragdo, assim como evitar os gfeitos
colaterais indesejaveis sobre o sistema nervoso autdnomo, no caso dos
esterdides, ou a liberacdo de histamina, no caso dos benzilquinoleinicos

(LEBOWITZ et al., 1981; GIBBS et al., 1991).

O namero de combinacbes possiveis entre os BNMCs é
relativamente grande em razdo do nimero de drogas em disponibilidade e em
fungdo das diferencas farmacocinéticas entre elas e, ainda, da maior ou menor
afinidade pelos receptores colinérgicos pré e pds-sinapticos e/ou pelos canais

iénicos desses recepiores.

Atualmente a hipotese mais difundida admite que os BNMCs

apresentam graus diferenciados de afinidades pelos receptores colinérgicos



pré e pds-singpticos. Por exemplo: em relagéo aos receptores pré-sinapticos, a
d-fubocurarina tem maior afinidade do que o pancurdnio; ¢ vecurdnio tem
menor afinidade do que o atracdrio, &, o rocurdnio tem maior afinidade do que ©
pancurénio. A agéo do primeiro BNMC sobre os receptores pré-sinapticos inibe
a mohilizacgo da acetilcolina dos estoques de reserva e diminui a liberago do
mediador para a fenda sindptica, o que facilita a agéo do segundo BNMC sobre

0s receptores pos-sinapticos (ARANO & GONZALEZ-MIRANDA, 1996).

Esta hipdtese estd apoiada no fato de que algumas combinagdes
de BNMCs resuftam em efeito sinérgico enquanto outras produzem efeito
aditivo, simplesmente. Se os BNMCs atuassem sobre um unico tipo de receptor
colinérgico e sempre da mesma forma, os efeitos obtidos seriam sempre
aditivos. Em geral, o uso combinado de BNMCs de estrutura quimica similar
apresenta efeito aditivo, enquanto as combinagbes de diferentes grupos
apresentam efeito sinérgico ou potenciafizagdo (ARANO & GONZALEZ-

MIRANDA, 1996; KIM et al., 1998).

De fato, a magnitude da potencializagdo dos BNMCs presentes
numa associagdo € imprevisivel, e, denire as associagbes devem ser

identificadas aguelas que tém indicac&o na clinica.

ARANO & GONZALEZ-MIRANDA (1998) resumiram no quadro

franscrito a seguir os efeitos de varias combinagbes de BNMCs.



Quadro 1 - Principais combinacdes de blogueadores neuromusculares

competitivos.
d-tubo | metocurina | pancurnio | vecurdnio | Mivacurio | rocurbnio

Metocurina s

Alcurénio a s a

Pancurénio a a

Galamina S a 8

Vecurdnio a a 8

Atracirio a a S ? a

Mivacurio a

Rocurdnio a 8 ? a
Pipecurdnio s ? ?
Doxactrio a
a = aditivas. s = sinérgicas. ? = duvidosas.

HY

GIBBS et al. (1991) estudaram o inicio e a duraglo de ag@o do

bloqueio, usando combinagbes de atracirio e vecurbnio. Os pacientes

receberam 0,6mg.kg” de atractrio, 0,1mg.kg" de vecurdnio, ou a combinagéo

de % da dose, % da dose ou das doses plenas das duas drogas. Os resultados

indicaram que as

blogueio.

combinacbes foram aditivas em termos de duragdo do

THEROUX et al. (1894) estudaram comparativamente os efeitos da

associacAo mivactrio-vecurénio com os da Sch, Usaram doses equivalentes a 2

vezes a DEgs @ observaram que a associagio dos dois BNMCs, embora efetiva

para a inducio de seqléncia répida em criangas, produziu retardo do tempo de

reversdo do blogueio, o que sugere uma combinagao sinergica.
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Foram estudadas associagbes do rocurbnio com a d-tubocurarina,
com 0 mivacurio, o pancurdnio e o vecurdnio. Nas experiéncias "in vitro®, com
preparagdes nervo frénico-diafragma de rato, as associagdes do rocurdnio com
agentes de mesma estrutura molecular, mosiraram efeitos sinérgicos. No
entanto, em humanos os efeilos dessas associagbes sobre a jungdo
neuromuscular, foram sempre aditivos (GOLPARIANI et al., 1990; NAGUIB et

al., 1995a).

1.5. Drogas de Uso em Anestesia

Muitos dos farmacos usados durante a indugéo anestésica ou no
transoperatério podem alterar a farmacocinética bem como a farmacodin@mica
dos BNMCs, por atuarem em locais ou interferirem nos mecanismos
responsaveis pela regulagéo da transmissdo neuromuscular através de um dos

seguintes mecanismos:
1) Depressao do impulso no sistema nervoso central (SNC);
2) Blogueio da conducao nervosa;

3) Acéo pré-sinaptica, diminuindo a liberacéo de acetilcolina (Ach)
pela terminagao nervosa;

4) Acao pos-sinaptica (reducdo da sensibilidade da membrana pos-
sinaptica a acetilcolina) com reducéo da despolarizacio da membrana. lsto pode
ser decorrente da dessensibilizacdo dos recepiores de acetiicolina ou do
bloqueio direto dos canais idnicos ou da diminuigdo da excitabilidade da

membrana muscuiar;



5) Blogueio do mecanismo contratil.

Na maiotia das vezes o que ocorre ndo € a aceleragao do inicio de
acao dos BNMCs, mas, sim, o aumento da duragdo do biogueio (MUIR,

ANDERSON, POW, 1994).

Os anestésicos inalatérios potencializam o blogueio neuromuscular,
produzido pelos competitivos, de maneira dose e tempo dependentes. Atuam no
SNC deprimindo o impuiso nervoso e diminuindo a sensibilidade da membrana

pos-sinaptica. O grau de potencializagdo tambeém depende do anestésico

empregado: enflurano > isofluranc = desflurano > halotano > N20 (SHANKS,

FRAGEN, LING, 1993; AGOSTON, 1994; MUIR et al, 1894; OLKKOLA &
TAMMISTO, 1994; van AKEN, ORIS, CRUL, 1994; McCOY et al., 1996; WULF

et al., 1998).

SWEN et al. (1989) observaram que néc havia alterag@o no tempo
de laténcia dos bloqueadores neuromusculares guando empregaram diferentes
técnicas anestésicas (neurolépticos, ou halotano a 0,5% em mistura de 6xido
nitroso-oxigénio, ou enflurano a 1% veiculade em mistura de oxido nitroso-
oxigénio), associadas a diferentes bloqueadores neuromusculares (atracurio,
vecurdnio, pipecurénio e pancurdnio), os quais foram administrados apds cinco

rinutos de exposicao a um dos agentes inalatorios.

MILLER, WAY, DOLAN (1975) e MILLER et al. (1984) estudaram
comparativamente os efeitos dos opidides e os dos agentes inataidrios.
Mostraram que os mesmos apreseniam pouca ou nenhuma acéo sobre a

instalacéo do bioqueio neuromuscular.
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A influéncia dos benzodiazepinicos sobre a laténcia dos BNMCs
ainda @ discutivel. O uso de benzodiazepinicos tambem nio influencia na dose
de BNMCs. BRADSHAW & MADISON (1970) e DRETCHEN, GHONEIM, LONG
{1971) mostraram que os efeitos do diazepam sobre o relaxamento muscuiar
s&o decorrentes da sua acio central sobre os neurdnios espinhais e internuciais

e néo sobre a jungdo neuromuscular.

1.5.1. Agentes de Inducéo

1.5.1.1. Tiopental

De um modo geral, admite-se que os agentes de uso intravenoso,
diferentemente dos anestésicos halogenados, néo interferem com os efeitos dos
BNMs. CRONNELY, MORRIS, MILLER (1983) avaliaram em humanos os efeitos
do tiopental sobre o blogueio neuromuscular produzido pelo pancurdnio e pela
Sch e relataram que, nos dois casos, ndo havia potencializagio quanto a

duracéo ou quanto as condigbes de intubaggo traqueal.

Estudos experimentais realizados com gatos mostraram que doses
terapéuticas do tiopental potencializavam o blogueio produzido pelo pancurdnio

(McINDEWAR & MARSHALL, 1981).

As interagbes do rocurdnio com os anestésicos foram estudadas por
KHUENL-BRADY, AGOSTON, MILLER (1992). Estes autores estudaram as
interacdes entre o rocurdnio e os agentes de uso intravenoso, entre eles o

etomidato e o tiopental, e relataram que estas drogas n&o atuam sobre a juncao
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neuromuscular (JNM). Mais recentemente, OLKKOLA & TAMMISTO (1994)
demonstraram gue o tiopental e igualmente o etomidato e o propofol ndo

interferem no bloqueio produzido pelo rocurbnio.

1.5.1.2 Cetamina

Em 1974, JOHNSTON, MILLER, WAY mostraram que a cetamina
induz aumento da fracdo livre dos BNMCs, provoca diminuicgo da liberagéo de
acetiicolina por inibicAo da colinoacetiltransferase e também redugdo da

sensibilidade da membrana pds-juncional & despolarizagao.

A provavel agdo da cetamina na JNM foi estudada por AMAKI et al.
(1978), "in vitro", com preparagbes nervo frénico-hemidiafragma de rato.
Demonstraram que a cetamina diminui a liberacéio de acetilcolina e reduz a

sensibilidade da placa terminal a acetilcolina.

Em humanos a acgio da cetamina sobre a JNM foi avaliada por
TOFT & HELBO-HANSEN (1989). Eles estudaram dois grupos de pacientes
anestesiados com cetamina ou midazolam, fentanil e éxido nitroso, nos quais o
bioqueio neuromuscular foi obtide com o atractirio. Observaram maior duragéo

do blogueio no grupo que recebeu cetamina.

1.5.1.3. Etomidato

Estudos realizados por BOOWI & CRUL (1979) mostraram que ©

etomidato provocava redugdo da DEgg do pancurdnio, enquanto GILL & SCOTT
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(1992) constataram o efeito desse agenie de induglo sobre a laténecia dos
BNMCs e o associaram com a estabilidade hemodinamica durante a indugao.
Partiram do principio de que a laténcia dos BNMCs correlacionava-se com o
grau de perfusio do musculo o gue, em Ultima analise, resulta da escolha do
agente anestésico. Eles compararam os efeitos do etomidato, do propofol e do
tiopental sobre a laténcia do vecurénio e a provavel influéncia de parametros
cardiocirculatérios. Mostraram que o etomidato, por apresentar estabilidade
hemodinamica durante a inducdo anestésica, associava-se ao menor tempo de

laténcia dos BNMCs guando compararam com os oulros agentes de indugo.

Estudos semelhantes foram feitos por DUTRE, ROLLY,
VERMEULEN, (1992) em relagéio aos efeitos sobre a laténcia do pipecurdnio
(etornidato, midazotam, metohexital e di-hidrobenzoperidol). Mostraram que os
pacientes do grupo do etomidato apresentaram condi¢Ges de intubacéio traqueal
mais precocemente do que os dos demais grupos. No entanto, ndo encontraram
diferenca significativa entre os grupos quanto a amplitude de respostas das

coniragBes musculares.

1.5.1.4. Propofol

O propofol apresenta algumas peculiaridades quanto  ao
relaxamento para as mancbras de laringoscopia e intubagdo traqueal. Ha
diminuicdo da reatividade do ténus muscular da laringe e faringe, o que
possibilita a intubagéo traqueal quando do seu uso como agente isolado. No

entanto, nd3o ha evidéncias de efeito do propofol sobre o eletromiograma
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evocado ou na tensio de contragio (De GROOD et al.1985; McKEATING, BALI,

DUNDEE, 1988).

Os trabalhos iniciais que foram realizados com a apresentag@o
comercial que inciuia o cremofor demonstraram potencializacéo da agao dos
BNMCs (ROBERTSON et al. 1983; FRAGEN et al. 1983; WALl 1985). O
propofol em solugio aquosa isenta de cremofor foi estudado por LEBEDA,
WEGRZYNOWICZ, WACHTEL (1992), que usaram preparagdo nervo frénico-
diafragma de rato e testaram doses crescentes. Verificaram que doses iguais ou

superiores a 100 umol/iitro potencializavam o efeito bloqueador do vecurbnio por

atuarem nas regides pré e pbs-sindptica.

A aciio do propofol sobre a JNM foi estudada “in vitro® em
preparacbes isoladas de hemidiafragma de ratos e “in vivo“ no muasculo
gastroquinémio. O propofol atua nas regioes pré e pos-sinapticas, inibindo o
influxo de calcio. Em conseqiiéncia diminui a liberag8o de acetilcolina e a
sensibilidade da membrana pés-sinaptica & despolarizagéo. Na regifio pos-
sinaptica atua diminuindo o tempo de abertura dos canais dos recepiores
nicotinicos, efeitos vistos mesmo com doses semeoihantes as empregadas na

clinica (WACHTEL & WEGRZYNOWICZ, 1992; DILGER, LU, VIDAL, 1995;

ABDEL-ZAHER & ASKAR, 1997).

Em nosso meio BRAGA et al. (1993), estudaram a ag&o do propofol
sobre a contragdo muscular, empregando preparagdes isoladas nervo frénico-
diafragma de ratos e observaram diminuigdo da amplitude das contragbes

musculares, confirmando a acéo periférica da droga. Estes efeitos foram
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revertidos com a neostigmina, sugerindo a atuag&o do propofol ao nivel pés

sinaptico da jun¢@o neuromuscular,

1.5.2. Novos BNMCs: Rocurdnio

Baseado em observagbes de BOWMAN et al, (1988) de que a
velocidade de instalacdo do blogueio neuromuscular esta inversamente
relacionada & poténcia do blogueador neuromuscular, foi sintetizado,
recentemente, um novo agente competitivo, o rocurdnio (ORG 9426}, que tem
caracteristicas aceitaveis para substituir a Sch em situagbes nas quais ha

indicagao para indugfo anestésica e intubagéo traqueal em seqiéncia rapida.

O primeiro estudo clinico com o rocurdnio realizado por WIERDA et

al. (1990) confirmou que séo obtidas condigbes ideais de intubagao traqueal em

periodo de tempo semelhante ao observado para a Sch.

O rocurdnio 6 um aminoesterdide de duraclo de aglo intermedidria
e estrutura quimica semelhante & do vecurdnio (2 morfolino-16 alil-pirrolino) que
resultou das substituicdes do "acetoxi” da posig@o 3 por hidroxil, do piperidino da
posigio 2 por morfolino e, finaimente, alteragio na posicao 16, de piperidino
com quaternizaciio metil para pirrolino com quaternizagao alil (figura 1).

i I
a) Cii, OCGHs Q o DCCHs O b}
N%
N§
etieandiNoPtions

CHy

JHCCO . {
Vacuronio KO CH;

Figura 1 Férmula estrutural do vecurdnio (a). do rocurdnio (b).
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Estas modificagbes estruturais na molecula do vecurdnio resultaram
num composto de baixa poténcia, cerca de seis vezes menos potente do que o
seu analogo, estdvel em solugdo aquosa e em pH fisiologico, de alto peso
molecuiar e laténcia mais curta do gue a dos demais agenies disponiveis para
uso clinico (MUIR et al., 1989, WIERDA et al., 1990; WITKOWSKI et al., 1990;

BOOIJ & KNAPE, 1991; BARTKOWSKI et al,, 1993; FELDMAN & KHAW, 1094).

Acredita-se gue a baixa poténcia do rocurbnio nédo é o unico fator
responsavel pelo rapido inicio de agdo. A menor capacidade de ligag&o protéica,
em torno de 72%, quando comparada a do vecurdnio {91%) e do pancurdnio
(88%), também contribui para uma menor laténcia. Estas sao caracteristicas que
resultam em maior concentragdo da droga livie no plasma, favorecendo a
difuséio para os receptores pré e poés-sindpticos da jungdo neuromuscular
(CHAUDHRY et al., 1991; FOLDES et al, 1991; COOPER et al, 1992

KOPMAN, 1994).

A dose recomendada para intubacfo traqueal é correspondente a
duas vezes a DEgs (0,6mg.kg’). Nesta dose a diminuico de 50% e 100% na
resposta de contracdo muscular ocorre num periodo de 1 e 1,5 minuto,
respectivamente, © que permite a intubagao tragueal em 60 segundos
(WOELFEL et al.,, 1992). A duragéo clinica de dose igual a duas vezes a DEgs
varia em tomo de 23 a 75 minutos com média de 37 minutos, sendo gue as
doses maiores prolongam a duragdo do blogueio. O rocurbnio & excretado
inalterado pelos rins e pelo figado. Nao foram evidenciados efeitos
cardiovasculares, assim como niveis elevados de histamina, mesmo quando

foram utilizadas doses correspondentes a trés vezes a sua DEgs (KHUENL-
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BRADY et al., 1990; BOOJI & KNAPE, 1991; QUILL et al., 1991; WIERDA et al,,

1991; SZENOHRADSKY et al., 1992; MARGORIAN et al., 1993).



2. JUSTIFICATIVA
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A grande variedade de BNMCs disponiveis em clinica tornou

possivel o seu uso cada vez mais freqlente para a obtengéo de relaxamento
muscular para facilitar as manobras de laringoscopia e intubagdo orotragueal,

em substituicdo a Sch.

Nas aneslesias para procedimentos eletivos de longa duragio
podem ser utilizados o vecurdnio, o pancurbnio ou outros agentes de efeito
prolongado, porque s&o menos onerosos e de uso amplamente difundido. No
entanto, para a obtengéo de condigbes ideais de intubac&o, séo recomendadas
altas doses, equivalentes a duas vezes a DEgs , 0 que aumenta o risco de

aparecirmento de efeitos hemodindmicos indesejaveis.

O atraclirio e o mivactirio, mais recentemente introduzidos na pratica
ciinica, tém duracdo de acdo mais curta e representam uma nova opgao para 0s
casos nos quais se quer evitar blogueio neuromuscular de longa duragao. A
exemplo do que ocorre com os citados anteriormente, para a intubagao fraqueal
sho preconizadas altas doses. Mestas doses ndo sao isentos de sefeitos

colaterais, podendo liberar histamina e desencadear hipotensdo arterial grave.

Um outro inconveniente do uso dos BNMCs € o periodo de laténcia
mais prolongado do que o da Sch. Administrados imediatamente apdés a inducdo
da anesiesia, tornam a via aérea vuineravel & aspiragio de contetdo gastrico

em relagio direta com o perfodo de laténcia. Dessa forma, as pesquisas
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recentes foram direcionadas para a obtengdo de BNMCs, cuja laténeia e

duracio de efeito sejam semethantes a Sch.

Dentre eles, o rocurdnio apresenta o menor pericdo de laténcia,

mas, em virtude de sua baixa poténcia, tambhém & usado em altas doses.

Algumas técnicas foram testadas na lentativa de encurtar-se o
tempo de laténcia dos BNMCs. Entre elas destaca-se a técnica de "priming”, que
se baseia no efeito sobre os recepiores colinérgicos, de uma fragéo da dose
total do BNMC administrada previamente, com o intuito de encurtar o tempo de
instalagéo do blogueio neuromuscular apés a aplicagdo da dose complementar.
Esta técnica foi também avaliada quanto & possibilidade de use conjunto de dois
BNMCs diferentes, buscando-se efeito sinérgico quanto ao encurtamento do

periodo de laténcia.

HA relatos na literatura de potencializacdo de efeitos dos BNMCs
por drogas empregadas em anestesia, especialmente os halogenados, os
opidides & os hipndticos. Os hipnéticos s&o as drogas utilizadas para a indugao
anestésica, podendo ser uteis na facilitacdo da obtencao de blogqueic e
relaxamento neuromuscular para a intubag&o orotraqueal. Estudos laboratoriais
e clinicos com a cetamina, o etomidato e o propofol mostraram efeito

potencializador do bloqueio neuromuscular produzido por diferentes BNMCs.

Este estudo visa identificar uma técnica de indugfo anestésica que

proporcione boas condi¢des de intubagado traqueal em curto intervalo de tempo.
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3.1. Geral

Avaliar a possivel influéncia dos hipndticos propofol e etomidato

sobre o blogueio neuromuscular produzido pelo rocurdnio.

3.2, Especificos

Avaliar, comparativamente, os efeitos do propofol e do etomidato

sobre:

e tempo de instalagdo e o grau de blogueio neuromuscular

induzido pelo rocurdnio, suficientes para a intubagao tragueal;

« iempo para obtengéo de bloqueio neuromuscular total;

« o5 efeitos desses hipnéticos sobre as condigbes clinicas de

intubagao tragueal,

» as repercussdes das manobras de laringoscopia e intubagdo

sobre a pressao arterial média e freqliéncia cardiaca.






A

4.1. Desenho do Estudo e Casuistica

O estudo constituiy um ensaio clinico prospectivo, randomizado; e
controlado. Foram incluidos 60 pacientes, de ambos 0s sexos, considerados
como estado fisico | e Il pela classificacgdo da ASA (American Society of
Anesthesiologists), programados para cirurgias eletivas sob anestesia geral com
ventilagio controlada mecénica e relaxamento muscular. Os pacientes foram
distribuidos aleatoriamente em dois grupos, de acordo com ¢ hipnético utilizado:

Grupo | (propofot) e Grupo Il (etornidato}.

4.2. Tamanho Amostral

O tamanho da amostra foi selecionado pela férmula para célcuio de
tamanho amostral de ensaios clinicos (POCOCK, 1983). Utilizaram-se os dados
de HOFMOCKEL & BENAD (1995) para a variavel dependente (tempo para
intubacio), e, determinando-se o valor de o = 0,05 e B= 0,05, calculou-se um
tamanho amosiral de 30 pacientes para cada grupo, com um total de 60

nacientes.
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4.3. Critérios e Procedimentos para a Sele¢@o dos Sujeitos

Foram admilidos no estudo pacientes atendidos nos Centros
Cirlrgicos do Hospital das Clinicas e do Centro de Atencéo Integral 4 Salde da

Muther - UNICAMP, que aceitaram voluntariamente participar da pesquisa.

4.3.1, Critérios de Inclusao

» cirurgias eletivas sob anestesia geral

 necessidade de emprego de blogueador neuromuscular
e gstado fisico | e I da ASA

» Mallampattil e [l

4.3.2. Critérios de Exclusao

« doencas neuromusculares

e doencas renais

» alteragdes hidroeletroliticas e dcidos-basicos

« sinais indicativos de dificuldades para a realizagdo das manobras

de laringoscopia e intubagéo traqueal { Mallampatii Il e 1V)

» pacientes em uso de drogas gue atuem na JNM

« historia de hipersensibilidade as drogas empregadas
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4.4. Definicdo das Variaveis

4.4.1. Variavel independente:
4.4.1.1. Segliéncia de Indugio:
Grupo | (propofol e rocurdnio)

Grupo li (etomidato e rocurdnio)

4.4.2, Variaveis de Controle

4.4.2.1, idade: idade em numero de anos completos

4.4.2.2. peso: peso em Kg, avaliado durante a visita pré-anestesica

4.4.2.3. ASA: estado fisico no momento da visita pré-anesiésica,

segundo critérios da (American Society of Anesthesiologists)

4,424 sexo

4.4.3. Variaveis Dependentes

4431 Tempo para Intubacdo (Tl): Intervalo de tempo em

segundos, decorrido entre o inicio da inje¢éo do rocurdnio e a obteng@o da
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reduciio de 75% ou mais da amplitude das respostas contrateis do musculo

adutor do polegar.

4.4.3,2, Tempo para Bloqueio Neuromuscular Total {TT): intervalo de
tempo em segundos, decorrido entre o inicio da injec&o do rocurbnio e a

obtencéo de 100% de blogueio no misculo adutor do polegar.

4.4.3.3. Grau de Blogueio Neuromuscular (GB): avaliado atraves da

amplitude da resposta do musculo adutor do polegar no momento da intubagao

traqueal.

4.4.3.4. Condicdes Clinicas de Intubag@o Traqueal: avaliadas
empregando-se a metodologia proposta por HELBO-HANSEN, RAVLO, TRAP-
ANDERSEN (1988), considerando o grau de dificuldade a laringoscopia, a
presenca e intensidade de tosse, a posicao e movimento das cordas vocais,

sendo atribuidos valores de 1 a 4 a cada um destes parametros:

1 - laringoscopia facil, auséncia de tosse, cordas vocais abertas;
2- laringoscopia razoavel, tosse leve, movimento das cordas vocais,

3 - laringoscopia dificil, tosse moderada, cordas vocais fechando ao

contato com o tubo;

4 - laringoscopia impossivel, tosse grave, cordas vocais fechadas.
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Foram consideradas condigbes satisfatérias de intubac8o traqueal
quando se atribuiu pontuaco menor ou igual a 2 aos trés parametros, e
insatisfatérias quando foram atribuidas pontuagbes acima de 2 a um dos

parédmetros.
Programou-se, para a eventualidade de laringoscopia impossivet,

manter-se o paciente ventilado sob mascara até a obtengdo de condigbes de

intubac&o traqueal.

4.4.3.5 Pressdo Arerial Média: valores em mmHg da pressao
arterial média obtidos empregando-se monitor néo invasivo de presséo arterial
(DX -~ DIXTAL 2710}, nos seguintes tempos: imediatamente antes da inducéo
anestésica ("controle”); apds a induglio anestésica e antes das manobras de
laringoscopia e intubagao traqueal (T1) e um minuto apds a intubagéo traqueal

(T2).

4.4.3.6. Freqgiiéncia Cardiaca: valores em batimentos por minuto,
ohtidos com auxilio de cardioscopio (FUMBEC 4 ~ ITC/FC) em derivagao Dil,

nos mesmos tempos da pressdo arterial média.

4.5. Descrigdo do Procedimento

Na sala cirGrgica, os pacientes foram monitorizados  ¢com
cardioscopio (FUMBEGC 4 — ITC/FC), oximetro de pulso e monitor ndo invasivo

de presséo arterial (DX DIXTAL 2710) para obtencéo de dados vitais antes da
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indugéo anestésica. Seguiu-se venoclise com canula intravenosa n® 18, para

hidratacao e administracéo de drogas.

4.5.1. Formagao dos Grupos

Os pacientes foram distribuidos aleatoriamente em dois grupos de
30 de acordo com ¢ hipndtico empregado na indugdo anestésica. No grupo | foi
empregado o propofol na dose de 2,5mg.kg™"; e no grupo I, etomidato na dose
de 0,3mg.kg’. Nos dois grupos o rocurbnio foi administrado na dose de

0,6mg.kg”, correspondente a duas vezes sua DEgs.

4.5.2. Técnica Anestésica

A medicacéo pré-anestésica consistiu de midazolam (0,1mg.kg™),
administrado por via intramuscular trinta minutos antes do inicio da inducao
anestésica. Na indugéo anestésica empregou-se alfentanil na dose de 50u0.kg";
1/3 dessa dose foi administrado no momento de instalagdo do estimulador de
nervo periférico até a obtengdo da resposta muscular considerada “controle”, e
os 2/3 restantes imediatamente antes da injeglo do hipnético. Seguiu-se a
administragio do rocurdnio. Os pacientes foram mantidos ventilados sob
mascara com oxigénio a 100%, até a realizagao das manobras de laringoscopia

e intubacfo traqueal,
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4.5.3. Avaliac@o da Instalacao do Bloqueio Neuromuscular

4.5.3.1. Monitorizag&o do Musculo Adutor do Polegar

Foram empregados estimulos simples supramaximais, com
freqiéncia de 1Hz, emitidos por um estimulador de nervo perifético -TOF-
GUARD - ACELEROGRAFQ (Figura 2). Foram utilizados eletrodos de superficie
instalados no trajeto do nervo uinar, na altura do punho do lado contralateral a
domindncia motora do paciente, posicionando-se o eletrodo negativo {cétodo}
distaimente ao eletrodo positivo (8nodo). Um pequeno transdutor "piezoeléctrico”
de aceleragdo foi fixado na falange distal do polegar do membro em estudo. O
brago e a mao foram fixados a um suporte, deixando-se o polegar fivre e em
condicdes de movimentar-se em resposta a estimulagio nervosa (Figura 2). A
exposicdo do transdutor de acelerag@o 2 forga de contragéo do musculo adutor
do polegar, provocada pelos estimulos isolados, gera uma voltagem eléfrica
proporcional & aceleragdo do polegar. Este sinal glétrico produzido pela
movimentagéo do polegar é analisado. Os resultados s&o mostrados em gréaficos
de barras e em numeros digitais, armazenados eletronicamente em um cartao-
memdria e posteriormente reproduzidos através de interface em computador
compativel, previamente programado. Um “software” desenhado para este fim

taz a leitura do cartdio, permitindo a impresséo e a andlise dos resultados.

A estimulacio para a obtengdo da resposta muscular controle foi
realizada durante 10 minutos, para obter-se uma aitura estavel da resposta. A

sequir, procedeu-se & indugdo anestésica e & administragio do bloqueador
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neuromuscular. A funcdo neuromuscular foi monitorizada continuamente até a

obtencéo de completo blogueic da transmissao.

4.5.3.2.Andlise dos Tragados das Respostas Contrateis

Nos tracados determinaram-se: tempo para intubac&o (Tl); tempo
para a obtencéo de bioqueio neuromuscular total (TT); grau de bloqueio (GB), no

momenio da intubagéo traqueal.

4.6. Coleta, Processamento e Analise Estatistica dos Dados

4.6.1. Coleta de Dados

Os pacientes foram identificados por nlimeros, e 0s dados foram

registrados nas ficha de protocolo {ANEXO).

4.6.2. Processamento dos Dados

As informacgbes contidas nas fichas foram digitadas e armazenadas
em banco de dados do programa EPIHINFO 6.0. Foram analisadas as
freqliéncias de distribuicdo das variavels de controle, em ambos 08 grupos, para
verificar a sua comparabilidade. Em seguida, as varidveis dependentes foram

analisadas estatisticamente.
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4.6.3. Analise Estatistica dos Resuliados

Foram empregadas provas estatisticas, adotando-se 0 nivel de

significancia de 5% (p < 0,05) para a tomada das decisbes:
e Teste t de Student para:

- testar a homogeneidade entre os grupos em relagéo a idade e ao

peso;
- analisar o tempo para intubagdo traqueal entre os dois grupos.
« Testet de Student com correcdo de Bonferroni para:

- comparar os resultados dos parémetros cardiocirculatérios dentro
de cada grupo nos diferentes tempos estudados, com os obtidos no momento

“controle”.
o Teste do Qui-quadrado para:

- testar a homogeneidade entre os grupos em relagéo as variaveis

sexo e estado fisico (ASA).
o Teste ANOVA de medidas repetidas para:

- comparar a freqiiéncia cardiaca e a presséo arterial meédia entre

0s Qrupos, nos diferentes tempos.
« Teste Exato de Fisher para:
- analisar as condicdes clinicas de intubacdo traqueal.
+ Teste de Mann-Whitney para:

- analisar o tempo para instalagio de blogueio neuromuscular total;
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- avaliar o grau de blogueio no momento da intubagao traqueal.

4.7. Aspectos Eticos

A monitorizacdo da transmissdo neuromuscular durante 0s
procedimentos anestésicos, embora néo seja uma pratica mandatoria, possibilita
maior vigildncia e seguranca aos pacientes. Todos os individuos selecionados
para o estudo foram informados da pesquisa e do método de monitorizagao a
que seriam submetidos. SO participaram da mesma aqueles que deram
consentimento verbal e assinaram o Termo de Consentimento Livre e
Esclarecido (ANEXQ), conforme a Declaragéo de Helsink (DECLARACAO DE
HELSINK], 1993). O sigilo das informagdes foi mantido. Antes do inicio da
pesquisa, o projeto foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisas da

Facuidade de Ciéncias Médicas da UNICAMP.



5. RESULTADOS]
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5.1. Das Caracteristicas Fisicas dos Pacientes em Relagao as

Variaveis de Controle: ldade, Peso, Sexo e Estado Fisico (ASA)

Os valores individuais das caracteristicas fisicas dos pacientes nos

grupos | e Il encontram-se nas tabelas 8 e 9 (Anexo).

A andlise comparativa entre os grupos quanic ac sexo e ao estado
fisico ndo mostrou associacéo significativa pelo teste de Qui-quadrado. Para o
peso e a idade também foi verificada homogeneidade dos grupos, ndo havendo

diferenca entre eles pelo teste t de Student (tabela 1).

Tabela 1: Valores Médios e Desvios-Padrao da ldade e do Peso e Distribuicao

dos Pacientes de acordo com Sexo e Estado Fisico (ASA) nos grupos |

{propofol) e 1l {etomidato).

T 1 3043:1020 6403+ 11,42 1614 1812
I 38.83+ 9,91 60,43+ 10,73 15: 15 16 14
= 0.6181" 0.5685% 5.796" 0.602"

*N.S
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5.2. Tempo para Intubacao Traqueal

Os valores individuais do tempo para intubacdo, observados nos

grupos | e |l encontram-se nas tabelas 10 e 11 (Anexo).

O tempo para intubagdo ( Tl ) foi de 48,20 + 10,85 segundos para o
Grupo | e de 51,20 = 13,80 segundos para o Grupo ll. Néo houve diferenga
significativa entre os grupos {p= 0,4085 - teste t de Student). Os valores
maximos, minimos e médios dos tempos para intubacdo observados nos dois

grupos constam da Tabela 2.

Tabela 2: Valores minimos, maximos e médios dos tempos (segundos) para

intubagZo nos grupos | (propofol) e Il (etomidato).

4820 « 10.85

H 30 81 51,20+ 13,80

P 0,4065"

*N.S
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5.3. Tempo para Bloqueio Neuromuscular Total

Os valores individuais do tempo para obtencio do blogueio
neuromuscular total, observados nos grupos | e Il encontram-se nas tabelas 10 e

11 {Anexo).

O tempo para a obtencf@o de bloqueio neuromuscuiar total foi de
58,87 + 10,73 e de 64,27 = 18,55 para os grupos | e ll, respectivamente. N&o
houve diferenca significativa entre os grupos (p= 0,4683 -~ teste de Mann-
Whitney). Os valores maximos, minimos e médios deste pardmetro, nos dois

grupos, constam da Tabela 3.

Tabela 3: Valores minimos, maximos e médios dos tempos (segundos) de

blogqueio neuromuscutar total nos grupos | (propofol) e I {etomidato)

41 RN, 85 : 58’87£10,73

I 39 119 64,27 + 18,65
P 0,4683"

*N.S
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5.4. Grau de Bloqueio Neuromuscular no Momento da Intubacéo

Os valores individuais da amplitude de respostas do misculo adutor
do polegar nos diferentes tempos estudados e os percentuais de redug@o
calculados para 0 momento da intubacéo traqueal, dos grupos | e [l, encontram-

se nas tabelas 12 e 13 {Anexo).

Nos dois grupos ndo houve variagdo da amplitude das respostas
musculares aos estimulos de baixa freqiéncia apos a inje¢ao dos hipndticos em
relagio as respostas-controle. Constataram-se graus varidveis de redug@o apos
a injecBo do rocurdnio (figuras 3 e 4). Os valores médios em centimetros
calculados para o conirole, para ¢ momenio da injecdo do rocurdnic e da
intubagéo tragueal foram 5,0 £ 0,0; 50 £ 0,0 ¢ 1,12 £ 0,14 nogrupo l e 50 &
0,0: 5,0 £0,0 e 1,15 £ 0,07 no grupo Il. Os valores médios e desvios-padrao dos
percentuais de reducdo, calculados em relagdo ac controle e correspondentes
ao momento da intubacdo traqueal foram: 77,50% * 2,87 e 76,96% £ 1,49 nos
grupos | e II, respectivamente. O teste de Mann-Whitney mostrou que nao houve
diferenga significativa enire os grupos, e o valor de p associado foi de 0,7508.
Os valores maximos e minimos dos percentuais de redugdo da amplitude das
respostas musculares, calculades para o momento da infubagéo traqueal,

encontram-se na Tabela 4.



41

Tabela 4: Valores minimos, méaximos e medios dos percentuais de reduco (%)

da amplitude de respostas muscuiares nos grupos | (propofol) e Il (etomidato).

GRUPOS
Il 75 80 76,96 11,49
P 0,7508"

*N.'S

5.5. Condicdes Clinicas de intubacéo Traqueal

A pontuagdo quanto as condicdes de intubagéo traqueal atribuida

aos pacientes dos grupos | e Il encontram-se nas tabelas 14 e 15 (Anexo).

Nos dois grupos atribuiu-se pontuacio 1 (laringoscopia facil} a todos

os pacientes.

No grupo 1, as 30 pacientes (100%) receberam pontuacao 1, quanto
a posiciio e movimento das cordas vocais. Quanto ao parémetro intensidade da
iosse, 28 pacientes (93,33%) receberam pontuag@o 1 (auséncia de tosse) e 2
pacientes (6,66%) receberam pontuacio 2 (fosse leve). Neste grupo a avaliagio
geral das condicdes de intubagdo traqueal foi considerada satisfatéria

(pontuagdo 1 ou 2 a todos os parametros) em todos os pacientes {100%).

No grupo I, em relagio ao item posi¢do e movimento das cordas
vocais, todos os pacientes receberam pontuaco 1. Quanto & intensidade da

tosse, 21 pacientes (70%) receberam pontuagdo 1; 4 pacientes (13,33%)



receberam pontuacéo 2, e 5 pacientes (16,66%) receberam pontuagdo 3 {(fosse
moderada). As condicbes gerais de intubacao tragueal foram consideradas
satisfatdrias em 25 pacientes (83,33%) e insatisfatorias em 5 pacientes
(16,66%;).

A distribuicdo dos pacientes dos dois grupos de acordo com as

condicbes de intubagfo traqueal consta da Tabela 5.

Tabela 5: Distribuicgio dos pacientes nos grupos | {propofol) e Il (etomidato), de

acordo com as condigdes de intubacao traqueal

._.i = . - R 30. SRRy

] 25 5 30
P 0,052

N = numero de casos. Satisfatérias = pontuagiio < 2 para os 3 parametros.
Insatisfatorias = pontuago = 2 para pelo menos um dos 3 parametros.

O teste exato de Fisher, empregado para comparagdo enire 0s
grupos, mostrou valor de p= 0,052, muito proximo da regido limite de o=5%, ©

que inviabilizou a conclus&o do teste.
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5.6. Pressao Arterial Média

Os valores individuais da pressao arterial média dos pacientes dos

grupos | e [l estéo relacionados nas tabelas 16 e 17. (Anexo).

No grupo |, verificou-se diminuicio dos valores da press@o arterial
média entre os tempos “controle” e T1 em 25 pacientes (83,33%). Nos casos 1,
10, 21 (10%) houve aumento e nos casos 3 e 20 (6,66%) a presséo

permaneaceu constante.

A comparacdo entre os valores individuais correspondentes aos
tempos T1 e T2 mostrou aumento em 17 pacientes (56,66%), e em & destes os
valores presséricos em T2 foram superiores ao “controle”, o que representa um

percentual de 20% do totaj dos casos,

Os valores médios calculados para cada tempo foram: 93,4 £ 15,34

{“controle™); 78,40 + 12,03 (T1); 83,17 £ 17,55 (T2).

No grupo 1l, constatou-se diminuicgo da presséo arterial entre
vcontrole" e T1 em 90% dos pacientes. Excetuaram-se os casos 2 e 18 (6,66%)
que permaneceram constantes € o caso 26 (3,33%) com aumento. Apds a
intubagéo traqueal ocorreu aumento da presséo arterial média em relagéo a T1
em 26 pacientes (86,66%) e em 4 casos (13,33%) ocorreu diminuigcdo (casos 2,
g, 14 e 18). Em 10 pacientes (33,33%) constatou-se aumento de pressao arterial
média no tempo T2, com valores superiores aos observados no tempo

“sontrole”. Os valores médios calculados foram: 97,40 + 12,57 (“controle”); 81,83

+12,19 (T1); 94,63 + 16,88 (T2).



O teste ANOVA de medidas repetidas mostrou que ndo houve
interac@o significativa entre: Grupos versus Tempo (p=0,1389). A analise
estatistica mostrou que no grupo | hotve diferenga significativa entre os tempos
"controie” e T1 e entre ‘controle” ¢ T2. No grupo i, houve diterenca entre

“controle” e T1 e entre T1 e T2 (Tabela 6).

Tabela 8- Andalise comparativa entre os tempos de estudo, nos dois grupos,

relativa a presséo arterial média

Contm;ex T-; R o _ 0,0001 # SRR

Controle X T2 0,0053 # 0,4181 #
T1 X712 0,2318~ 0,0001 #
+ {este de Mann-Whitney. # teste t com correcdo de Bonferroni.
p < 0,005

5.7.Fregliéncia Cardiaca

Os valores individuais da freqUéncia cardiaca dos pacientes dos

grupos | e 1i estdo relacionados nas tabelas 18 e 18 (Anexo).
No grupo |, constatou-se entre os tempos “controle” e T1 diminuigao

da freqiiéncia cardiaca em 22 pacientes (73,33%); nos casos 6, 22, 27, 30

houve aumento (13,33%) e em 4 pacientes (13,33%) a freqiéncia cardiaca
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permaneceu constante. Em 23 pacientes {76,66%) houve aumento dos vaiores
individuais em T2 em relagdo a T1 e em 13 pacientes (43,33%) houve aumenio
em relagio ao “conirole”. Dois pacientes (6,66%) apresentaram em T2
diminuicdo da freqiiéncia cardiaca em relagio a T1, e 13 pacientes (43,33%)

em relacdo ao “controle”.

Nzo houve alteracdo da freqliéncia cardiaca entre T2 e T1 em 3
pacientes (10%). Os valores médios calculados foram: 78,20 = 15,04

{(“controle”); 72,23 + 12,14 (T1); 79,07 £ 15,29 (T2).

No Grupo M, constatou-se diminuicio da fregliéncia cardiaca entre
T1 e “conirole”, em 24 pacientes (80%). Houve aumento em 5 pacientes
(16,66%), e 1 paciente (3,33%) manteve os valores iniciais (caso 14). Em T2,
houve aumento da freqiéncia cardiaca em 22 pacientes (73,33%) em relacao a
T1, e em 11 pacientes (33,66%) em relaglo ao “controle”. Em 6 pacientes {20%})
houve diminuigdo da freqiiéncia cardiaca entre T1 ¢ T2, e em 18 pacientes
(60%) em T2 em relacdo ao “controle”. A freqiéncia cardiaca manteve-se

constante em 2 pacientes (6,66%) entre T2 e T1.

Os valores médios calculados foram: 78,97 + 12,54 (“controle”);
69,20 + 14,40 (T1); 79,33 £ 21,27 (T2).

O teste ANOVA de medidas repetidas mostrou que n&o houve
interagdio significativa entre: Grupos versus Tempo (p=0,5186). A analise

estatistica mostrou que houve diferenca significativa entre os tempos “controle”

e T1 e entre T1 e T2, nos dois grupos (Tabela 7).
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Tabela 7- Analise comparativa entre os tempos de estudo, nos dois grupos,

relativa & freqléncia cardiaca.

“Cotrole X T1 ~0.0004 # 0000 F
Controle X T2 07241 # 0,9229 #

T1XT2 0,0004 * 0,0074 #

* - teste de Mann-Whitney. # - teste t com corregdo de Bonferroni

p < 0,005
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O tempo de inicio de agdo, ou seja, a laténeia, de um blogueador

neuromuscular é definido como o intervalo entre o final da injecéo do BNM e a
depressdo maxima da resposta de um muscuio periférico, sendo o adutor do

polegar o mais freqlientemente estudado.

Quando se estuda a laténcia dos BNMCs é mandatdrio estimular-se
urn nervo periférico por um periodo prévio & administracdo da droga em estudo
até a estabilizacdo da amplitude das contracbes musculares (resposta-controle).
Este periodo pode durar varios minutos e o tempo ideal ainda néo esta
padronizado. Atualmente, questiona-se o quanto a durago do periodo para a
obtengdo da resposta-controle pode afetar a instalaggo do blogueio
neuromuscular (CURBAN, DONATI, BEVAN,1987, McCOY et al, 1995

GIRLING & MAHAJAN, 1996).

McCOQY et al. (1995) propuseram um estudo padronizado para a
avaliacgo da influéncia do periodo de estimulagio sobre a laténcia dos
blogueadores neuromusculares, conhecido como fendbmeno de estabilizacio.
Eles avaliaram periodos de 1, 5, 10 e 20 minutos sobre a laténcia do atracuario,
do mivactric e do vecurdnio. Usaram estimulacdo com seqliéncia de quatro
estimulos (2Hz a cada 12 segundos) e avaliaram a forga de contragéo do adutor
do polegar. Observaram que ocorria redugdo significativa e progressiva da
laténcia dos trés BNMCs com o aumento do tempo de estimulagio para

obtencio da resposta controle.
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De acordo com McCOY et al. (1995), a explicacéo mais provavel é
que a sucesséo de contragdes provocadas pela estimulacdo do nervo, mantida
por um tempo mais prolongado, aumenta o fluxo sangliineo muscular resultando

em maior aporte de droga para o musculo estimulado.

As evidéncias de aumento de fluxo durante estimulacao prolongada
foram comprovadas por SAXENA, DHASMANA, PRAKASH ({1983) em
experiéncias com o tibial anterior de gatos. Eles demonstraram aumento do fluxo
sangliineo no musculo estimulado, de até 6 vezes do valor inicial, quando

compararam com o musculo contra-lateral ndo estimulado.

Para GIRLING & MAHAJAN (1996}, uma outra explicacao € que os
estimulos prolongados podem levar & deplecéo do neurotransmissor no local da
estimulagio e causar encurtamento da laténcia e aumento do grau de bloqueio
neuromuscular. Fles também sugeriram gque a dessensibilizagdo dos receptores
colinérgicos pode ser considerada como responsavel pelo encurtamento do
tempo de laténcia provocade pela estimulagéio, que precede a administragdo

dos BNMCs.

Como todos os fatores que ocasionam aumento do fluxe sanglineo
no musculo podem acelerar o fenémeno de estabilizagio, aqueles fatores
ligados ao sisterna de monitorizagdo empregado tambeém interterem, encurtando
o tempo de instalacéio do blogueio. Por exemplo, a pré-carga aplicada no adutor
do polegar durante estudos com mecanomiografia, por aumentar o metabolismo
regional, leva a maior aporte sangiineo ao midsculo em estudo.

Conseglientemente, um maior nimerc de wmoléculas do  blogueador
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neuromuscular pode alcangar a JNM em menor intervalo de tempo.{ SAXENA et

al., 1983; CURRAN et al., 1987, DONATI, 1988;)

A influéneia da acelerografia sobre o fendmeno de estabilizaco foi
estudada por GIRLING & MAHAJAN (1996). Eles estudaram em humanos a
influéncia desse método sobre o blogueio obtido com vecurdnio e atracdrio e
verificaram que, apos periodos de estabilizaglo de 3 ou de 20 minutos, néo

houve diferenca significativa na laténcia dos dois blogueadores.

Neste estudo optou-se pelo método acelerografico, que prescinde da
nré-carga, buscando atenuar a influéncia do sistema de estimulag@o sobre o

periodo de estabilizagdio, limitando-se este periodo em 10 minutos.

Optou-se ainda pela estimulagdo do nervo ulnar e o registro da
amplitude das respostas do musculo adutor do polegar, tendo em vista a
inervacdo (nica desse musculo e a similitude do conjunto nervo uinar-musculo
adutor do polegar com as preparacdes isoladas nervo/musculo, usadas com
muita fregliéncia nos estudos experimentais (ALl & SAVARESE, 1976). Levou-
se em conta também a facilidade quanto ao posicionamento dos eletrodos &

altura do punho e do transdutor de acelerac@o na falange distal do polegar.

No entanto, é imporiante ressaltar que, quando se avalia condigoes
de intubagéo traqueal, a monitorizacéo do adutor do polegar néo oferece bons
resultados, visto que a sensibifidade desse musculo ndo apresenta paralelismo
com a sensibilidade dos musculos laringeos aos BNMCs (DONATI, PLAUD,

MEISTELMANNN, 1991; MEISTELMANNN, PLAUD, DONATI, 1992
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CANTINEAU et al., 1994; WRIGHT, CALDWELL, MILLER, 1994, DEBAENE, et

al.,, 1995; De MLY et al.,, 1999; DHONNEUR et al., 1999).

Sabe-se ha muilos anos que os efeitos dos blogueadores
neuromusculares, sobre os misculos iaringeos e sobre os periféricos, diferem
quanto a laténcia do blogueio e guanto & sensibilidade, resultando numa
discrepancia entre o tempo necessario para a obtengdo de otimas condigtes de
intubacéo traqueal e para a instalagdo do bloqueio total nos mdsculos

petiféricos.

A laténcia dos BNMCs depende de fatores que interferem no aporte
de moléculas da droga para a JNM, em quantidade suficiente para ocupar um
determinado nimero de receptores colinérgicos, capaz de diminuir a margem de
seguranga e comprometer a integridade da transmiss@o neuromuscuiar, Estes
fatores estdo relacionados ao paciente ou ao tipo de BNMC empregadc (GOAT
et al., 1976; DONATI, 1988; FELDMAN & KHAW, 1995; IWASAKI et al., 1995

De MEY & De LAAT, 1997).

Os fatores relativos ao paciente inciuem: débito cardiaco, tempo
circulatério e fluxo sangliineo no muscuio. Os fatores relacionados & droga

incluem: afinidade pelo 6rgéo, poténcia, "clearence” e dose administrada.

Provaveimente, em estudos bem delineados, dentre os fatores
citados, o tempo circulatério e o fluxo sanglineo s@o os que contribuem,
decisivamente, para a diferenga de laténcia do blogueio neuromuscular, Os
musculos situados mais proximamente da circulagdo central e mais bem

perfundidos como os misculos respiratérios e laringeos tém menor periodo de
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laténcia do que os musculos periféricos (PANSARD et al,, 1987; DONATI, 1988;
DONATI et al.,, 1991; CANTINEAU et al., 1994; PLAUD et al., 1995; RIMANIOL

et al., 1996).

Em relacdo a diferenca de sensibilidade entre os diversos grupos
musculares, as provaveis causas ainda nfo estdo totaimente esclarecidas. A
sensibilidade varia com a droga empregada e com o tipo de fibra muscular, ou
seja, depende de diferencas fisiolégicas e histologicas entre os musculos
(STERZ, PAGALA, PEPER, 1983; IBEBUNJO, SRIKANT, DONATI, 1996a;

IBEBUNJO, SRIKANT, DONATI, 1996b).

Admite-se que as fibras vermelhas, consideradas de contragéo lenta,
s&o mais sensiveis aos BNMCs do que as fibras brancas, de contragéo rapida, ¢
do que as intermediarias. O adutor do polegar € constituido de fibras lentas,
enquanto que os masseteres s8o formados de uma mistura de fibras lentas,
intermedidrias e répidas (SMITH, DONAT], BEVAN, 1989a; SMITH, DONAT],
BEVAN, 1988b). A associagéo enire o tipo de fibra e a sensibilidade originou-se
dos achados de que o diafragma e os misculos soleares, que s&o considerados
vermelhos, s8o mais sensiveis aos BNMCs do que os miisculos tibiais,
considerados brancos (SECHER, RUBE, SECHER, 1982; MEISTELMANNN,
1997). Foram também associados com a diversidade de sensibilidade a

terperatura do musculo e o tamanho das fibras.

A diferenga de sensibilidade dos diversos musculos aos
blogueadores neuromusculares também pode ser explicada pela presenca de

maior nimero de receptores colinérgicos presentes nas placas motoras dos
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musculos de condugéo rapida do que nos de condugio lenta. Dessa forma, apés
determinada dose de um bloqueador neuromuscular, o tempo de instalacdo do
blogueio difere para os dois grupos musculares citados (SECHER et al,, 1982;

STERZ et al,1983),

Na pratica clinica, como a monitorizagéo do bloqueio neuromuscular
&, rotineiramente feita, empregando-se estimulac@o de um nervo petriférico, é de
se esperar que n&o haja coincidéncia com a avaliagdo das condicdes clinicas de
intubac@o traqueal efetuadas com o auxilio de escalas que se baseiam em

critérios exclusivamente clinicos para qualificar a intubagao traqueal.

Durante as Gltimas duas décadas, a importancia do tempo de
laténcia medido pela resposta do adutor do polegar & estimulagéo do nervo ulnar
teve seu valor superestimado como pardmetro preditivo da obtencao de
condicBes ideais de intubag@io tragueal (AGOSTON, 1985). A maioria dos
trabathos refere-se a laténcia avaliada no adutor do polegar como um sindnimo
do tempo de intubag@o, que no entanto ¢ definido como o tempo transcarrido
entre o final da injecdo do BNM e o momento em que se pode efetuar a

intubagéo traqueal com facilidade e sem traumas.

O processo de intubacéo envolve a abertura da boca, visibilizagao
da laringe e das cordas vocais e a colocagdo de um tubo na fraquéia. Este
processo é facilitado pelo bom relaxamento da mandibula e a obtencdo de
cordas vocais imdveis, além da auséncia de tosse ou “bucking”. Fica claro que
neste processo estdo envolvidos grupos musculares que diferem entre si

estrutural e funcionalmente. Assim sendo, varios autores buscaram identificar
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um musculo no qual o tempo para a instalagdo do blogueio maximo se

correlacionasse com condiges ideais de intubagéo.

Desta forma foram estudados comparativamente o bloqueio nos
musculos masseteres, adutor das cordas vocais, orbicular dos olhos, diafragma
e adutor do polegar, tendo em vista que estes diversos grupos musculares
podem exibir sensibilidades diferentes aos bloqueadores neuromusculares nao
despolarizantes. Por exemplo, o orbicular do olho & menos sensivel que o adutor
do polegar, e os musculos respiratorios sfic mais resistenies (DONATI et al.,
1981: MEISTELMANN et al.,, 1992; CANTINEAU et al., 1994; MEISTELMANN,
PLAUD, DONATI, 1994; WRIGHT et al., 1994; DEBAENE et al,, 1995; PLAUD et
al., 1995; RIMANIOL et al., 1996; MOOS & CUDDEFORD, 1997; De MEY et al,

1999; DHONNEUR et al., 1999).

Diversos autores relataram que a instalacdo do blogueio no musculo
orbicular dos olhos reflete a extenso do blogueio neuromuscular dos misculos
respiratorios, incluindo o diafragma e os musculos laringeos (CHAUVIN,

LEBRAULT, DUVALDESTIN, 1987; DEBAENE et al., 1995).

Considerando gue a instalagdo do blogueio neuromuscular se
processa de maneira diferente de acordo com a sensibilidade dos grupos
musculares, para determinar-se o ponto ideal de condigbes de intubacao
traqueal, a monitorizagio do musculo adutor da laringe talvez seja a melhor

indicada.

PLAUD et al. (1995) determinaram, simultaneamente, parametros

farmacodinamicos e farmacocinéticos do rocurénio nos musculos adutores da



35

laringe e do polegar e demonstraram que, apds a administrac&o de uma dose de
rocurbnio (em "bolus"), a concentracdo capaz de produzir 50% de biogueio
neuromuscular foi maior no musculo da corda vocal, e gue a concentragéo na
JNM foi obtida mais rapidamente no musculo adutor da jaringe do que no adutor
do polegar, Portanto, estes musculos também diferem quanto as concentracbes
necessarias para produzir bloqueio maximo, sendo gue nos musculos laringeos

sfo maiores do que para 0 mdsculo adutor do polegar.

A razao para esta diferenca provaveimente relaciona-se com a baixa
poténcia do rocurdnic. A utilizagio de drogas de baixa poténcia resulta em maior
numero de moléculas na corrente circulatéria levando a ocupacgdo mais rapida
do numero de receptores necessario para produzir bioqueio neuromuscular, e
ainda mais rapidamente nos musculos mais bem perfundidos (DONATI, 1988,
DONATI et al., 1991 MEISTELMANN et al., 1992; MEISTELMANN et al., 1994;

PLAUD et al., 1995; DHONNEUR et al., 1999).

No entanto, a monitorizacdo do musculo adutor da laringe implica a
utitizagcio do coxim de ar do balonete da sonda de intubacéo para o registro das
variagbes de tensdo, o que torna dificil a identificacdo simultanea de boas

condigbes de intubagdo (DONATI et al,, 1991; MEISTELMANN et al.,, 1992).

Recentemente, foi demonstrado que também ha diferenca entre a
laténcia no adutor do polegar € nos musculos masseteres (De MEY & De LAAT,
1997). Estes autores estudaram simultaneamente & instalacdo do bloqueio
neuromuscular no adutor do polegar e nos masseteres, estimulando os nervos

correspondentes com freqliéncia de 0,1Hz, e observaram que o tempo medio de
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laténcia nos masseteres & muito menor do que no adutor do polegar. Obtiveram
boas condi¢des de intubagéo traqueal em todos 0s casos, nos quais o blogueio
dos masseteres era completo, e concluiram que a laténcia no masseter constitui

stimo meio de avaliacéo porgue corresponde a otimas condigdes de intubacéao.

Estudos prévios mostraram que o modo e a fregléncia de
estimulacio do nervo t&m um efeito importante no tempo de laténcia do blogueio
neuromuscular. Por exemplo, a estimuiacio com seqliéncia de quatro estimulos
com 2Hz de freqliéncia esta relacionada com o encurtamento da laténcia do
blogueio produzido pelo atracirio e pela Sch (ALl & SAVARESE, 1980;
MEISTELMANN et al., 1992; DEBAENE et al,, 1995; FELDMAN & KHAW, 1995;
McCOY et al., 1995; De MEY & De LAAT, 1997; HANS, DEWE, ALBERT, 1997).
ALl & SAVARESE (1980) relataram diminuigéo da poténcia da d-tubocurarina
quando empregaram estimulagdo do nervo uinar com frequéncia de 1Hz,

originando condigdes de intubagéo inadequadas.

Em 1995, FELDMAN & KHAW estudaram os efeitos da freqiéncia
de estimulacdo do nervo ulnar sobre a instalagio do bloqueio produzido por
diferentes doses de rocurdnio. Observaram que houve redugfo de cerca de 50%
do tempo de laténcia quande aumentaram a frequéncia de estimulacéo de 0,1Hz
para 1Hz, e associaram este encurlamento com o provavel efeito pré-sinaptico
do rocurdnio. A ocupacio precoce dos receptores colinérgicos pré-juncionais
interfere com 2 mobilizagéo da acetilcolina dos depdsitos de reserva para 0s
depositos prontamente liberaveis. Em conseqéncia, diminui a liberagdo de

acetilcolina em fungéo do aumento da freqliéncia de estimulacao.
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Resultados semelhantes foram relatados por HANS et al. (1997).
Estes autores também estudaram os efeitos de diferentes padrbes de
estimulacéo do nervo ulnar sobre a instalagdo do blogueio produzide pelo
rocurbnio. Estudaram comparativamente o0s efeitos de estimulos isolados de
0,1Hz e de 1Hz, ou com segliéncia de quatro estimuios, com 2Hz a cada 15
segundos. Concluiram que a laténecia do rocurbnio no adutor do polegar é
afetada pelo padrio de estimulacdo, fornando-se mais curta com as maiores
fregiiéncias de estimulacéo, e, por isso, consideraram inadequada a estimulacao
do nervo ulnar com 1Hz, como guia de condigbes de relaxamento para efetuar-

se a intubagéo traqueal.

No entanto, De MEY & De LAAT (1997) estudaram a instalago do
bloqueio neuromuscular no masseter € no adutor do polegar, empregando
estimulos de freqiiéncias diferenciadas. Na monitorizacdo do musculo da
mandibula utilizaram freqliéncia de 0,1Hz e no nervo ulnar 1Hz. Constataram
que ndo houve diferenca significativa entre os tempos meédios de laténcia do
bloqueio nos dois musculos. Por este motivo recomendaram a estimulagao do
nervo ulnar com freqiiéncia de 1Hz, quando se quer determinar correspondéncia
entre a laténecia no adutor do polegar e a obtencdo de étimas condigbes de
intubagéo traqueal. Essa freqiiéncia de estimulacBo foi também estudada por
GRIFFITH et al. (1997), que preconizaram sua utilizacdo até a intubagéo

traqueal.
A importdncia do relaxamento da mandibula na obtencio de

condicBes ideais de intubacio e na manutencdo de uma via aérea patente fol

considerada por SMITH et al. (198%9a), que avaliaram em humanos a
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sensibilidade do masseter ac pancurbnio @ compararam com a sensibilidade do
adutor do polegar. Eles observaram que o relaxamento na mandibula foi obtido
com pequenas doses de pancurdnio e salientaram que o masseter parece ser o
Unico musculo mais sensivel aos BNMCs que o adutor do polegar. A existéncia
de um musculo tao sensivel faz pensar na possibilidade de que até mesmo as
pequenas doses de BNMCs podem comprometer a paténcia da via aérea e,
portanto, quanto mais precocemente for possivel realizar a intubagdo tragueal,
maior serd a margem de seguranga para o risco de aspiracdo de conteudo

gastrico.

Considerando a discrepancia entre a instalacgo de blogueio no
masseter e no adutor do polegar, neste estudo optou-se por realizar as
manobras de laringoscopia quando ocorria 75% de redugio da amplitude das

respostas contrateis do adutor do polegar.

CARNIE, STREET, KUMAR (1986) e DONATI (1988) observaram
condigbes satisfatérias de intubac@o traqueal, sem gue houvesse abolicho
completa das respostas do adutor do polegar. A possibilidade de efetuar-se a
intubacéio fraqueal quando do emprego de rocurnio, em dose equivaiente a
duas vezes a DEgs sem que fosse necessaria a constataglo de blogusio
méaximo no adutor do polegar, j& havia sido relatada por outros autores

(HUIZINGA et al., 1892; MIRAKHUR, COOPER, CLARKE, 1994).

De MEY et al. (1999) avaliaram a instalacéo do bloqueio produzido
pelo rocurdnio e observaram que nas mesmas condicBes de estimulagao (0,1Hz)

o bloqueio instala-se mais precocemente no musculo masseter que no musculo
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adutor do polegar. Embora as diferencas de sensibilidade entre os dois
musculos tenham um papel importante na laténcia dos BNMCs, isto
iscladamente n&o explica o tempo mais curto para instalacdo do blogueio nos
masseteres. A explicacdo adicional € que o masseter esta mais proximo da

circulacao central e tem maior aporte de fluxo sangllineo.

A estimulacdo indireta do masseter pode ser efetuada com os
estimuladores de nervo periférico e sua utilizagdo na pratica clinica apresenta
trés vantagens: 1) o grau de relaxamento na mandibula pode ser mensurado; 2)
o iempo para a instalacdo do bloqueio no masseter reflete o que ocorre nos
musculos respiratdrios e das vias aéreas superiores que estao localizados mais
centralmente e sdo bem perfundidos; 3) o diagndstico de eventual paralisia

residual é mais facil, devido & grande sensibilidade do musculo.

No entanto, a utilizac8o do masseter para a monitorizagio rotineira
tem alguns inconvenientes: a fixagdo do transdutor é desconfortavel para o
paciente, o gque requer a indugdo da anestesia e intubagBo prévias,
impossibilitando, assim, a avaliagdo clinica simuitdnea das condicdes de

intubacgfo traqueal (SMITH et al., 1988b).

Neste estudo, como se buscava avaliar simultaneamente a
instalacio do bloqueio neuromuscular e as condigbes de intubagéo, optou-se
pela monitorizagio do adutor do polegar, empregando-se estimulagéo do nervo
ulnar com fregiéncia de 1Hz, como recomendado por De MEY & De LAAT

(1997).



60

GRIFFITH et al. (1997) estudaram a jaténcia do rocurdnic em
pacientes anestesiados com propofol 2mg.kg™, precedido de fentanil 2ug.kg™ e
que haviam recebido midazolam (2mg) como medicagio pré-anestésica. Esta
técnica anestésica & muitlo semelhante & que fol empregada neste esiudo, no
Grupo [, no qual o tempo médio para a obtengdo de 75% de redugio da
amplitude da resposta contratii foi de 48,20 segundos. Este tempo € um pouco
menor do que 58 segundos, tempo obtido por GRIFFITH et al. (1997}, que, no

entanto, padronizaram 95% de reducéo da resposta contratil,

De MEY et al. (1999) obtiveram boas condigdes de intubagéo 60
segundos apds a injecho do rocurbnio. Nesse tempo detectaram 88,6% de
reducio da amplitude das respostas do masseter, enguanto no adutor do polegar
a reducéo era de apenas 38%.

Neste estudo, — no qual utilizou-se, como referencial para a
realizag8o das manobras de laringoscopia e intubag@o traqueal, redugdo de 75%
ou mais da amplitude da resposta do adutor do polegar — foi possivel a
intubac@o em todos 0s pacientes nos dois grupos. A provavel explicagao & que,
concomitantemente, havia blogueio nos misculos responséveis pela forga da
mandibula e nos musculos laringeos, em grau suficiente para a intubagéo. De
fato, dois fatores corroboram esta hipélese: o primeiro € a freqliéncia de
estimulacdo empregada, que identifica a simultaneidade de instalagio do
bloqueio no masseter e no adutor do polegar, o segundo estd apoiado nos
resultados de De MEY et al. (1999). Esses autores obtiveram condigGes otimas
de intubacdo, em 60 segundos, enquanto que, neste estudo, os tempos medios

foram de 48,20 segundos no grupo do propofol e 51,20 segundos no grupo do
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etomidato, com percentual de reducdo da resposta do adutor do polegar de
77,50% e 76,96%, respectivamente.

A maioria dos autores correlaciona a influéncia dos agentes
hipndticos sobre a laténcia do blogueio neuromuscular com a estabilidade
hemodinamica, e, indiretamente, com o grau de perfusdo muscular.

Dentre os agentes hipnéticos o propofol é amplamente empregado
para a indugdo de anestesias, porque, deprime de maneira significativa os
reflexos laringeos e faringeos, podendo até mesmo prescindir da agdo
complementar dos BNMCs para a intubagio traqueal. Esse efeito evidencia a
superioridade do propofol em relagéio a outros hipnodticos exteriorizada pela maior
incidéncia de imobilidade das cordas vocais, vista até mesmo nos ensaios nos
quais 05 BNMCs n&o foram utilizados ( KEAVENY & KNELL, 1988; McKEATING
ot al., 1088; BRAGA st al., 1991; SAARNIVAARA & KLEMOLA, 1991; BARKER et
al, 1092: SCHELLER, ZORNOW, SAIDMAN, 1892; DAVIDSON & GILLESPIE,
1993; BRAGA et al., 1995; DOBSON et al., 1999).

O agente hipnético escolhido para a indugéo anestésica influencia
nas condicdes de intubagdo traqueal de varias maneiras: por depresséo de
reflexos laringeos e faringeos aos estimulos da intubagao tragueai e também por

notencializarem os efeitos de aiguns bloqueadores neuromusculares (BALI &
DUNDEE, 1985; FUCHS-BUDER, SPARR, ZIEGENFU[, 1998; McCOURT et al

1998: SKINNER, BISWAS, MAHAJAN, 1998).
SPARR et al.(1996) encontraram condi¢des aceitaveis de intubacéo
traqueal em 98% dos pacientes apds o emprego de propofol e rocurbnio,

enquanto que no grupo do tiopental a ocorréncia de condiches aceitdveis de
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intubacéio traqueal foi de 80%. Resultados contrarios foram descritos por
ACALOVSCHI, BODOELA, CRISTEA (1997), que esiudaram comparativamente
a influéncia do propofol e do tiopental sobre as condi¢cdes de intubac&o tragueal e
sobre a instalagcdo do bloqueio produzido pelo rocurbnio. Relataram que o
propofol nfo contribuiu para melhores condigdes de intubagéo em relagéo as que
ocorreram no grupo do tiopental, assim como ndo interferiu na instalagde do
blogueio neuromuscular,

Neste esiudo a avaliacdo quanto as caracteristicas de intubacao
traqueal demonstrou condigdes satisfatérias em todos os pacientes do grupo do
propofol. Esses resultados séo comparaveis aos obtidos por CRUL et al. (1995).
Eles estudaram os efelios sobre as condigbes de intubag@o obilidas com o
propofol, associando duas doses de rocurbnio {2 e 3 vezes a DEgs), avaliadas
apés 45 e 60 segundos da injegao do blogueador neuromuscular em dose Unica.

No estudo de CRUL et al., 1995, a ocorréncia de tosse foi de 40%
guando empregaram 0,6mg.kg”, a mesma dose de rocurdnio empregada neste
estudo. Vale salientar que eles avaliaram as condigdes de intubacao traqueal aos
45 e aos 60 segundos, e neste estudo a avaliagao foi feita num tempo médio de

48,20 segundos.

O inconveniente do uso do propofol é a hipotenséo arierial dose-
dependente que ndo é observada com o etomidato, agente de indugao, também,
correntemente, empregado na pratica clinica e recomendado quando a
estabilidade hemodinamica & imprescindivel.

GILL & SCOTT (1992) foram os primeiros a esiudar de forma

randomizada, controlada, os eventuais efeitos do etomidato sobre a laténcia do
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blogueio neuromuscular produzido pelo vecurbnio. Em fungdo da menor laténcia
com o etomidato, comparada com as do liopental e do propofol, eles sugeriram
que o etomidato poderia ser o agente de escolha para a intubagao em seqiéncia
rapida qua.;do associado aos BNMCs.

Em relagdo ao rocurdnio, um BNMC de laténcia mais curta, as
interacbes com o etomidato foram estudadas por FUCHS-BUDER et al. {1998).
Estes autores referiram que néo havia encurtamento da laténcia, uma vez que
obtiveram boas condigbes de intubagdo, em tempe comparavel ao verificado num
grupo de pacientes que recebeu o tiopental. No entanto eles chamaram a
atencéo para a menor incidéncia no grupo do etomidato, de reagao do diafragma
a intubacéo.

A explicacdo para estes achados pode estar na agao depressora
sobre os refiexos iaringeos e faringeos. Uma outra hipdtese € que o anestesico
de uso intravenoso pode potenciafizar os efeitos dos BNMCs, como sugerido
anteriormente para o pancurénio (BOOIJ & CRUL, 1979}, um achado que nao foi
confirmado para o rocurdnio, tornando o papel definitivo desta interacdo ainda
especuiativo (OLKOLLA & TAMMISTO, 1994).

Neste estudo, no grupo do efomidato a ocorréncia de tosse que indica
a resposta diafragmética & intubagéio foi mais freqiente. No grupo 5 pacientes
receberam pontuacdo 3 (tosse moderada) para o item "Tosse”.

FUCHS-BUDER et al. (1998), utilizaram metodologia similar a
empregada neste estudo, com alfentanil, etomidato e rocurdnio, verificaram que,

dentre os 30 pacientes estudados, 24 nao apresentaram tosse, 5 apresentaram
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tosse leve e 1 tosse moderada, uma distribuicdo semelhante a observada neste
estudo.

O uso de opidides como parte do esquema de indugdo para melhorar
as condicdes de intubag@o traqueal foi estudado por diferentes autores. Os
resultados de HOVORKA, HONKAVAARA, KORTTILA (1991) mostraram que ©
alfentanil usado como adjuvante na indugio anestésica com propofol ou tiopental
ndo assegurou a obtencéo de melhores condigbes de intubacao.

COOPER et al. (1992) avaliaram os efeitos do fentanil apos a indugéo
com tiopental e bloqueio produzido pelo rocurdnio e obtiveram boas condigdes de
intubagao traqueal, enquanto SPARR et al. (1896) que empregaram o rocurdnio
huma seqiiéncia de indugdo que incluia o alfentanil, obtiveram condicbes de
intubagio traqueal consideradas excelentes e boas, em mais de 96% dos
pacientes estudados quando associaram tiopental e propofol como hipnoticos.

Embora ndo haja comprovagdo da influéncia dos opidides sobre a
qualidade do bloqueio neuromuscular, produzido pelo rocurdnio, ha evidéncias
clinicas de que eles contribuem para obtencfo de rmelhores condigbes de
intubagdo durante a indug@o (SAARNIVAARA & KLEMOLA, 1991; SCHELLER et
al., 1992; OLKOLLA & TAMMISTO, 1994; SPARR et al., 1996).

Neste estudo todos os pacientes do grupo | apresentaram condigdes
satisfatorias de intubagdo traqueal, e por isso pode-se admitir que as manobras
de laringoscopia e intubagéo nao exacerbaram a atividade autondmica reflexa ate
alcancar niveis suficientes para causar alteragbes significativas da pressio

arterial. Uma outra hipétese é o efeito protetor do propofol decorrente da
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atividade depressora dos reflexos, que contribuiu para que nesle grupo a
elevac@o da pressio arterial fosse considerada discreta.

No grupo do etomidato verificou-se diminuicdo da presséo arterial
entre os momenios ‘controle” & T1, seguida da recuperago até os niveis
“controle” apos as manobras de laringoscopia e intubagao. Este comportamento é
divergente da maioria dos autores que relataram boa estabilidade hemodinamica
com ¢ etomidato.

Vale salientar que a variagao da pressao arterial média verificada nao
repercutiu significativamente sobre a laténcia do rocurbnio, uma vez que os
tempos para obtengéo de blogueio maximo nos dois grupos foram equivalentes.

Um outro fator que pode interferir indiretamente sobre a laténcia do
blogueio, diminuindo o aporte sanglineo ao musculo, € a diminuicdo da
freqiéneia cardiaca. Neste estudo observou-se diminuicao da freqlencia
cardiaca entre os tempos “controle” e T1, na maioria dos pacientes nos dois
grupos. No entanto, as respostas reflexas as manobras de laringoscopia e
intubag@o exteriorizaram-se por aumento da freqliéncia cardiaca em rela¢8o aos
valores observados, no momento T1, em 76,66% no grupo | & 73,33% no grupo
i1.

As drogas usadas no perfodo de indugdo da anestesia podem ter
contribuido para o aparecimento da diminuicdo da fregliéncia cardiaca observada
entre “controle” e T1, neste estudo, e, entre elas, o alfentanil, por sua acdo
vagomimética, que pode ter mascarado a agdo vagolitica do rocurdnio, que é

discreta.
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Em esiudos experimentais em animais e na maioria dos ensaios
clinicos, foram observados efeitos cardiovasculares considerados minimos com o
rocurdnio, mesmo quando empregado em doses corrgspondentes a 3 ou 4 vezes
a sua DEgs (MUIR et al.,, 1989; CASON et al,, 1990; LEVY et al., 1994; KIM &
CHO, 1996). MUIR et al. (1989) observaram em gatos anestesiados uma discreta
atividade vagolitica do rocurbnio, que foi posteriormente confirmada por
MARSHALL et al. (1994). Eles estudaram os efeitos de doses de rocurdnio
superiores a 3 vezes a DEgs, na JNM, sobre o controle vagal do coragéo e no
ganglio simpatico, e observaram apenas um pequeno efeito vagolitico,
salientando a partir dai a seletividade de acéo do rocurdnio pela JNM,

Discreto aumenio da freqliéncia cardiaca (36%), apds administraco
de 0,6mg.kg” de rocurdnio, também foi relatada por BOOTH et al. (1992), que
estudaram um grupo de adultos jovens. Estes resultados sdo contrarios aos
obtidos por SHORTEN, UPPINGTON, COMUNALE (1998), que encontraram
estabilidade hemodinamica constatada pela manutencio da freqiGéncia cardiaca
e da pressdo arterial, apds o emprego de doses mais altas de rocurdnio
(0,9mg.kg”). Resultados semelhantes a estes também haviam sido obtidos
previamente por outros autores (KIM & CHO, 1992; LEVY et al., 1994; NAGUIB et
al., 1995b}.

Além da atividade sobre os receptores muscarinicos e  génglios
autonémicos, os efeitos hemodindmicos dos BNMCs também podem ser
dependentes da liberagio de histamina. Este Olftimo mecanismo, no entanio, nao
foi confirmado com o rocurdnio, nem mesmo quando do seu emprego em altas

doses, eliminando tanto a taguicardia compensatéria mediada por
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baroreceptores, quanto o cronofropismo positivo mediado por receptores Hp
{LEVY et al., 1994; NAGUIB et al., 1995b).

As condicbes de intubacdo, que foram obtidas na maioria dos
pacientes, nos dois grupos, consideradas excelentes & boas, em curto intervalo
de tempo, menor que 60 segundos, permitem sugerir que as teécnicas estudadas
podem ser tteis naquelas condicBes nas quais esta indicada a intubag@o com

seqliéncia rapida e/ou como substituto da Sch em casos nos quais seu Uso deva

ser evitado oy contra-indicado.



— 7.CONCLUSOES)]
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O rocurbnio precedido de propofol ou de etomidato determinou:

a) tempo de instalaco e grau de bloqueio neuromuscular suficientes
para a intubago traqueal, semelhantes para ambos os hipnoticos;

b) tempo de instalacéio de bloqueio neuromuscular total semelhante
para ambos 0s hipndticos;

¢) condicdes satisfatorias para a intubagio traqueal para todos os

pacientes, apenas com aparecimento de tosse discreta em alguns individuos de

ambos 0s grupos.

- As alteragbes da pressfo arterial e da freqléncia cardiaca
causadas pelos dois hipndticos, ndo interferiram na instalagdo do blogueio

neuromuscular produzido pelo rocurdnio.

- O rocurbnio pode ser recomendado em inducBo de seqiiéncia
rapida com o propofol ou etomidato, visto que, proporcionou condigbes
satisfatérias de intubagéo traqueal em tempo inferior ao observado para a

succinileolina.
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abaixo assinado, concordo em participar voluntariamente deste estudo. Fui
informado sobre a pesquisa onde serdo empregadas drogas usadas
rotineiramente em anestesia geral, como hipnéticos (propofol e etomidato)} e um
relaxante muscular competitivo (rocurénio). Serd@o registrados os valores de
presséo arterial sistolica, média e diastolica empregando-se monitor néo invasivo
de pressdo arterial; frequéncia cardiaca atraves de cardioscopio; avaliacéo da
transmisséo neuromuscular atraves das respostas do muscuio adutor do polegar
obtidas pela estimulagio do nerve ulnar; seréo utilizados eletrodos de superficie
colocados no trajeto do nervo a altura do punho. Declaro estar ciente de que
terei a oportunidade de esclarecer sobre todas as dividas a respeito da
pesquisa e caso ndo queira participar do estudo, terei meu atendimento
assegurado. Ninguém sabera das informagdes e dados pessoais desia

pesquisa, mesmo que os resultados sejam publicados.

Campinas, de de 19
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INSTRUMENTO DE COLETA DE DADOS

Influéncia dos Hipnéticos no Bloqueio Neuromuscular Produzido pelo
Rocurbnio. Avaliacgo pelo Método Acelerogréafico e CondicBes de Intubacéo

Traqueal.
Caso n°®
Grupo;
Nome:
ldade: {(anos completos) Peso: kg
Sexo! Estado Fisico: (ASA):
PARAMETROS AVALIADOS

Tempo para Intubacéo (segundos): tempo decorrido entre a inje¢ao do
rocurbnio e a obtencdo de reducdo 2 75% da resposta do musculo do
adutor do polegar a estimulagéo do nervo uinar

Tempo para Bloqueio Neuromuscular Total {segundos): tempo entre a
injecdo do rocurbnio e a obtengio de bloqueio total no musculo adutor do
polegar a estimulag&o do nervo ulnar

Grau de Bloqueio Neuromuscular (%) no momento da Intubagao
Traqueal

Condicbes de Intubagéo Traqueal - Métodologia de Helbo-Hansen et al, 1988

Pontuacdo | Laringoscopia Cordas Vocais Tosse
1 Facil Aberias Ausente
2 Razoavel Movimento Leve
3 Dificil Fechando ao toque ¢f Moderada
tubo
4 Impossivel Fechadas Grave

Satisfatérias: pontuagéo < 2 para os trés parametros
Insatisfatorias: pontuacéo > 2 a pelo menos 1 dos trés parametros



FParametros Cardiocirculatérios

“controle” T

T2

PAM (mmHg)

FC (b.p.m.)

“controle” = antes da inducfo anestésica

T1= apods a indugdo anesiesica e antes das manobras de
laringoscopia e intubacao traqueal

T2= um minuto apds a intubagéo traqueal
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Figura 2: Monitorizagdo do musculo adutor do polegar com “TOF-GUARD”
(método acelerogréfico). Eletrodos de superficie posicionados no trajeto do

nervo ulnar e transdutor de aceleragéo na falange distal do polegar.
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Figura 3: Registro das respostas do miisculo adutor do polegar & estimulagao
indireta, com estimuios isolados (1Hz de freqliéncia}, obtido de paciente do
grupo | (propofol 2,5 mg.kg ). Os sinais (*) indicam o momento: 1) da injecéo do

hipnético; 2} da injecéo do rocurbnio; 3) da infubacao.
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Figura 4: Registro das respostas do musculo adutor do polegar a estimulagao
indireta, com estimulos isolados (1Hz de freqiéncia), obtido de paciente do
grupo I {etomidato 0,3mg.kg ). Os sinais (*) indicam o momento: 1) da injegao

do hipnético; 2) da injegéio do rocurdnio; 3) da intubacao.



Tabela 8- Valores Individuais das Varidveis ldade, Peso, Sexo e Estado
Fisico (ASA) dos Pacientes do Grupo | (Propofol - 2,5m‘kgl

37 48 F f
26 70 F H
28 60 F I
52 53 M t
48 58 M Il
39 60 M |
44 69 M !
34 45 F |
30 75 M I
50 47 F H
57 86 F H
33 63 F |
48 70 M il
29 56 F |
53 60 F i
41 69 M I
24 84 M !
33 60 M !
48 65 M I
25 80 M 1
22 53 F |
42 88 F f
52 58 F i
41 61 F {
37 60 M !
35 63 M |
51 70 F |
41 76 M il
29 65 F i
52 46 F i
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Tabela 9 -Valores Individuais das Variaveis idade, Peso, Sexo ¢ Estado

Fisico (ASA) dos Pacientes do Grupo It (Etomidato 0,3mg.kg ™)
42 67 M !
38 70 M i
58 42 F i
40 72 M f
38 56 F i
54 60 M i
50 66 M i
23 50 F |
40 50 F H
40 67 F |
40 58 F [
40 45 F i
35 b4 F t
37 45 F |
46 50 M 11
31 85 M 1
17 45 F J
a4 60 F i
21 65 M |
18 56 M |
38 57 M 1
45 76 F H
38 68 F |
45 76 M 1l
40 75 M |
52 60 M il
29 687 M il
31 50 E !
44 52 F |
486 65 M {
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Tabela 10 - Tempos (segundos) para a Obtencdo de Blogueio
Neuromuscular lgual ou Maior que 75% (Tempo para intubagéo)
e de Bloqueio Neuromuscular Méximo no Mdsculo Adutor do

|




&0

Tabela 11 - Tempos (segundos) para a Obtengio de Blogueio
Neuromuscular Igual ou Maior que 75% (Tempo para
Intubag@o) e de Blogueio Neuromuscular Maximo no Muscuio
Adutor do Polegar - Grupo l (Etomidato

01 30 39
02 50 58
03 37 47
04 38 43
05 47 55
06 65 99
07 60 79

08 01 119
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Tabela 12 - Variagdes das Respostas do Musculo Adutor do Polegar (cm)
e Percentuais de Redugdo (%) nos Diferentes Tempos
Estudados Grupo | -(Propofol

01

5 5 0 1,2 76
02 5 5 0 1,2 76
03 5 5 0 1,1 78
04 5 5 0 1,1 78
05 5 5 0 1,25 75
06 5 5 0 1,1 78
07 5 5 0 1,25 75
08 5 5 0 1,1 78
09 5 5 0 0,7 86
10 5 5 0 0,6 88
11 5 5 0 1,2 76
12 5 5 0 1,05 79
13 5 5 0 1,05 79
14 5 5 0 1,25 75
15 5 5 0 1,1 78
16 5 5 0 1,15 77
17 5 5 0 1,15 77
18 5 5 0 1,1 78
19 5 5 0 1,25 75
20 5 5 0 1,15 77
21 5 5 0 1,15 77
22 5 5 0 1,2 76
23 5 5 0 1,15 77
24 5 5 0 1,15 77
25 5 5 0 1,2 76
26 5 5 0 1,15 77
27 5 5 0 1,2 76
o8 5 5 0 1,25 75
29 5 5 0 1,2 76
30 5 5 0 1,05 79

controle” - imediatamente antes da injecéo do hipnético. Rocurdnio -
apos injecdo do hipndtico e imediatamente antes da injegao do rocuronio.
TOT - no momento da intubac@o traqueal. % de reducéo - avaliado em
relac&o ao momento “controle”.
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Tabela 13 - Variagbes das Respostas do Masculo Adutor do Polegar (cm) e
Perceniuais de Reducao (%) nos Diferentes Tempos Estudados -
Etomidato

01 5 5 0 1,25 75
02 5 5 0 1,1 78
03 5 5 0 1,25 75
04 5 5 0 1,2 76
05 5 5 0 1,1 78
06 5 5 0 1,25 75
07 5 5 0 1,2 76
08 5 5 0 1,2 76
089 5 5 0 1,2 76
10 5 5 0 1,15 77
11 5 5 0 1,2 76
12 5 5 0 1,2 76
13 5 5 0 1,05 79
14 5 5 0 1,1 78
15 5 5 0 1,15 77
16 5 5 0 1,15 77
17 5 5 0 1,15 77
18 5 5 0 1,1 78
19 5 5 0 1,15 77
20 5 5 0 1,2 76
21 5 5 0 1,05 79
09 5 5 0 1,0 80
23 5 5 0 1,15 77
24 5 5 0 1,25 75
25 5 5 0 1,0 80
26 5 5 0 1,2 76
27 5 5 0 1,0 80
28 5 5 0 1,2 76
29 5 5 0 1,15 77
30 5 5 0 1,2 76

controle” - imediatamente antes da injec@o do hipndtico.  Rocurdnio -
ap6s injecdo do hipnético e imediatamente antes da injecdo do rocurdnio.
TOT - no momento da intubagdo tragueal. % de redugéo - avaliado em
relacio ao momento “controle”.
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Tabela 14 - DistribuicBo dos Pacientes do Grupo | (Propofol) de Acordo com
a Pontuaclio Atribuida aos Critérios para Avaliagdo das
Condicbes de Intubacéo Tragueal.

01
02
03
04
05
06
07
08
09
10
11
12
13
14
15
16
17
18
19
20
21
22
23
24
25
26
27
28
29
30

B¢ B B DK D M D B D B DK D K D B DK D M F D M MO X XK X X
R T Y 30 & a B i b b b b b b - i P D P G g 4
PR T T A T S g A i P G g b A i e G i G P

pontuagao i 2 3 _ 4 )
laringoscopia facil razoavel dificil impossivel
c.vocais abertas ¢/ movimento fechando  fechadas

tosse ausente leve moderada _severa
Condicbes: satisfatérias - pontuaglo 2 ou < 2 aos 3 parametros e
condigbes insatisfatérias - pontuag@o acima de 2 a pelo menos 1 dos
parametros (Método de Helbo-Hansen et al,, 1988).
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Tabela 15 - Distribuicdo dos Pacientes do Grupo |l (Etomidato) de Acordo
com a Pontuagdo Atribuida aos Critérios para Avaliagéo das
Condicdes de Intubacdo Traqueal,

01
02
03
04
05
06
07
08
09
10
11
12
13
14
156
16
17
18
19
20
21
22
23
24
25
26
27
28
29
30

MK HKXKMRX XXX HKXK XX

>

PR KK

X
X

R R A S S 3 S S 0 S i b b P b b P g - g P i
B¢ B B DE B B B WE B R DM I D P B MR XK KR XK XK KK XK XK

X

pontuagao 1 2 3 4
laringoscopia facil razoavel dificil impossivel
c.vocais abertas ¢/ movimento fechando {echadas

tosse ausente feve moderada  severa
Condicdes: satisfatorias - pontuacdo 2 ou < 2 aos 3 parameiros €
condicdes insatisfatérias - pontuagéo acima de 2 a pelo menos 1 dos
pardmetros (Método de Helbo-Hansen et al., 1988).




Tabela 16 - Valores da Pressao Arterial Média (mmHg) nos Diferentes
Tempos Estudados - Grupo | (Propofol - 2 5mg.kg ™)

01 70 76 78
02 62 60 59
03 64 64 64
04 102 73 97
05 109 81 116
06 90 86 80
07 100 75 80
08 106 65 72
0% 80 76 78
10 93 o8 80
11 113 70 63
12 111 98 104
13 110 78 73
14 84 68 74
15 88 78 82
16 83 62 64
17 110 103 120
18 96 87 83
19 128 76 68
20 93 73 73
21 86 101 85
22 80 69 77
23 96 65 134
24 78 73 74
25 90 84 82
26 93 77 70
27 113 70 893
28 89 82 91
29 101 100 102

85



Tabela 17- Valores da Press@o Anerial Média (mmHg) nos Dsferentes
Tempos Estudados - Grupo 1] (Etomidato - 0,3mg.kg”

01 100 a3 148
02 106 106 86
03 893 76 103
04 g2 73 02
05 124 78 896
06 96 60 80
07 110 83 96
08 83 63 86
08 116 71 70
10 106 93 127
11 76 74 97
12 115 68 73
13 99 84 87
14 84 82 66
15 104 80 90
16 83 80 80
17 76 70 80
18 110 110 102
19 83 80 93
20 73 66 86
21 100 83 89
22 99 86 97
23 108 91 109
24 107 86 105
25 899 a1 99
26 84 103 121
27 107 93 107
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Tabela 18 - Valores da Frequéncia Cardiaca (Batimentos por Minuto} nos
Diferentes Tempos Estudados - Grupe | (Propofol - 2, 5mg.Kg'

04 104 78 104
05 113 97 90
06 48 53 75
07 74 51 52
08 86 78 78
09 76 72 74
10 75 66 75
11 105 85 87
12 73 64 73
13 93 79 89
14 78 71 61
15 66 65 78
16 60 57 64
17 83 82 98
18 82 71 74
19 94 78 82
20 82 80 82
21 84 84 107
22 64 66 66
23 86 77 85
24 &7 66 60
25 60 60 62
26 65 57 57
27 96 100 103
28 66 66 80
29 65 65 69
30 82 89 111
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Tabela 19 - Valores da Fregiiéncia Cardiaca (Batimentos por Minuto) nos

Diferentes Tempos Estudados - Grupo ||

(Etomidato- 0.3mg.kg")

75
85
98
71
79
72
55
86
81
86
68
70
108
78
79
70
85
111
54
77
78
64
87
88
86
78
70

65
63
72
47
78
73
50
73
58
72
55
60
76
78
68
54
60
110
55
70
61
60
93
89
65
72
100

71
75
123
64
82
53
51
57
69
122
55
g2
80
72
97
54
85
72
85
73
102
69
104
119
75
70
120
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The interaction between hypnotic agents and competitive
neuromuscular blockers has not been totally elucidated. In this clinical trial, we
evaluated the influence of propofol and etomidate on neuromuscular block
produced by rocuronium, conditions for fracheal intubation and haemodynamic
repercussions. Sixty patients of both sexes, physical status ASA | and i, aged
between 17 and 58 years old and weighing between 42 and 88kg were
included in the study and randomiy aliocated in two groups, according to the
hypnotic used: Group | - propofol = 2.5mg.kg”’; and Group |l = etomidate
O,Smg.kg", in every patient alfentanil (50pg.kg™") was used, followed by the
injection of the hypnotic and rocuronium (O.Smg.kg‘*), Patients were ventilated
by mask with 100% oxygen until a reduction of 75% or more in the amplitude
of the response of the addutor pollicis (time to infubate) was obtained, when
laryngoscopy and tracheal intubation were performed. The foilowing
parameters were evaluated: neuromuscular parameters through the analysis
of the record of the addutor pollicis response obtained by stimulation of the
ulnar nerve with the aid of peripheral nerve stimulator (TOF-GUARD);
conditions for tracheal intubation using scores 1 to 4 for laryngoscopy, position
and movement of vocal cords and presence and intensity of coughing,
considering satisfactory conditions when it was possible to give score < 2 for
three parameters and unsatisfactory when scores > 2 was given 1o at least one
parameter; mean arterial blood pressure and heart rate. In groups | and li, the

times to intubate were 48.20 + 10.85 and 51.20 £ 13.80 seconds, respectively.
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The times to obtain complete neuromuscular block were 58.87 + 10.73 and
64.27 + 18.55 seconds, in groups | and il, respectively. In group |, the degree
of neuromuscular block observed during tracheal intubation was 77.50% and
in group Il 76.96%. Conditions for tracheal intubation were satisfactory in
100% of patients in group | and 83.33% in group l. In both groups, a
significant reduction in mean arterial blood pressure between “controf” and T1
followed by an increase was observed. A comparison between the times
studied showed a significant difference between "control® and T2 in group |
and betweenT1 and T2 in group II. There was a significant difference in heart
rate between "control* and T1 and an increase between T1 and T2 in both
groups. It was concluded that rocuronium in the dose of 0.6mg.kg™. regardless
of the hypnotic used, provided in a short period for tracheal intubation. The
techniques for anesthetic induction studied may be indicated in situations in

which a rapid tracheal intubation is desired
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