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RESUMO

Altas dosagens de opidides em cirurgias oncologicas podem acarretar
elevada morbidade em decorréncia de imunossupressao, metastases e recorréncia
tumoral. Os bloqueios regionais de parede toracica guiados por ultrassom vieram
promover analgesia adequada durante e no pés-operatorio de cirurgias oncologicas
de mama, reducao do consumo de opidides, melhora da qualidade pds-operatéria,
diminuicdo do tempo de internacao hospitalar e melhor satisfacdo das pacientes. Foi
desenvolvido no Centro Cirdrgico do Hospital da Mulher Prof. Dr. José Aristodemo
Pinotti (CAISM - UNICAMP), um ensaio clinico em 82 pacientes programadas para

cirurgias eletivas oncolégicas de mama, divididas aleatoriamente em 2 grupos:

Grupo I: pacientes que receberam anestesia geral associada aos bloqueios
peitoral tipo | (PEC 1), peitoral tipo Il (PEC Il) e serratil-intercostal, guiados por

ultrassom e Grupo Il: pacientes que somente receberam anestesia geral.

Tivemos por objetivo avaliar, comparativamente, a recuperacdo pos-
operatéria nas cirurgias oncoldgicas de mama utilizando anestesia geral associada
ou nao aos bloqueios de parede toracica e comparar as 2 técnicas anestésicas nos
termos de recuperacao, seguranca e todos os dominios da escala de qualidade de
recuperacao pos-operatoria; quantificar a dor pos-operatéria pela escala numérica
visual da dor; avaliar quantitativamente o consumo de propofol e remifentanil no
intra- operatério e avaliar quantitativamente o consumo de opidides no poés-
operatério, o consumo de analgésicos para controle da dor pds- peratéria, durante a
permanéncia na sala de recuperacao pos-anestésica e as vantagens da realizacao
dos bloqueios PEC |, PEC Il e serrdtil-intercostal. Os sujeitos da pesquisa foram
individuos do sexo feminino, maiores de 18 anos de idade, com diagnéstico de

cancer de mama, e que foram submetidas cirurgias oncol6gicas de mama.

Para comparar as variaveis categéricas entre os dois grupos foram utilizados
os testes Qui-quadrado ou exato de Fisher (para valores esperados menores que 5),
para comparacao das variaveis numéricas utilizou-se o teste de Mann-Whitney, e
para comparar 0s escores entre 0s grupos e tempos foi utilizada a analise de
variancia para medidas repetidas, seguida dos testes de Tukey e de perfil de

contrastes, com variaveis transformadas em postos/ranks devido a auséncia de



distribuicao normal. O nivel de significancia adotado para os testes estatisticos foi de
5%, ou seja, p < 0,05.

Resultados: 82 pacientes foram randomizadas entre os dois grupos, das quais
40 fizeram parte do grupo | e 42 do grupo Il. 2 pacientes foram excluidas do grupo |,
totalizando 38 pacientes no grupo caso. Os parametros hemodindmicos foram
menores no intra e pos-operatério e encontrou-se maiores valores de frequéncia
respiratdria e saturacdo de oxigénio na alta da recuperacado poés-anestésica (RPA)
nas pacientes do grupo |. Nao houve diferenca estatistica no consumo de
anestésicos intraoperatérios (propofol e remifentanil) entre os dois grupos. No
entanto, houve maior consumo de opioides durante a recuperacao pds-anestésica e
maior tempo até a alta das pacientes do grupo Il.

Conclusado: Os bloqueios de parede toracica foram associados a melhor
comportamento hemodinamico e ventilatério, menor consumo de opioide pos-
operatério e diminuicdo do tempo de RPA, garantindo uma melhor qualidade de
recuperacao pos-cirurgica.

Palavras-chave: Bloqueio nervoso. Neoplasias da mama. Recuperagao pos-

anestésica.



ABSTRACT

High dosages of opioids used in oncological surgeries may cause elevated
morbidity due to imunossupression, metastasis and tumoral recurrance. Ultrasound
guided regional blocks of the thoracic wall were designed to promote adequate
analgesia during surgery and at the postoperative period of breast surgery, to reduce
the opioid consumption, to decrease hospital length of stay, to improve patient
satisfaction. A clinical trial was developed at the surgical center of the Hospital da
Mulher Prof. Dr. José Aristodemo Pinotti (CAISM — UNICAMP), with 82 patients
scheduled for elective oncological breast surgery, divided randomly between two
groups. Group 1: patients that received general anesthesia combined with ultrasound
guided pectoral block type I, type Il and serratus plane block; and Group 2: patients
that received general anesthesia alone. Our goal was to evaluate, comparatively, the
postoperative recovery of oncological breast surgery using general anesthesia with or
without thoracic wall blocks and compare the two anesthesia techniques regarding
recovery, safety and all domains of the scale of quality of postoperative recovery;
quantify post-operatory pain through the pain visual analog scale; quantify the
consumption of propofol and remifentanyl during intraoperative care and the
postoperative consumption of opioids and analgesics for pain control at the
postanesthesia care unity; the advantages of the execution of the pectoral type | and
Il, and serratus plane blocks. The research subject were female individuals, over 18
years of age, with diagnosed breast cancer and that were subjected to oncological

breast surgery.

The categorical variables were compared between the two groups using the
Chi-squared test or Fisher’'s exact test (for values lower than 5), for the numerical
variables the Mann-Whitney test was used, and to compare the time and scores
between the groups the repeated measures design was applied, followed by the
Tukey and contrast tests, with the variables transformed in posts/ranks due to the
absence of normal distribution. The significance level adopted for the statistical tests
was of 5%, or, p < 0,05.

Results: 82 patients were randomized between the two groups, 40 to group |
and 42 to group Il. Out of the 40 patients of group | two were excluded, totalizing 38
patients evaluated in the case group. Lower hemodynamics values (Medium arterial



Pressure — MAP; and heart rate — HR) were found in M2 and M4, and higher
respiratory rate (RR) and oxygen saturation at M4 (at discharge from Post
Anesthesia Care Unit — PACU) among the patients from group |. There were no
statistical difference of the consumption of intraoperative anesthetics (propofol and
remifentanil) between the two groups. However, there was higher necessity for
opioids and longer time until discharge at PACU on the patients from group Il

Conclusion: The thoracic wall blocks were associated with better
hemodynamic and ventilatory stability, lower consumption of opioids postoperatively
and faster time to discharge of the PACU, guaranteeing a better quality of

postsurgical recovery.

Key words: Nerve Block. Breast Neoplasms. Anesthesia Recovery Period.
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1 INTRODUCAO

Nos Estados Unidos uma mulher tem um risco de 12,4% de desenvolver
cancer de mama invasivo.' No Brasil foram estimados 59.700 novos casos por
ano em 2018 e 2019, com um risco estimado de 56,33 casos a cada 100.000
mulheres. Quando excluem-se os casos de cancer de pele ndo-melanoma, o
cancer de mama, trata-se do tipo de cancer mais frequente nas regiées Sul,
Sudeste, Centro-oeste e Nordeste.>> A maioria das mulheres diagnosticadas
passarao por algum tipo de intervencgéao cirargica, combinada muitas vezes com

outras formas de tratamento como quimioterapia e radioterapia.’

Nos ultimos anos, associado aos avangos das técnicas cirurgicas com
preferéncia por procedimentos menos invasivos, houve maior interesse por
técnicas anestésicas que possibilitariam uma melhor e mais rapida
recuperacao pdés-operatoria, com diminuicdo dos niveis de dor e menor

consumo de analgésicos opioides.* °

Existe uma grande variedade de técnicas descritas na literatura, no
entanto, ndo ha evidéncia suficiente de superioridade entre uma e outra, sendo
as modalidades de anestesia combinada preferidas por muitos
anestesiologistas devido a complexa inervagdo da regido mamaria, a alta

incidéncia de nauseas, vomitos e dores, aguda e crdnica nessas pacientes.6

Em 2011 Blanco et al” publicaram um estudo em que era descrito uma
técnica regional para anestesia toracica por meio de bloqueio de nervos
interfaciais guiados por ultrassom por abordagem periférica, ao invés do
bloqueio paravertebral que vinha sido utilizado, apresentando igual eficiéncia,
maior seguranca e facilidade de realizagdo” ® °. Tratam-se dos bloqueios da
parede toracica anterior que garantem analgesia da regido mamaria anterior e
lateral, dos ramos intercostobraquial e cutdneo lateral dos nervos intercostais
(T2-T6), do nervo cutdneo medial do braco e antebraco e dos nervos toracico
longo e toracodorsal, podendo portanto, serem utilizados para a analgesia

intraoperatéria e pés-operatéria em cirurgias mamarias.” & 1°
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O bloqueio PEC | (blogueio peitoral do tipo 1) exerce seu efeito
primariamente bloqueando o0s nervos peitorais lateral e medial ao injetar
anestésico local entre os musculos peitorais maior € menor préximo a 32
costela sob visualizagdo ultrassonografica. No bloqueio PEC Il (bloqueio
peitoral do tipo IlI) a injecdo de anestésico é realizada entre os musculos
peitoral menor e serratil anterior, também ao nivel da 32 costela, e com objetivo

de bloguear os ramos laterais dos nervos espinhais de T2-T4.7 1011

O bloqueio serratil anterior foi uma nova técnica descrita por Blanco et al
em 2013, e € realizado com a injecao unica de anestésico local entre os
musculos grande dorsal e serratil anterior na linha axilar média ao nivel da 52
costela para bloquear o nervo toracodorsal e propiciar analgesia na parte

lateral do térax.®

A utilizagdo dessas técnicas foram associadas a um menor consumo de
opioide no intra e pdés-operatoério e menor incidéncia de nausea e vémitos,
garantindo uma melhor qualidade de recuperagdo poOs-cirdrgica para esses

pacientes.” 8 1
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2 OBJETIVOS

2.1, Geral
Avaliar, comparativamente, a recuperacao pds-operatéria para cirurgias
oncolégicas de mama usando anestesia geral associada ou ndo aos bloqueios
de parede toracica. Realizado de acordo com os agendamentos cirurgicos da
equipe oncoldgica de mama no periodo de Marco 2018 a dezembro de 2018.

2.2. Especificos

e Avaliar, comparativamente, as 2 técnicas anestésicas (anestesia geral
associada a bloqueios PEC I, PEC |l e serratil anterior e anestesia geral
isolada) nos termos de recuperacdo, seguranca e todos os dominios da
escala de qualidade de recuperacgao pés-operatoria;

e Quantificar a dor pds-operatéria pela ENV (Escala numérica visual da
dor);

e Avaliar quantitativamente o consumo de propofol e remifentanil no
intraoperatorio

e Avaliar quantitativamente o consumo de opidides e de analgésicos para
controle da dor pdés-operatéria, durante a permanéncia na sala de

recuperacao pos-anestésica



21

3 REVISAO LITERARIA

3.1. Anestesia Geral e Anestesia Regional

Os opidides sao medicacdes de grande importancia no manejo
anestésico, no entanto, estudos recentes mostram resultados assustadores
implicando a essas drogas a progressao cancerosa. Diversas sdo as maneiras
em que a morfina, por exemplo, afeta a evolugédo tumoral: efeito antiapoptotico,
promoc¢ao de angiogénese, estimulo ou inibicdo do crescimento, proliferacao
tumoral por diferentes mecanismos, imunossupressao, inibicdo da agregacao e
migracdo de células tumorais para a matriz extracelular in vitro."" ' 13
Simultaneamente, a anestesia regional tem sido associada a progndstico
favoravel em pacientes submetidos a cirurgias oncoldgicas. Dentre outras
vantagens, a anestesia regional € capaz de mediar a resposta neuroenddcrina
ao estresse cirurgico e ao mesmo tempo preservar a resposta imune corporal,

prejudicando a evolugdo cancerosa.'" '

A anestesia regional €, entretanto, associada a outros efeitos colaterais:
sintomas neuroldgicos pos-operatdrios por lesdo nervosa, toxicidade sistémica
de anestésicos locais, pneumotérax, paresias. Porém, a introducdo da
ultrassonografia na técnica desses procedimentos é responsavel por reduzir a

ocorréncia de eventos adversos.'

A ferramenta fundamental que propiciou o progresso da anestesia
regional para as cirurgias de mama foi a ultrassonografia, trazendo para a
pratica clinica os blogueios interfaciais da parede toracica.* ° Pace MM et al,
evidenciaram que a técnica regional de escolha para anestesia toracica seria 0
bloqueio paravertebral, proporcionando melhor analgesia com a menor taxa de
recorréncia tumoral.® Apesar de baixa incidéncia de complicagées mesmo com
o advento do ultrassom, muitos anestesiologistas nao executam esta técnica.
Entretanto, desde a publicacdo em 2011 de estudo realizado por Blanco et al®,
bloqueios de nervos por vias interfasciais guiados por ultrassom, utilizando uma
abordagem periférica no lugar da paravertebral vem sendo utilizada, com igual
eficiéncia, maior seguranca e facilidade. 8
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Outros avangos tecnoldgicos, como a introdugcdo de propofol e
remifentanil intravenosos continuos, em bombas infusoras, agentes
anestésicos com perfis farmacocinéticos quase ideais, em associacdao as
técnicas de anestesia regional guiadas por ultrassom, propiciaram melhores

6 8 9 1518 o remifentanil é um

recuperacdo e satisfacdo das pacientes.
analgésico opidide de agao muito rapida e que, devido as ligacdes ésteres em
sua estrutura torna-se susceptivel a hidrdlise por esterases sanguineas e
teciduais nao especificas resultando em um rapido metabolismo e reducéo da
concentracao sanguinea apés o fim da infusdo. Seu metabdlito é praticamente
inativo e excretado por via renal, sendo a sua farmacocinética ndo influenciada
por faléncia hepatica ou renal.’®® Ja o propofol ¢ um alquilfenol com
propriedades hipnoticas, altamente liposollvel e insoluvel em solugdo aquosa.
Possui metabolizacdo principalmente hepatica e renal, e excrecao
principalmente renal. Tem uma "2 vida de eliminagdo: 4-7h; clearance: 20-
30mL/kg/min; Volume de distribuicdo: 2-10L/kg; e um tempo para efeito pico:
90-100 segundos. Sua 2 vida contexto sensitiva € menor que 40 minutos e
apresenta um despertar rapido mesmo ap6s infusées prolongadas. Apresenta
efeito hipnético por ativagdo indireta e direta de receptores GABAa causando
inibicdo da liberagcdo de acetilcolina no hipocampo e cértex pré-frontal.
Também age por inibigdo dos canais de NMDA do glutamato, contribuindo para

o seu efeito depressor do sistema nervoso central.?'?*

3.2. Bloqueio PEC | + Bloqueio PEC Il + Bloqueio serratil-
anterior

O bloqueio peitoral tipo | (PEC 1) foi descrito por Blanco em 20117 como

a injecdo guiada por ultrassom de anestésico local no plano entre os musculos

peitorais maior e menor para cirurgias de mama, e tem como alvo o bloqueio

dos nervos peitorais lateral e medial, evitando deste modo, bloquear todo o

plexo braquial. No ano seguinte, Blanco et al descreveram o bloqueio peitoral

tipo Il (PEC 11)®®, uma variagdo daquele primariamente descrito, que visava o

bloqueio de 3 grupos nervosos distintos: parte da inervagao intercostal, nervo

toracico longo e nervo téraco-dorsal, através da injecdo anestésica entre o
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musculo peitoral menor e serratil anterior. Algumas modificagdes foram

propostas por Perez et al®®

no intuito de preservar a avaliagdo pds-operatoria
do nervo toracico longo, injetando o anestésico mais profundamente a
musculatura serratil anterior, e ndo anteriormente ao serratil como preconizado

previamente por Blanco et al.?®

Brashandy e Abbas compararam a associacao dos anestesia geral
associada aos bloqueios peitorais tipo | e Il com a anestesia geral para prover
analgesia em pacientes submetidas a mastectomias radicais em 2014 e
encontraram menores escores de dor aguda, assim como menor uso
peroperatério de opioides (incluindo fentanil intraoperatério e morfina pés-
operatéria) no grupo submetido ao bloqueio em comparagcao ao grupo controle.
Além disso, esse estudo demonstrou menor incidéncia de efeitos adversos
devido aos opioides, com menores niveis de sedacao, ndusea e vomitos pos-
operatério. O tempo de permanéncia na sala de recuperacao pds-anestésica e
de internagado hospitalar foram significantemente menores nos pacientes com

os bloqueios PEC.?’

Em 2018 Doo-Hwan Kim et al publicaram um estudo randomizado
avaliando a reducdo de dor pds-operatéria e necessida de opioides em
pacientes submetidos a cirurgia de mama conservadoras com bidpsia de
linfonodo sentinela em que se realizou o bloqueio PEC Il. Apesar de redugao
na intensidade da dor e do consumo de opioides nas primeiras 24 horas,
conclui-se que a realizacdo do bloqueio PEC Il ndo era capaz de oferecer
bloqueio completo dos nervos responsaveis pela inervacdo da mama e,
portanto, nao oferecia analgesia completa apds esse tipo de cirurgia,

parecendo ser mais eficiente para diminuir a dor na regido axilar.?®

Cros et al ndo encontraram diferenga significante entre a realizagdo do
bloqueio PEC | e placebo em um estudo randomizado duplo-cego em 122
pacientes submetidas a cirurgias para tratamento de cancer de mama. Nao
havendo diferenca significante entre o uso intraoperatério de sufentanil e

cumulativo de morfina nas primeiras 24 horas.?®

Em 2013 Blanco et al, continuando seus trabalhos com bloqueios da
parede torécica, desenvolveram um novo bloqueio desenhado primariamente
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para anestesiar parte dos ramos dos nervos toracicos intercostais e promover
analgesia da parede lateral do torax. Tratava-se da injecao de anestésico local
profundamente e superficialmente em relacdo ao musculo serratil anterior na

regido da linha axilar média no nivel da 5costela.’

Um estudo retrospectivo com 225 pacientes comparou a anestesia geral,
com o bloqueio peitoral tipo | e o bloqueio serratil-anterior para cirurgias de
cancer de mama. Os dois tipos de bloqueio foram associados a reducao de
consumo opioide intra-hospitalar, sem diferenga significante entre os dois
grupos. Ambos também foram responsaveis por uma redugdo do risco de
nausea e vomitos pés-operatérios (NVPO).™

3.3. Nauseas e Vomitos

Nausea e vOmitos no pds-operatdério (NVPO) cirurgico é uma
complicagdo comum, especialmente em mulheres submetidas a cirurgias
oncolégicas de mama. Sendo que as pacientes que apresentam NVPO
demonstram maiores niveis de dor e maior necessidade de opioides.®® Essa
complicacdo esta associada a morbidade significante, podendo causar
desidratacao, deiscéncia de sutura, dor e imobilidade, assim como pode ser
responsavel por um atraso na alta da recuperagdo pés-anestésica, um
aumento do tempo de internacao e fonte de insatisfacdo para essas pacientes.
Mesmo pacientes submetidas a prevengdo de NVPO podem apresentar essa
complicacdo e estdo sob maior risco pacientes em uso de opioides para
tratamento de dor pds-operatédria, do genéro feminino, ndo-tabagistas e com

histéria pregressa de NVPO ou cinetose.?'?

3.4. Dose diaria definida (DDD)

A dose diaria definida (DDD) é uma unidade de medida de medicagdes
que nao necessariamente reflete a dose recomendada ou prescrita, uma vez
que essas devem levar em consideracao caracteristicas individuais (idade,
peso, etnia, tipo e severidade da doenca). As DDDs geralmente sao identicas

para varias formas de dosagem de uma mesma medicacdo, variando apenas
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em casos em que a biodisponibilidade € significantemente alterada em
diferentes rotas de administragdo.®*

A principal utilizacdo da DDD é como ferramenta para apresentagéo de
estatistica de utilizagdo de drogas. Ao utilizar a DDD é possivel examinar
alteragcées no consumo de medicagdes ao longo do tempo, fazer comparacdes
internacionais, avaliar o efeito de uma intervencao sob o uso de drogas,
documentar a intensidade de terapia relativa em varios grupos de drogas,
seguir as mudangas no uso de uma classe de drogas e avaliar efeitos de

regulacdes e intervencgdes sobre o padrao de prescricdo.®*%

A DDD por paciente expressa a intensidade e exposicado total a um
tratamento de acordo com um periodo definido de estudo e é calculada pelo

valor de utilizagao da DDD dividido pelo nimero de pacientes.3*3°

3.5. Escala numérica visual da dor

A escala numérica visual da dor (ENV) se trata de uma régua dividida
em 11 partes iguais e numeradas de 0 a 10, 0 a 20 ou 0 a 100. O paciente
deve fazer a correlacdo entre a intensidade da dor que sente e essa
classificacdo numérica, sendo o numero zero correspondente a um estado
“sem dor” e o limite superir a uma “dor maxima” (dor de intensidade maxima
imaginavel).®*®* A ENV demonstrou alta correlagdo com outros métodos de
avaliacdo da dor em diversos estudos e também pode ser aplicada
verbalmente.***” Uma mudanca de 20% na ENV avaliada entre dois momentos

é considerada como clinicamente significante.’

Figura 1 - Representacao de uma régua da escala numérica visual da dor (ENV)
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4 METODOLOGIA

Apoés aprovacdo do Comité de Etica em Pesquisa (parecer n® 2.513.574
de 26 de fevereiro de 2018) realizou-se o estudo no Centro de Atencao Integral
a Saude da Mulher (CAISM) — Hospital da mulher Prof. Dr. José Aristodemo
Pinotti da Faculdade de Ciéncias Meédicas da Universidade de Campinas
(Unicamp) no periodo de fevereiro de 2018 a fevereiro de 2019, delineado

como ensaio clinico, prospectivo e aleatorizado.

4.1. Critérios de inclusao

Os critérios de inclusao foram:

e Pacientes maiores de 18 anos de idade
o Cirurgias oncoldgicas de mama eletiva sob anestesia geral
e C(lassificados pelo escore ASA1,2e 3

e Habilidade em compreender e responder aos questionarios e a Escala
Numeérica de Dor (ENV)

4.2, Critérios de exclusao

Foram motivos para exclusao do estudo:

e Recusa da paciente
e Histéria de hipersensibilidade aos anestésicos empregados
e Impossibilidade anatébmica de realizacdo dos bloqueios da parede

toracica

e Pacientes com histéria pregressa de via aérea dificil

¢ Inabilidade em completar os questionarios

e Contraindicacoes a anestesia regional (coagulopatias, infec¢des no sitio
da puncao)
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4.3. Atributos estudados

4.3.1. Para controle da pesquisa

ldade (anos)

e Peso (kilogramas)

e Altura (metros)

e Indice de massa corporal (IMC)

e Estado fisico dos pacientes (ASA), segundo a Sociedade Americana de
Anestesiologistas

e Tipo de cirurgia

e Local da cirurgia (mama direita, esquerda ou bilateral)

4.1.1. Para atender a finalidade do estudo

As pacientes foram avaliadas em quatro momentos no peroperatorio:

Controle (Ctrl) — na sala de preparo pré-operatério foram avaliados a
pressao arterial média (PAM), frequéncia cardiaca (FC), saturacao de oxigénio
(Sa0,), via aérea (facil/dificil), agitacdo (calma, ansiosa), consciéncia

(orientada, sonolenta), escala de Likert e a escala numérica visual (ENV)

Momento 1 (M1) — antes da inducao anestésica, ja na sala operatéria,
foram avaliados: PAM, FC, Sa0O»

Momento 2 (M2) — no intraoperatério, 10 minutos ap6s a inducgao

anestésicaforam avaliados: PAM, FC, Sa0O»

Momento 3 (M3) — no pés-operatério imediato, 10 minutos apds a
extunacao foram avaliados: PAM, FC, SaO,, escala de Likert, agitacao,

consciéncia e a ENV

Momento 4 (M4) — na alta da recuperacao pos-anestésica (RPA) foram
avaliados: PAM, FC, SaO,, escala de Likert, agitagao, consciéncia e a ENV

Também foram avaliados de todas as pacientes do estudo:

e Tempo de cirurgia (em minutos)

e Tempo de recuperacao pds-anestésica (em minutos)
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O total de sufentanil na inducdo anestésica (em microgramas totais e

Hg/kg)

e O consumo total de propofol (em miligramas e mg/kQ)

e O consumo total de remifentanil (em microgramas totais e pg/kg)

¢ O consumo de analgésicos na recuperacao poés-anestésica:

e Se a paciente recebeu ou ndo qualquer tipo de anestésico (sim/nao)

e Qual o analgésico e a dose administrada

e A dose diaria definida (DDD) total de analgésicos e opioides utilizadas,
segundo os guidelines do Centro de Metodologia Estatistica de
Medicamentos da Organizacao Mundial de Saude (OMS)

e QOutras medicacdes que vieram a ser necessarias na recuperacao poés-

anestésica

4.4. Descricao do procedimento
Na sala cirurgica, as pacientes foram monitorizadas com cardioscépio,
oximetro de pulso, monitor ndo invasivo de pressao arterial, e capndgrafo para
obtengcdo de dados vitais. Foi realizada vendclise prévia com céanula
intravenosa 18G para hidratacdao e administracao de farmacos.

4.4.1. Formacao dos grupos

As pacientes foram distribuidas aleatoriamente em dois grupos de 40
pessoas cada. A distribuicao foi baseada em lista de numeros aleatérios
gerada por computador e de acordo com a realizacao ou nao de bloqueios da
parede toracica. No grupo | (grupo caso) foi realizada anestesia geral
associada aos blogueios de parede toracica (PECS 1, 2 e serratil-intercostal).
No grupo Il (grupo controle) foi realizada anestesia geral com os anestésicos
venosos empregados de rotina, sem os bloqueios de parede toracica.

4.4.2. Técnica anestésica
Todas as pacientes estavam com jejum completo e foi realizado 2mg de
midazolam endovenoso como medicagdo pré-anestésica ainda na sala de

preparo pré-operatoério, cerca de 5 minutos antes do inicio da anestesia.
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A técnica de anestesia geral empregada foi:

Inducdo anestésica — sufentanil na dose de 25-50 ug; propofol em
bomba de infusdo até a perda de reflexos ciliares e estabelecimento do valor

alvo; rocur6nio em dose de intubacao de 0,6mg/kg

Manutencdo anestésica — infusdo continua de profol e remifentanil em
bombas alvo controladas e uma mistura de O, e ar comprimido (50%) foi
utilizada na ventilagdo mecanica, tendo como o objetivo manter o CO; expirado
(PerCOy) entre 32 e 36 mmHg

Blogueios da parede toracica — nas pacientes aleatorizadas para o grupo
| ap6és a intubacdo orotraqueal e ventilagdo controlada mecéanica foram
realizados os bloqueios da parede toracica com auxilio do ultrassom (PEC |, Il
e Serratil-intercostal). Apo6s identificacdo das fascias dos musculos peitoral
maior e menor na altura do 3° espaco intercostal anterior ipsilateral ao local da
cirurgia foi injetado 10mL de ropivacaina 0,2% no plano (PEC I); na sequéncia,
mais 20mL de ropivacaina 0,2% entre as fascias do peitoral menor e
musculatura serratil anterior (PEC II); seguida de mais 10mL de ropivacaina
0,2% no nivel do 5° arco costal, na linha axilar média na fascia serratil-

intercostal (Bloqueio serratil-intercostal).

4.5. Andlise estatistica
Para descrever o perfil da amostra segundo as varidveis em estudo
foram feitas tabelas de frequéncia das varidveis categéricas (via aérea,
agitacao, etc.), com valores de frequéncia absoluta (n) e percentual (%), e
estatisticas descritivas das variaveis numéricas (idade, IMC, etc.), com valores

de média, desvio padréo, valores minimo e maximo, mediana e quartis.

Para comparagado das varidveis categéricas entre os 2 grupos foram
utilizados os testes Qui-Quadrado ou exato de Fisher (para valores esperados
menores que 5). Para comparacao das variaveis numéricas foi utilizado o teste
de Mann-Whitney, devido a auséncia de distribuicdo normal das variaveis. Para
comparar 0os escores entre grupos e tempos foi usada a analise de variancia

para medidas repetidas, seguida dos testes de Tukey e de perfil por contrastes,
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com variaveis transformadas em postos/ranks devido a auséncia de

distribuicado normal.

Para o calculo do poder amostral foi utilizado o método de comparacéao
de média entre 2 grupos em um estudo analitico com variavel quantitativa,
fixando o nivel de significaAncia alfa ou erro do tipo | em 5% (alfa=0.05) (ou
intervalo de confianca de 95%), segundo Hulley et al. (2007), e usando os
valores de média e desvio padrdao de cada grupo, obtidos da amostra atual.

Também foi usado o método de comparagéao de proporgao entre 2 grupos.

O nivel de significancia adotado para os testes estatisticos foi de 5%, ou
seja, P<0.05.
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5 RESULTADOS

No total, 82 pacientes foram inicialmente arrolados no estudo, dos quais
40 foram aleatorizados para o grupo | (Anestesia Geral + Bloqueios de Parede
Toracica) e 42 aleatorizados para o grupo Il (Anestesia Geral). Dois pacientes
do grupo | foram excluidos do estudo por impossibilidade anatémica de realizar
os bloqueios de parede toracica em um dos casos, e no outro pois a paciente
foi encaminhada da sala cirargica para a Unidade de Tratamento Intensivo
(UTI) intubada e sem capacidade de completar os questiondrios a serem
realizados na recuperagao pos-anestésica (RPA). A figura 1 mostra as causas
de exclusdes durante a realizagdo da pesquisa.

Pacientes avaliados para
elegibilidade (n = 82)

Randomizados (n=82)

Alocagdo para Anestesia Geral com
Bloqueios de Parede Toracica (Grupo I)
- (n=40)

Alocagdo para Anestesia Geral (Grupo
1) - (n=42)

Excluidos (n=2) Analisados (n=42)

- Impossibilidade anatémica de
realizacdo dos bloqueios da
parede toracica (n=1)

- Inabilidade em completar os
questionarios (n=1)

Analisados (n=38)

Figura 2 - Fluxograma de inclusao dos pacientes participantes

5.1. Caracterizacao da amostra
Das pacientes avaliadas no estudo, a média de idade foi de 56,05 *
12,44 anos, o indice de massa corporal (IMC) foi de 28,30 + 4,51 kg/m?. A
tabela 1 caracteriza as pacientes quanto a idade e IMC.
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Tabela 1 - Caracterizacao das variaveis observadas na amostra estudada

Variavel Média Desvio Minima Maxima Mediana
Padrao

Idade 56,05 12,44 29,00 84,00 54,00

IMC (kg/m?) 28,30 4,51 19,53 38,71 28,04

A tabela 2 demonstra que ndo houve diferenga estatistica na disperséo
entre 0s grupos caso e controle das variaveis categoricas idade (em anos),
classificacado de estado fisico da American Society of Anesthesiologists (ASA),

lateralidade cirurgica e classificagdo da via aérea (facil/dificil).

Tabela 2 - Comparacao das variaveis categodricas controle entre os grupos | e Il

Variavel Frequéncia | ] Total P
Idade < 50 anos 11 13 24
33,33% 31,71%
50-59 anos 10 11 21 Teste Qui-
30,30% 26,83% Quadrado:
60-69 anos 8 11 19
24,24% 26,83% 0.973
=70 anos 4 6 10
12,12% 14,63%
ASA 1 3 5 8
8,57% 11,90% Teste Exato
2 26 28 54 de Fisher:
74,29% 66,67%
3 6 9 15 0,817
17,14% 21,43%
Local Direita 21 15 36
56,76% 35,71% Teste Exato
Direita + 2 2 4 de Fisher:
Esquerda 5,41% 4,76%
Esquerda 14 25 39 0,147
37,84% 59,52%
Via aérea Dificil 1 1 2 Teste Exato
2,63% 2,38% de Fi }
. e Fisher:
Facil 37 41 78 1.000
97,37% 97,62% ’

A tabela 3 compara o consumo total de sufentanil (em microgramas) na
inducdo anestésica e o tempo total de cirurgia (em minutos) entre os dois
grupos. Nao houve diferencga estatistica em ambas as variaveis.
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Tabela 3 — Analise comparativa pelo teste de Mann-Whitney das variaveis sufentanil

(SFNT) total em microgramas (ug)

Grupo Variavel Média D.P. Min Mediana Max P

I SFENT total 26,29 7,63 15,00 25,00 50,00 0,952
(em pg)

] 37,17 9,53 15,00 25,00 50,00

| Tempo de 118,43 50,00 45,00 115,00 265,00 0,372
cirurgia
(minutos)

] 115,22 71,22 45,00 110,00 460,00

A tabela 4 lista as cirurgias realizadas nas pacientes do estudo, em

nameros de pacientes por cada uma e em frequéncia relativa. Quanto ao tipo

de cirurgia, a cirurgia mais frequente foi a quadrantectomia unilateral com

biépsia do linfonodo sentinela (BLS) ao qual foram submetidas 20 pacientes

(25,64%); seguida da mastectomia unilateral com esvaziamento axilar em 18

pacientes (23,07%).

Tabela 4 - Caracterizacao da amostra quanto as cirurgias realizadas, em frequéncia

absoluta e relativa

Cirurgia N f (%)
Esvaziamento axilar 4 5,13
Exérese de condroma 1 1,28
Mastectomia unilateral 8 10,26
Mastectomia + BLS 2 2,56
Mastectomia + esvaziamento axilar 18 23,07
Mastectomia + reconstrucao 6 7,68
Mastectomia + reconstrucao + BLS 1 1,28
Mastectomia + reconstrucao + esvaziamento axilar 2 2,56
Mastectomia bilateral 1 1,28
Mastectomia bilateral + reconstrucao 1 1,28
Quadrantectomia unilateral 3 3,85
Quadrantectomia + BLS 20 25,64
Quadrantectomia + esvaziamento axilar 2 2,56
Quadrantectomia + reconstrucao + BLS 1 1,28
Reconstrucao mamaria 8 10,24
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5.2. Anadlise comparativa e longitudinal dos parametros

hemodinamicos

A tabela 5, a seguir, apresenta as comparag¢des das variaveis dos
parametros hemodinamicos (pressao arterial média e frequéncia cardiaca)
entre os dois grupos (I e Il) e entre os 5 tempos (controle, M1, M2, M3 e M4).
Pelos resultados, houve reducdo da PAM nos tempos M2, M3 e M4 em ambos
0s grupos; houveram maiores valores de FC no grupo controle nos momentos

M2 e M4, e reducdo nos momentos M2 e M3 em ambos 0s grupos.

Tabela 5 - Resultados das ANOVAs para medidas repetidas para comparacao das
variaveis dos parametros hemodinamicos entre os 2 grupos e os 5 tempos

L Comparacao entre os Comparacao entre as Interacao Grupos
Variaveis

2 grupos 5 avaliacoes vs. Tempos
PAM F(1,77) = 1,24 F(4,308) = 66,05 F (4,308) = 1,36
(n=79) P = 0,269 P < 0,001 P =0,248
F (1,78) = 4,33 F (4,312) = 11,72 F (4,312) = 1,28
FC (n=80)
P = 0,041 P < 0,001 P =0,281

As figuras 3 e 4 correspondem aos graficos dos resultados significativos

das alteracdes em parametros hemodinamicos.

—=— Caso —a— Caso
—e— Controle 1051 —e— Controle

100
95
90/
85
80
751
701
65
60

crl M1 M2 M3 M4 cr M1 M2 M3 M4

Avaliacao Avaliagao

120

110+

100

904

FC (bmp)

80+

PAM (mmHg)

704

60

Figura 3 - Grafico da alteracdao no parametro pressao arterial média nos 5 tempos nos 2
grupos

Figura 4 - Grafico da alteracdo no parametro frequéncia cardiaca nos 5 tempos nos 2
grupos
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5.3. Anadlise comparativa da frequéncia respiratéria e
saturacao nos momentos M3 e M4 entre os grupos
A tabela 6 compara os valores de frequéncia respiratoria pés-anestésica
entre os dois grupos nos momentos M3 (10 minutos apds a extubagéao, ja na
sala de recuperagdo poés-anestésica) e M4 (no momento da alta da
recuperacao poés-anestésica). Nao houve diferenca estatistica entre grupos
dessa variavel no momento M3, sendo que o grupo | apresentou média de
12,39 + 1,48 incursdes respiratdrias por minuto (irpm) e o grupo |l 11,98 + 2,29
irom. Entretanto, houve diferenga estatistica, com valor p = 0,046, na
frequéncia respiratéria no momento da alta da RPA, tendo o grupo |
apresentado média de 13,66 + 2,36 irpm e o grupo Il 12,76 £ 2,51 irpm.

Tabela 6 - Analise comparativa pelo teste de Mann-Whitney da Frequéncia Respiratoria
nos momentos M3 e M4 entre os dois grupos

Variavel Grupo Média D.P. Min Mediana Max P

FR (M3) I 12,39 1,48 8,00 12,00 15,00 0,275
Il 11,98 2,29 8,00 12,00 16,00

FR (M4) I 13,66 2,36 10,00 13,00 21,00 0,046
Il 12,76 2,51 8,00 12,00 20,00

A tabela 7 compara entre os grupos os valores de saturacao de oxigénio
(SatO2) na recuperacdo poés-anestésica (momentos M3 e M4). Nao houve
diferenca significante entre no momento M3, o grupo | apresentou média de
97,58 + 2,51% e o grupo Il 97,52 = 2,54%. Houve diferencga relevante, p

0,031, no momento M4, sendo que o grupo | apresentou média de 96,24% *
2,62% e o grupo Il de 95,07% £ 2,77%.

Tabela 7 - Analise comparativa pelo teste de Mann-Whitney da saturacao de oxigénio nos
momentos M3 e M4 entre os dois grupos

Variavel Grupo Média D.P. Min Mediana Max P

SatO, (M3) | 97,58 2,51 90,00 98,00 100,00 0,157
Il 97,52 2,54 90,00 98,00 100,00

SatO,(M4) | 96,24 2,62 90,00 96,00 100,00 0,031

Il 95,07 2,77 90,00 95,00 100,00
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5.4. Analise comparativa da escala facial de Likert entre os
grupos

A tabela 8 demonstra diferenca significante da escala de Likert entre os

dois grupos no momento M3 (10 minutos ap6s a extubagdo, na sala de

recuperagao pds anestésica), houve uma incidéncia maior de pacientes

satisfeitos no grupo | que foram submetidos aos bloqueios de parede toracica,

52,63% versus 28,57% no grupo Il. 9,52% dos pacientes do grupo |l

apresentaram-se insatisfeitos ou muito insatisfeitos no momento 3 contra

2,63% dos pacientes do grupo |.

Tabela 8 — Anadlise pelo teste Exato de Fisher da variavel Likert entre os grupos | e Il no
momento 3 (10 minutos apds a extubacao)

Likert M3 Grupo | Grupo Il Valor P
Muito insatisfeito 0 2

0,00% 4,76%
Insatisfeito 1 2

2,63% 4,76%
Neutro 17 26

44,74% 61,90% P =0.010
Satisfeito 20 9

52,63% 21.43%
Muito satisfeito 0 3

0,00% 7,14%

A tabela 9 compara a ecala facial de Likert entre os dois grupos no
momento da alta da recuperacdo pods-anestésica, ndo havendo diferenca
significante entre eles. 52,63% das pacientes do grupo | apresentaram-se
satisfeitas ou muito satisfeitas no momento M4 versus 54,76% das pacientes

do grupo |l
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Tabela 9 - Analise comparativa pelo teste Exato de Fisher da escala likert entre os dois
grupos no momento M4 (alta da recuperacao pos-anestésica)

Likert M4 Grupo | Grupo i Valor P
Muito insatisfeito 0 0
0,00% 0,00%
Insatisfeito 0 1
0,00% 2,38%
Neutro 18 18
47,37% 42,86% P=0778
Satisfeito 19 20
50,00% 47,62%
Muito satisfeito 1 3
2,63% 7,14%
5.5. Analise comparativa da consciéncia pds-operatoria entre
0S grupos

A tabela 10 compara a consciéncia pds-anestésica entre os dois grupos
10 minutos ap6s a extubacdo (momento M3), tendo os pacientes sido
classificados como “alerta” ou “sonoletos”. Houve uma diferenga significante,
com valor p = 0,020, de maior presenca de sonoléncia nos pacientes do grupo
Il em relagdo ao grupo |I. Houve uma incidéncia de sonoléncia no grupo Il de
23,81% comparada com 5,26% dos pacientes do grupo |.

Tabela 10 - Analise comparativa pelo método Qui-Quadrado da variavel sonoléncia no
momento M3 entre os dois grupos

Variavel Frequéncia | ] P
Consciéncia Alerta 36 32 0.020
(M3) 94,74% 76,18%
Sonolenta 2 10
5,26% 23.81%

Nao foi realizada analise comparativa da consciéncia no momento da
alta da recuperacdo pos anestésica (momento M4) pois 100% dos pacientes

em ambos 0 grupo apresentavam-se alerta nesse periodo.

5.6. Analise comparativa da agitacao pds-anestésica entre os
dois grupos

A tabela 11 compara o nivel de agitacado (pacientes ansiosas, calmas ou

euféricas) 10 minutos ap6s a extubacgdo, ja na sala de recuperacdo péds-
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anestésica (momento M3). 94,74% das pacientes do grupo | foram avaliadas
como “calmas” e 97,62% das pacientes do grupo Il, ndo houve diferenca

significante entre os grupos (p = 0,735).

Tabela 11 - Andlise comparativa pelo teste Exato de Fisher da variavel agitacdo entre os
gruposlell

Variavel Frequéncia Caso Controle P
Agitacao (M3) Ansiosa 1 1 0,735
2,63% 2,38%
Calma 36 41
94,74% 97,62%
Euférica 1 0
2,63% 0,00%

N&o foi realizada analise comparativa dessa variavel no momento da alta
da RPA (momento M4) pois 100% das pacientes apresentavam-se calmas em
ambos 0s grupos.

5.7. Analise comparativa do consumo de anestésicos
intraoperatdrios entre os grupos
A tabela 12 compara o consumo de propofol (em miligramas) e
remifentanil (em microgramas) entre o grupo | e grupo Il. O consumo médio de
propofol foi de 909,65 mg + 432,09 mg no grupo |, e de 866,52 mg + 510,55 mg
no grupo ll; ndo houve significAncia estatistica entre 0 consumo intraoperatorio
de propofol (p = 0,265). Foram usados em meédia 661,24 + 543,01 pg de
remifentanil no grupo | e 622,49 + 539,18 ug de remifentanil no grupo Il, ndo
houve diferenca estatistica entre os dois grupos (p = 0,467).

Tabela 12 - Analise comparativa do consumo intraoperatério de propofol e remifentanil
entre os grupos l e ll

Grupo Variavel Média D.P. Mediana P

| Propofol 909,65 432,09 807,00 0,265
Il 866,52 510,55 657,85

| Remifentanil 661,24 543,01 481,10 0,467

] 622,49 539,18 436,00
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A figura 7 representa a distribuicdo do consumo de propofol entre os
dois grupos por meio do gréafico boxplot comparativo. Houve maior variabilidade
no consumo de propofol no grupo Il (controle), no entanto a diferenca entre os
dois grupos nao é significante. E a figura 8 apresenta o grafico boxplot
comparativo do consumo intraoperatorio de remifentanil entre grupos, também

ndo demonstrando diferenga significativa.

3500,00 3500,00
3000,00 3000,00
2500,00 2500,00
2000,00 2000,00
1500,00 1500,00
1000,00 1000,00
I
I
500,00 500,00
0,00 0,00
| Il
p=0,265

Figura 5 - Grafico boxplot comparativo do consumo de propofol entre os grupos |l e ll

3500,00 3500,00
3000,00 3000,00
2500,00 2500,00
2000,00 2000,00
1500,00 1500,00
1000,00 1000,00
500,00 == 500,00
0,00 0,00
| I
p=0,467

Figura 6 - Grafico boxplot comparativo do consumo de remifentanil entre os grupos l e ll
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5.8. Analise comparativa do consumo de analgésicos e
opioides durante a recuperacao pos-anestésica entre os
grupos
A tabela 13 analisa de forma categdrica se houve ou ndo consumo de

analgésicos sintémicos e opioides entre os grupos | e Il. 30,95% dos pacientes
do grupo Il vs. 21,05% dos pacientes do grupo | necessitaram de medicacéo
resgate para dor pods-operatéria com analgésicos sistémicos, ndao houve, no
entanto, diferenca estatistica entre os grupos (p = 0,315). Entretanto,
verificouse-se diferenca significativa (p = 0,044) quanto a necessidade de
resgate com analgésico opioide entre os grupos | (10,53%) e Il (28,57%).

Tabela 13 - Analise comparativa da necessidade de medicacao resgate para dor pos-
operatoria entre os grupos l e ll

Variavel Frequéncia | ] P
Recebeu Nao 78,95% 69,05% 0,315
analgésico Sim 21,05% 30,95%

Recebeu Néao 89.47% 71,43% 0,044
opioide Sim 10,53% 28,57%

A tabela 14 apresenta os valores de DDD comparados entre os dois
grupos, representando a dose total de medicag¢des realizadas na recuperacao
pds-anestésica em cada grupo. Nao houve diferenca entre grupos das doses

totais de analigésicos e de opioides admnistradas.

Tabela 14 - Valores comparativos da dose diaria determinada de analgésicos sistémicos
e opioides entre os grupos lell

Grupo Variavel Média D.P. Mediana Max P

I DDD Analgésicos 0,14 0,28 0,00 0,67 0,371
! 0,20 0,30 0,00 0,67

I DDD Opioide 0,04 0,10 0,00 0,33 0,073
! 0,09 0,16 0,00 0,67

I DDD total 0,18 0,34 0,00 1,00 0,090

I 0,28 0,35 0,00 1,00
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A figura 9 apresenta o grafico boxplot comparativo da somatoria as
doses diarias determinadas (DDD) de analgésicos sistémicos, opioides e

ambos dos pacientes dos grupos | e Il na recuperacao pés-anestésica.

1,20 1,20
1,00 1,00
0,80 0,80
0,60 0,60
0,40 0,40
0,20 0,20
0,00 (L] 0,00
| ‘ I ‘ | ‘ I ‘ | ‘ I
DDD Analgésicos ‘ DDD Opioides DDD Total

Figura 7 - Grafico boxplot comparativo da dose diaria determinada de analgésicos
sistémicos e opioides consumidos pelos grupos l e ll

5.9. Analise comparativa dos valores de ENV entre os grupos
Os valores de ENV foram avaliados nos momentos: controle, M1 (anes
da inducédo anestésica), M3 (10 minutos apo6s a extubacédo) e M4 (a alta da

recuperacao pos-anestésica).

A tabela 15 compara os valores de ENV entre os grupos | e Il em cada
um dos momentos avaliados, ndo havendo diferenga significativa em nenhum
dos momentos (p > 0,05). A figura 9 representa o grafico boxplot comparativo

desses valores.
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Tabela 15 - Analise comparativa dos valores de ENV relatados nos momentos de
avaliacdo entre os grupos lell

Grupo Variavel Média D.P. Mediana P
I ENV (Ctrl) 0,47 0,95 0,00 0,269
| 0,93 1,60 0,00
| ENV (M1) 0,39 0,86 0,00 0,176
| 0,90 1,57 0,00
] ENV (M3) 0,89 2,05 0,00 0,742
| 1,05 2,04 0,00
| ENV (M4) 1,05 1,80 0,00 0,656
Il 1,00 1,45 0,00
10,00 10,00

9,00 9,00

8,00 8,00

7,00 7,00

6,00 6,00

5,00 5,00

4,00 4,00

3,00 3,00

2,00 2,00

1,00 1,00

0,00 0,00

| ‘ I ‘ | ‘ I ‘ [ ‘ I ‘ | ‘ I
Controle ‘ M1 ‘ M3 ‘ M4

Figura 8 - Grafico boxplot comparando os valores de ENV entre os grupos nos
momentos controle, M1, M3 e M4

A tabela 16 apresenta as comparacdes da variavel ENV entre os dois
grupos (I e Il) e entre os quatro tempos avaliados através da anadlise de
variancia para medidas repetidas (ANOVA for repeated measures). Nao houve
diferenca estatistica entre os valores de ENV de um grupo em relagdo ao outro
(p = 0,222) ou entre os quatro momentos avaliados (p = 0,171).
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Tabela 16 - Resultados das ANOVAs para medidas repetidas para comparaciao dos
valores de ENV entre os 2 grupos e os 4 tempos

Variavel Comparacao entre Comparacao entre Interacao Grupos
os 2 grupos (I e ll) as 4 avaliacoes vs. Tempos
(Controle, M1, M3 e
M4)
ENV(n=80) F (1,78)=1,52 F (3,234) = 1,82 F (3,234) = 0,24
P = 0,222 P=0,171 P =0,754

5.10. Anadlise comparativa do tempo de recuperacao pos-
anestésica entre os dois grupos
A tabela 17 e a figura 11 representam a comparacdao entre os dois
grupos do tempo de recuperacao pos-anestésica (RPA). No grupo I, que
recebeu os bloqueios de parede toracica, a média de tempo de RPA foi de
87,03 = 35,40 minutos. No grupo I, as pacientes passaram em média 118 *
58,42 minutos na RPA. Houve uma diferenga significante entre os dois grupos
(P = 0,004), representando um menor tempo de recuperagao nas pacientes do
grupo |.

Tabela 17 — Comparacao do tempo de recuperacao pds-anestésica (em minutos) entre os
gruposlell

Grupo Variavel Média D.P. Mediana P
| Tempo de RPA 87,03 35,40 75,00 0,004
1l 118,00 58,42 102,50

400,00 400,00

350,00 350,00

300,00 300,00

250,00 250,00

200,00 200,00

150,00 150,00

100,00 E:’ [:l 100,00

50,00 50,00
0,00 0,00
Caso Controle

Figura 9 — Grafico boxplot comparativo do tempo de recuperacdo pos-anestésica entre
os gruposlell
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5.11. Calculo do poder amostral para comparacao entre
grupos
A tabela 18 demonstra o calculo do poder amostral para a comparacao
da proporgao de uso de opioides entre os dois grupos na amostra analisada. A
presente andalise apresentou poder amostral de 52,30%, sendo necessario uma
amostra de 150 pacientes (75 pacientes em cada grupo) para obter-se um
poder amostral de 80% e mantendo-se o nivel de significancia alfa em 5%.

Tabela 18 - Resultados do calculo do poder amostral para comparacao da proporcao de
uso de opioides entre os 2 grupos.

Variavel Grupo Grupo Poder Tamanho
Caso Controle Amostral* Amostral
por grupo
(n)**
Uso de opioides 10.53% 28.57% 0.523 75

* Célculo do poder amostral considerando valores de média (M) e desvio padréo (DP) em cada grupo, fixando o nivel
de significancia alfa em 5% (erro tipo I). ** Tamanho amostral necessario para se obter um poder de 80% e com nivel
de significancia alfa em 5%.

A tabela 19 demonstra os resultados do calculo do poder amostrar das
variaveis: escala numérica visual da dor (ENV) nos momentos M3 e M4;
consumo total de propofol; consumo total de remifentanil, dose diaria definida
de analgeicos, opioides e total. Pelos resultados, verificou-se poder abaixo de
80% para todas os parametros considerados. Para as varidveis ENV no
momento M3 e M4 e consumo intraoperatorio de anestésicos (propofol e
remifentanil) seria necessario um grupo amostral de mais de 1000 pacientes

para encontrar um poder maior que 80%.
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Tabela 19 - Resultados do calculo do poder amostral para comparaciao da média das
variaveis de interesse entre os 2 grupos (I e Il), segundo dados da amostra atual.

Tamanho
Variavel Grupo | Grupo Il AnI:g(sjfrral* :)TZ?H:L
(n)**
ENV M3 M=0.89; M=1.05; 0.064 >1000
DP=2.05 DP=2.04
ENV M4 M=1.05; M=1.00; 0.052 >1000
DP=1.80 DP=1.45
Propofol total M=464.02; M=480.30; 0.069 >1000
(mg/h) DP=194.96 DP=150.27
Remifnt total M=328.18; M=313.45; 0.062 >1000
(mcg/h) DP=250.78 DP=123.36
DDD analgésicos M=0.14; M=0.20; 0.150 368
DP=0.28 DP=0.30
DDD opioides M=0.04; M=0.09; 0.392 108
DP=0.10 DP=0.16
DDD total M=0.18; M=0.28; 0.243 194
DP=0.34 DP=0.35

* Célculo do poder amostral considerando valores de média (M) e desvio padréo (DP) em cada grupo, fixando o nivel

de significancia alfa em 5% (erro tipo I). ** Tamanho amostral necessario para se obter um poder de 80% e com nivel

de significancia alfa em 5%.
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6 DISCUSSAO

Nosso estudo demonstrou menores valores nos valores de frequéncia
cardiaca em M2 e M4 e, maiores valores de frequéncia respiratoria e saturacao
de oxigénio em M4 (no momento da alta da RPA) nas pacientes onde foram
realizados os bloqueios de parede toracica. Esta evidéncia pode estar
relacionada a menor necessidade de utilizacdo de opioides no pds-operatério e
menor labilidade cardiovascular intraoperatéria na vigéncia dos bloqueios de

parede toracica.

A reducdo do consumo de opioides no pds-operatério foi também
analisada por Brashandy e Abbas em 2014.?” Estes autores compararam a
associagdo da anestesia geral com bloqueios peitorais tipo | e Il com a
anestesia geral para promover analgesia em pacientes submetidas a
mastectomias radicais e, encontraram menores escores de dor aguda, assim
como menor uso peroperatério de opioides (incluindo fentanil intraoperatério e
morfina pds-operatoria) no grupo submetido aos bloqueios, em comparac¢ao ao
grupo controle. #’

by

Além disso, a semelhanca de nosso estudo, Brashandy e Abbas
demonstraram menor incidéncia de efeitos adversos promovidos pelos
opioides, com menores niveis de sedacdo, nausea e vomitos pds-operatérios
nos casos onde se efetuaram os PECs.?” O tempo de permanéncia na sala de
recuperacao pés-anestésica e de internacao hospitalar foram significantemente
menores nos pacientes com os bloqueios PEC.?” Assim como nosso estudo, no

que diz respeito ao menor tempo de RPA.

Em 2018 Doo-Hwan Kim et al publicaram um estudo randomizado
avaliando a reducdo de dor pds-operatdria e necessida de opioides em
pacientes submetidos a cirurgia de mama conservadoras com bibpsia de
linfonodo sentinela em que se realizou o bloqueio PEC Il. Apesar de reducao
na intensidade da dor e do consumo de opioides nas primeiras 24 horas,
conclui-se que a realizacdo do bloqueio PEC |l ndo era capaz de oferecer
bloqueio completo dos nervos responsaveis pela inervacdo da mama e,
portanto, ndo oferecia analgesia completa ap6s esse tipo de cirurgia,
parecendo ser mais eficiente para diminuir a dor na regido axilar.28
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Cros et al ndo encontraram diferenca significante entre a realizacdo do
bloqueio PEC | e placebo em um estudo randomizado duplo-cego em 122
pacientes submetidas a cirurgias para tratamento de cancer de mama. Nao
havendo diferenca significante entre o uso intraoperatério de sufentanil e

cumulativo de morfina nas primeiras 24 horas.?

Pelos motivos apresentados pelos autores nos dois paragrafos
anteriores, resolvemos realizar entdo, os trés tipos de bloqueios de parede
toracica pois, desta forma, conseguiriamos analgesia de grande parte da
parede toracica anterior, média e lateral. Fato este, que seria dificil de se
conseguir com apenas um tipo de bloqueio toracico anterior ou lateral (PEC I,
PEC Il ou Serratil-intercostal realizados isoladamente). Ressaltamos também,
os diferentes tipos de cirurgias oncoldgicas de mama, que exigem analgesia de
diferentes partes mamarias e axilares. Assim como as reconstrugdes mamarias
imediatas ou tardias que também necessitam de uma analgesia diferenciada e
ampla. Os trés bloqueios de parede toracica realizados em nosso estudo
contemplam a analgesia principalmente: dos nervos peitorais medial e lateral
(PECS | e Il); do nervo toracico longo e nervo téraco-dorsal (PEC Il e Bloqueio
Serrétil-intercostal), estes quatro sendo ramos diretos do plexo braquial e
responsabilizados pela inervacdo muscular, portanto agindo na dor miofascial;
e parte dos ramos cutaneos anteriores da cadeia lateral dos nervos intercostais

e nervo intercostobraquial advindo de T2 (Bloqueio serratil-intercostal).

Apesar de nado ter tido significAncia estatistica, as pacientes com os
bloqueios de parede toracica apresentaram menores escores de dor no péds-
operatério imediato. E, comprovados estatisticamente, apresentaram melhor
satisfacdo, menos sonoléncia, maior orientacao, menor necessidade de uso de
opioides, melhores parametros hemodinamicos e ventilatérios e menor tempo
de RPA.

Em relagdo aos parametros hemodinamicos, ja foi descrito que os
bloqueios de parede toracica guiados por ultrassom causam menos
instabilidade que a peridural toracica e menor incidéncia de pneumotérax do
que os bloqueios paravertebrais, garantindo entdo, mais seguranga ao

procedimento.’
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A avaliagdo de consumo de opioide (remifentanil) no intra-operatério
pode estar mascarada pois, tivemos que mudar a metodologia nas ultimas dez
pacientes, uma vez que surgiu a duvida se o PEC Il poderia interromper a
dispersdao do azul patente, sendo este um corante utilizado para marcar o
linfonodo sentinela. Este fato aconteceu com uma paciente em que foi
necessario o esvaziamento axilar. Porém, o procedimento era realmente
obrigatério pois, no anatomo-patoldégico muitos linfonodos estavam
comprometidos. O fato de alterar a dispersdo do corante pode ser devido a
varias circunstancias, sendo elas: falta de massagem a injecao subcutanea,
quimioterapia prévia, volume de anestésico injetado e a propria capacidade de
retragdo do sistema linfatico promovido pelo anestésico local, principalmente

descrito com a lidocaina.®’

E, dentre toda a avaliagdo de analgesia promovida pelos trés bloqueios
de parede toracica, vimos que as pacientes que referiram algum tipo de dor,
estava mais relacionada a inervagéo cutanea dos nervos intercostais, o que em
parte, ndo conseguimos bloquear inteiramente com nossa dose e volume de
ropivacaina no plano serratil-intercostal. Este tipo de inervagdo é melhor
bloqueado com outro bloqueio interfascial, o do plano eretor da espinha
(Erector Spinae plane block) *® que também foi introduzido em nosso servigo

recentemente.

Como todos os bloqueios interfasciais, hA uma grande variabilidade
interindividual na dispersdo fisica do anestésico local com consequente
alteracdo na intensidade e extensdo da analgesia.?® %" ?® Existem muitos
relatos de caso e avaliagdes técnicas de dispersao em cadaveres porém, mais
ensaios clinicos randomizados sdo necessarios para determinar se ha uma

relacao proporcional entre o volume injetado e a extenséo da analgesia.
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7 CONCLUSAO

Em nosso estudo, a utilizacdo desta técnica foi associada ao melhor
comportamento hemodinamico e ventilatério, menor consumo de opioide pds-
operatério, menor incidéncia de nduseas e vémitos e diminuigdo do tempo de

RPA, garantindo uma melhor qualidade de recuperagéo pds-cirurgica.
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8 LIMITACOES DO ESTUDO

Pelos resultados, verificou-se poder abaixo de 80% para todos os
parametros considerados. Em relacdo ao consumo de opioide no péds-
operatério, obteve-se um poder amostral de 52,30%, sendo necessaria uma
amostra de 150 mulheres para atir o poder amostral de 80%.

Nos ultimos casos foi necessaria a alteragao da técnica dos bloqueios de
parede toracica do protocolo, sendo realizados logo apdés o procedimento
cirurgico ao invés de imediatamente antes do mesmo. Dessa forma, pode ter

ocorrido alteragdo na andlise do consumo de remifentanil intraoperatério.
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11 ANEXOS

11.1. Ficha de coleta de dados
Anestesia geral com ou sem bloqueios da parede toracica. Como
melhorar a qualidade da recuperacdao pés-operatéria nas cirurgias

oncolégicas de mama?
Caso n°® - peso - altura - IMC- idade -
Estado fisico- ASA 1( ) 2( ) 3( )
Procedimento cirurgico:
Localizagao: (mama direita ou esquerda)
Duracao da cirurgia:
Tempo total na RPA:
Grupo -
( ) |- Anestesia Geral com Bloqueios de parede toracica (PECS1,2 e
Serratil-intercostal)
( ) Il - Anestesia Geral sem Bloqueios de parede toracica

Anestesia geral: pré-anestésico: midazolam 2mg IV; inducéo: sufentanil (25 a
50 mcg 1V); propofol (1,5 a 2mg/Kg); rocurbnio (0,6mg/Kg). Manutencao:

Bombas de Remifentanil e propofol continuos.

Adjuvantes: antibiético na sala de preparo anestésico; dexametasona 10mg IV
apds inducado anestésica; Cetoprofeno 100mg e Ondansetrona 8mg aos

30 minutos finais da cirurgia.

PARAMETROS AVALIADOS

“controle”- na sala de preparo anestésico, antes do pré-anestésico ; M1- imediatamente antes da
indugdo anestésica; M2- ap6s a inducdo anestésica associada ou ndo aos bloqueios de parede
toracica; M3- 10minutos ap6s extubagéo traqueal ; M4- Na alta da Recuperagao pés-anestésica

Consumo de anestésicos no intra-operatorio:

Consumo de propofol —mg ()
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Consumo de remifentanil - ug ()

Consumo de analgésicos para controle da dor poés-operatéria durante a

permanéncia na sala de recuperacao pds-anestésica ( )

Consumo de opidides no pds-operatorio imediato (na RPA) ......ccceeeeviiiiieenn.n.

(qual opidide e dose) ENV antes e depois de sua administracao

LIKERT FACE SCALE (1 a 5) para emocoes.

o N\ S © ° @ o © ) ° o

) O X
Strongly . Strongly
Disagree Disagree Neutral Agree Agree
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11.2. Termo de consentimento
UNIVERSIDADE ESTADUAL DE CAMPINAS FACULDADE DE CIENCIAS
MEDICAS DEPARTAMENTO DE ANESTESIOLOGIA

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

Anestesia geral com ou sem bloqueios da parede toracica. Como melhorar a

recuperacao pos-operatéria nas cirurgias oncolégicas de mama?

RESPONSAVEIS: Profa Dra Vanessa Henriques Carvalho, Dra Renata Muzzi

Drummond

Dra Carolina Sarquiz Ude Jeha

Profa Dra Angélica de Assuncao Braga
Prof Dr Franklin Sarmento Braga

Numero do CAAE: (inserir apds aprovacao pelo CEP)

Vocé estda sendo convidado a participar como voluntario de uma
pesquisa. Este documento, chamado Termo de Consentimento Livre e
Esclarecido, visa assegurar seus direitos como participante e é elaborado em

duas vias, uma que devera ficar com vocé e outra com o pesquisador.

Por favor, leia com atengédo e calma, aproveitando para esclarecer suas
duvidas. Se houver perguntas antes ou mesmo depois de assina-lo, vocé
podera esclarecé-las com o pesquisador. Se preferir, pode levar este Termo
para casa e consultar seus familiares ou outras pessoas antes de decidir
participar. Nao havera nenhum tipo de penalizacdo ou prejuizo se vocé nao

aceitar participar ou retirar sua autorizacdo em qualquer momento.

Justificativa e objetivos: Avaliar, comparativamente, a recuperacao poés-
operatéria para cirurgias oncoldégicas de mama usando anestesia geral

associada ou nao a blogqueios de parede toracica.
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Procedimentos: Participando do estudo vocé serd sorteado em um de dois
grupos de estudo: grupo | — recebera anestesia geral e anestesia regional, a
anestesia regional € um tipo especial de anestesia em que sao empregadas
drogas na regiao mamaria a qual sera feita a cirurgia para prevenir a dor pés-
operatéria; ou grupo Il — esse grupo recebera somente anestesia geral, ja
usualmente empregada para esse tipo de cirurgia, também serdo feitos
medicamentos venosos para prevenir a dor pos-operatoria. Empregaremos
drogas usadas rotineiramente em anestesia geral, como hipnéticos — drogas
que azem dormir (propofol, opidides) e um relaxante muscular (rocurénio).
Para a anestesia regional é injetado um anestésico (ropivacaina) muito
difundido na literatura, quando vocé ja estiver estiver dormindo, para reduzir
uma eventual dor no local da cirurgia e reduzir o consumo de drogas

anestésicas durante a cirurgia e no pds-operatorio.

Serao registrados os valores da sua pressao arterial empregando-se
monitor nao invasivo de repressao arterial pressao arterial (aparelho
comumente empregado para medir a pressao arterial em todas as cirurgias);
frequéncia cardiaca através de cardioscopio (monitor de batimentos cardiacos)
e oximetria de pulso (valor da quantidade de oxigénio circulando pelo seu
corpo) durante a cirurgia e na recuperacao pos-anestésica. O grupo ao qual
vocé fara parte sera escolhido de forma aleatéria por meio de um sorteio antes
da realizacdo do ato anestésico. Ao final pediremos para vocé participar de
uma avaliacdo da qualidade da anestesia a qual vocé foi submetida,
respondendo a questionarios sobre dor e sua recuperacao pos-anestésica, 0s
quais serao realizados no hospital no dia da cirurgia.

Desconfortos e riscos: Vocé nao deve participar deste estudo se nao for de
sua vontade, houver alergia ou efeito colateral anterior a alguma dos
medicamentos empregadas, alteracdo da anatomia da mama e torax
impedindo a realizagdo do bloqueio, histéria de dificuldade para intubar,
dificuldade em avaliar dor, inabilidade de completar o questionario ou
contraindicagcao a anestesia regional (distarbios de sangramento, infecgdo no
local). Os riscos a que estarao sujeitados aos participantes da pesquisa sao os
mesmos riscos que estdo presente em qualquer procedimento anestésico, por

exemplo: reagdo alérgica e de hiperreatividade as drogas e materiais
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anestésicos, risco de sangramento e lesdo pulmonar nos locais de pungao e
realizagdo do bloqueio regional, risco de lesdo de boca, dentes, membros e
pele. Vale a pena ressaltar que os pacientes ja estardo sujeitos a esses riscos,
mesmo que nao participem do projeto de pesquisa.

Beneficios: Nao existem beneficios diretos na participacdo nesse projeto de
pesquisa. Os beneficios indiretos ocorrerao através do conhecimento adquirido
pela pesquisa para a populagéo geral e em futuros procedimentos similares a

serem realizado.

Acompanhamento e assisténcia: Nés, pesquisadores, estaremos em todo o
momento anestésico acompanhando e dando assisténcia a vocés, incluindo o
eventual acompanhamento apds o encerramento ou interrupcao da pesquisa.
No caso de deteccdo de situacbes que indiguem a necessidade de uma

intervengdo médica, estaremos prontamente na sua assisténcia.

Sigilo e privacidade: Vocé tem a garantia de que sua identidade serd mantida
em sigilo e nenhuma informacao sera dada a outras pessoas que nao facam
parte da equipe de pesquisadores. Na divulgacao dos resultados desse estudo,
seu nome nao sera citado. Os resultados do estudo poderdo fazer parte do

prontuério médico.

Ressarcimento e Indenizacdo: Nao havera necessidade mas, caso haja,
havera ressarcimento de despesas relativas ao estudo. O estudo sera feito
durante a sua rotina cirargica (paciente), durante a sua internagdo no Hospital.
Vocé ter4d a garantia ao direito a indenizagdo diante de eventuais danos

decorrentes da pesquisa.
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Contato: Em caso de dividas sobre a pesquisa, vocé podera entrar em

contato com os pesquisadores:

Vanessa Henriques Carvalho. Departamento de Anestesiologia da FCM
UNICAMP. Email:vcarvalho@fcm.unicamp.br - Telefone: 3521-9560

Em caso de denuncias ou reclamacgdes sobre sua participacdo e sobre
questbeséticas do estudo, vocé podera entrar em contato com a secretaria do
Comité de Etica em Pesquisa (CEP) da UNICAMP das 08:30hs as 11:30hs e
das 13:00hs as 17:00hs na Rua: Tessalia Vieira de Camargo, 126; CEP 13083-
887 Campinas — SP; telefone (19) 3521-8936 ou (19) 3521-7187; e-mail:

cep@fcm.unicamp.br.

O Comité de Etica em Pesquisa (CEP).

O papel do CEP ¢é avaliar e acompanhar os aspectos éticos de todas as
pesquisas envolvendo seres humanos. A Comissdo Nacional de Etica em
Pesquisa (CONEP), tem por objetivo desenvolver a regulamentacdo sobre
protecdo dos seres humanos envolvidos nas pesquisas. Desempenha um
papel coordenador da rede de Comités de Etica em Pesquisa (CEPs) das
instituicoes, além de assumir a funcdo de 6rgao consultor na area de ética em

pesquisas.

Consentimento livre e esclarecido:

ApGs ter recebido esclarecimentos sobre a natureza da pesquisa, seus
objetivos, métodos, beneficios previstos, potenciais riscos e o incbmodo que
esta possa acarretar, aceito participar e declaro estar recebendo uma via
original deste documento assinada pelo pesquisador e por mim, tendo todas as
folhas por nés rubricadas:

Nome do (a) participante:

Contato telefénico:
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E-mail (opcional):

(Assinatura do participante ou nome e assinatura do seu RESPONSAVEL
LEGAL)

Data: / /

Responsabilidade do Pesquisador:

Asseguro ter cumprido as exigéncias da resolucdo 466/2012 CNS/MS e
complementares na elaboracdo do protocolo e na obtencédo deste Termo de
Consentimento Livre e Esclarecido. Asseguro, também, ter explicado e
fornecido uma via deste documento ao participante. Informo que o estudo foi
aprovado pelo CEP perante o qual o projeto foi apresentado e pela CONEP,
quando pertinente. Comprometo-me a utilizar o material e os dados obtidos
nesta pesquisa exclusivamente para as finalidades previstas neste documento

ou conforme o consentimento dado pelo participante.

(Assinatura do pesquisador)

Data: / /
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11.3. Parecer consubstanciado do CEP

Em anexo o parecer consubstanciado de aprovagdo da pesquisa pelo
CEP — UNICAMP em 26 de fevereiro de 2018.
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PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP

DADOS DO PROJETO DE PESQUISA

Titulo da Pesquisa: ANESTESIA GERAL COM OU SEM BLOQUEIOS DA PAREDE TORACIQA. COMO
MELHORAR A QUALIDADE DA RECUPERAGCAO POS-OPERATORIA NAS
CIRURGIAS ONCOLOGICAS DE MAMA?

Pesquisador: RENATA MUZZI DRUMMOND

Area Tematica:

Versdo: 3

CAAE: 79827417.6.0000.5404

Instituicao Proponente: Hospital da Mulher Prof. Dr. José Aristodemo Pinotti - CAISM
Patrocinador Principal: Financiamento Préprio

DADOS DO PARECER

Numero do Parecer: 2.513.574

Apresentacao do Projeto:

Trata-se de um projeto de pesquisa destinado a dissertagao de mestrado. Altas dosagens de opidides em
cirurgias oncolégicas podem acarretar elevada morbidade em decorréncia de imunossupressao, metastases
e recorréncia tumoral. Os bloqueios regionais de parede toracica guiados por ultrassom vieram promover
analgesia adequada durante e no pés-operatério de cirurgias oncolégicas de mama, redugao do consumo
de opidides, melhora da qualidade pés-operatédria, diminuigdo do tempo de internagao hospitalar e melhor
satisfacdo das pacientes. Sera desenvolvido no Centro Cirtrgico do Hospital da Mulher Prof. Dr. José
Aristodemo Pinotti (CAISMUNICAMP), um ensaio clinico em 50 pacientes programadas para cirurgias
eletivas oncolégicas de mama com reconstrucao imediata, divididas aleatoriamente em 2 grupos. Grupo 1:
receberao anestesia geral e bloqueios PEC1, PEC2 e serratilintercostal, guiados por ultrassom e Grupo 2:
pacientes sob anestesia geral. Os sujeitos da pesquisa serao individuos do sexo feminino, maiores de 18
anos de idade, com diagnéstico de cancer de mama, e que serdao submetidas a mastectomia com
reconstrucao imediata da mama. A analise de dados sera realizada com o programa ANOVA para medidas
repetidas, com significancia estatistica de 5% e poder estatistico de 20% segundo orientagdo do
departamento de Bioestatistica da Faculdade de Ciéncias Médicas da Unicamp. Serao estudadas cerca de
50 pacientes. Serao realizados 20 casos pilotos (10 em cada grupo) para andlise dosresultados e posterior
calculo do tamanho amostral
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(seguindo a solicitagdo do servico de estatistica da FCM-UNICAMP). Em estudo publicado por Perez
Herrero et al1, onde analisaram dois grupos com dois tipos de bloqueio de parede toracica diferentes,
tomaram como base 70 pacientes aleatorizadas no total (25 para um grupo e 35 para o outro). Ap6s
liberacao pelo Comité de ética em pesquisa da Unicamp sera conduzido um ensaio clinico aleatorizado em
pacientes do sexo feminino com cirurgias oncolégicas de mama programadas. Todas as pacientes
possuirao consentimento informado assinados antes de fazerem parte do estudo. De acordo com o calculo
do tamanho amostral as pacientes serdo aleatoriamente selecionadas para realizagdo de anestesia geral
isoladamente ou anestesia geral associada aos bloqueios da parede toracica (PEC1, PEC2 e Serratil-
intercostal). Portanto, serao incluidas mulheres com Cirurgias oncol6gicas de mama eletivas sob anestesia
geral; ASA 1, 2 e 3, IMC< 30, Idade > 18 anos, Habilidade em compreender e responder o questionario de
recuperagao pos operatéria e a Escala numérica de dor (ENV). Serédo excluidas pacientes com histéria de
hipersensibilidade aos anestésicos empregados; Impossibilidade anatémica de realizagao dos bloqueios da
parede toracica; Via Aérea dificil; Dificuldade em avaliar a dor; Inabilidade em completar o questionario;
Contraindicagao a anestesia regional (coagulopatias, infecgdo no sitio de pungao). SeraCritérios de
Descontinuagdo casos em que haja impossibilidade técnica e intercorréncias anestésico-cirirgicas durante
os procedimentos. Serdo avaliados nos seguintes momentos: controle; MO, no preparo anestésico; M1,
antes da cirurgia; M2, ap6s a indugdo anestésica associada ou nao aos bloqueios de parede toracica; M3,
10 minutos ap6s extubacao traqueal; M4, na alta da Recuperacao pds-anestésica. Parametros
hemodinamicos: pressao arterial média (medida em mmHg); frequéncia cardiaca (em batimentos por
minuto); Parametros ventilatérios: frequéncia respiratéria (em incursdes respiratérias por minuto) e
saturagao de oxigénio (em percentual); Via aérea: avaliada pela escala de Mallampati (I — visualizagdo
completa do palato mole; Il — visualizagdo da uvula; Ill — visualizagdo somente da base da uvula; IV —
nenhuma visualizagao do palato mole); Escala de Likert facial: para avaliar o estado emocional (ansiedade,
depressao, outros) da paciente. Escala de qualidade de recuperagao pds-operatéria: estado fisiolégico,
nociceptivo, emocional, autonémico, cognitivo e estado geral; Escala numérica da dor. Campo cirdrgico:
avaliagado qualitativa pelo cirurgido. Serao avaliados no pésoperatério: Consumo de propofol intraoperatério
(em mg), Consumo de remifentanil intraoperatério (em mcg), Consumo de analgésicos para controle da dor
pés-operatéria durante a permanéncia na sala de recuperagao pds-anestésicas, Consumo de opioides no
pos-operatério imediato (qual opioide e dose). Serao Variaveis de Controle: Idade: idade em nimero de
anoscompletos, Peso: medido em kg, avaliado durante a visita pré-anestésica. Estatura: aferida
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em m, durante a avaliagdo pré-anestésica. indice de massa corporal (IMC): calculado a partir do peso divido
pelo quadrado da altura, descrito em kg.m-2. Classificagdo ASA: estado fisico no momento da visita pré-
anestésica, segundo critérios da (American Society of Anesthesiologists). Descricdo do Procedimento Na
sala cirtrgica, as pacientes serdo monitorizadas com cardioscépio, oximetro de pulso, monitor ndo invasivo
de presséo arterial, capndgrafo, para obtengdo de dados vitais. Sera realizada vendclise com canula
intravenosa 18G para hidratagao e administracao de farmacos. Formagao dos Grupos: As pacientes serao
distribuidas aleatoriamente em dois grupos de 25 pessoas cada. A distribuicdo sera baseada em lista de
numeros aleatérios gerada por computador e de acordo com a realizagao ou nao de bloqueios da parede
toracica. No grupo | sera realizada anestesia geral associada aos bloqueios de parede toracica (PECS1, 2 e
serratil-intercostal). No grupo Il sera realizada anestesia geral com os anestésicos venosos empregados de
rotina, sem os bloqueios de parede toracica. Técnica Anestésica: Todas as pacientes deverdo estar em
jejum. A medicagao pré-anestésica sera midazolam na dose de 2 mg por via venosa 5 minutos antes do
inicio da anestesia. A técnica de anestesia geral empregada sera a mesma em ambos os grupos. Na
indugao anestésica, serao utilizados: (i) sufentanil na dose de 25-50g ; (ii) propofol na dose de 1,5 a 2,5
mg.Kg-1, seguida de dose de intubagao do rocurénio (0,6 mg.kg-1), injetado em 5 segundos. As pacientes
serdo ventiladas sob mascara com oxigénio a 100%, até a realizagdo das manobras de laringoscopia e
intubacao traqueal. A manutencdo da anestesia sera realizada com infusdo continua de propofol e
remifentanil em bombas alvo controladas e uma mistura de O2 e Ar comprimido (50%) sera utilizada. As
pacientes serdo ventiladas mecanicamente para manter CO2 expirado (PETCO2) entre 32 e 36 mmHg. No
grupo 1, apés a intubagédo orotraqueal e ventilagao controlada mecénica serdo realizados os bloqueios de
parede toracica com auxilio do ultrassom (Anestesia geral + PEC1,2 e Serratil-intercostal). Ap6s
identificacdo das fascias dos musculos peitoral maior e menor na altura do 3° espago intercostal anterior
ipsilateral ao local da cirurgia, sera injetado 10mL de ropivacaina em plano (PEC1); na sequéncia, mais
10mL de ropivacaina entre as fascias do peitoral menor e intercostal (PEC2) ; seguida de mais 10mL de
ropivacaina entre 4° e 5° espago intercostal na linha axilar anterior na fascia serratil-intercostal (Bloqueio
serratil-intercostal). No grupo 2 sera realizada a anestesia geral com o mesmo protocolo anestésico anterior
porém, sem os bloqueios de parede toracica. Os bloqueios de parede toracica guiados pelo ultrassom para
cirurgias oncoldgicas de mama ja estdo na rotina do servico de anestesiologia. O estudo sera realizado
para medir os resultadosprovenientes desta técnica. Tratamentos, técnicas, testes e/ou exames: O
preenchimento dos questionarios obedecera o cegamento, ou seja, quem responder e anotar os dados nao
sabera em que grupo a paciente se
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encontra. Os bloqueios de parede toracica guiados por ultrassom serdo realizados pela pesquisadora
responsavel que possui habilitagdo para execugédo e para treinamento de outros pesquisadores. Coleta,
Processamento e Analise Estatistica dos Dados: Coleta de Dados: Os pacientes serdo identificados por
nimeros, e os dados serdo coletados no centro cirtrgico (bloco operatério) do Hospital Prof. Dr. José
Aristodemo Pinotti CAISM — UNICAMP e registrados na ficha de protocolo. Processamento dos Dados: As
informacoes contidas nas fichas serdo digitadas e armazenadas em banco de dados. Serao analisadas as
frequéncias de distribuicdo bem como as médias das variaveis de controle, em ambos o0s grupos, para
verificar a sua comparabilidade. Em seguida, as variaveis dependentes serdo analisadas estatisticamente.
Andlise Estatistica dos Resultados: Os dados serao apresentados como valores médios e desvios padrao.
Analisaremos as frequéncias de distribuigdo das variaveis de controle em ambos os grupos, para verificar a
normalidade e comparabilidade, empregando-se o teste de Kolmogorov Smirnov. Para a analise dos dados
serd utilizado o teste ANOVA. Sera assumido um nivel de significancia de 5% e um poder estatistico de
20%.

Objetivo da Pesquisa:

Geral Avaliar, comparativamente, a recuperagao pés-operatéria para cirurgias oncolégicas de mama usando
anestesia geral associada ou nao aos bloqueios de parede toracica. Devera ser realizado de acordo com os
agendamentos cirlrgicos da equipe oncolégica de mama no periodo de Setembro 2017 a Junho 2018.
Especificos - Avaliar, comparativamente, as 2 técnicas anestésicas (anestesia geral associada a bloqueios
PEC1 ,PEC2 e serratil-intercostal e anestesia geral isolada) nos termos de recuperagao, seguranga e todos
os dominios da escala de qualidade de recuperagao pés-operatéria; - Quantificar a dor pés-operatéria pela
ENV (Escala numérica visual da dor); - Avaliar quantitativamente o consumo de propofol e remifentanil no
intraoperatério; - Avaliar quantitativamente o consumo de opidides e de analgésicos para controle da dor
pos-operatdria, durante a permanéncia na sala de recuperagao pdés-anestésica.

Avaliacao dos Riscos e Beneficios:

Riscos: Os riscos a que estarao sujeitados aos participantes da pesquisa sao os mesmos riscos que estao
presente em qualquer procedimento anestésico, por exemplo: reacao alérgica e de hiperreatividade as
drogas e materiais anestésicos, risco de sangramento e lesdo pulmonar nos locais de pungéo e realizagao
do bloqueio regional, risco de lesdo de boca, dentes, membros e pele. Vale a pena ressaltar que os
pacientes ja estarao sujeitos a esses riscos, mesmo que nao participem do projeto de pesquisa.
Beneficios: Nao havera beneficios diretos para o paciente, entretanto, o presente estudo podera
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trazer novos conhecimentos sobre como melhorar a recuperagdo pds-anestésica de pacientes submetidas
a cirurgias oncolégicas de mama.

Comentarios e Consideragoes sobre a Pesquisa:

Trata-se de um projeto de pesquisa experimental. A intervengao esta bem descrita na metodologia e os
riscos a que a paciente sera submetida, ou seja, o0 mesmo risco anestésico mesmo nao participando da
pesquisa. Esta redigido de maneira clara e objetiva. Considera-se de execugao viavel.

Consideracoes sobre os Termos de apresentacao obrigatdria:

Apresentou folha de rosto devidamente preenchida e assinada, assim como PB Informagdes Basicas.
Apresentou também vinculo com a Unicamp e aprovagao da Comissao de ética do Caism, onde ocorrera a
coleta de dados. O TCLE necessita de adequagdes.

Conclusdes ou Pendéncias e Lista de Inadequacdes:
Todas as pendéncias foram atendidas.

Consideracgoes Finais a critério do CEP:
- O participante da pesquisa deve receber uma via do Termo de Consentimento Livre e Esclarecido, na
integra, por ele assinado (quando aplicavel).

- O participante da pesquisa tem a liberdade de recusar-se a participar ou de retirar seu consentimento em
qualquer fase da pesquisa, sem penalizagdo alguma e sem prejuizo ao seu cuidado (quando aplicavel).

- O pesquisador deve desenvolver a pesquisa conforme delineada no protocolo aprovado. Se o pesquisador
considerar a descontinuagao do estudo, esta deve ser justificada e somente ser realizada apés analise das
razdes da descontinuidade pelo CEP que o aprovou. O pesquisador deve aguardar o parecer do CEP
quanto a descontinuagao, exceto quando perceber risco ou dano nao previsto ao participante ou quando
constatar a superioridade de uma estratégia diagndstica ou terapéutica oferecida a um dos grupos da
pesquisa, isto €, somente em caso de necessidade de acdo imediata com intuito de proteger os
participantes.

- O CEP deve ser informado de todos os efeitos adversos ou fatos relevantes que alterem o curso normal do
estudo. E papel do pesquisador assegurar medidas imediatas adequadas frente a evento

Endereco: Rua Tessalia Vieira de Camargo, 126

Bairro: Barao Geraldo CEP: 13.083-887
UF: SP Municipio: CAMPINAS
Telefone: (19)3521-8936 Fax: (19)3521-7187 E-mail: cep@fcm.unicamp.br

Pégina 05 de 07

67



€

a

-
@

U UNICAMP - CAMPUS Plataforma
A= CAMPINAS %oﬂ
cEPUNICAMP

Continuacéo do Parecer: 2.513.574

adverso grave ocorrido (mesmo que tenha sido em outro centro) e enviar notificacdo ao CEP e a Agéncia
Nacional de Vigilancia Sanitaria — ANVISA — junto com seu posicionamento.

- Eventuais modificagdes ou emendas ao protocolo devem ser apresentadas ao CEP de forma clara e
sucinta, identificando a parte do protocolo a ser modificada e suas justificativas e aguardando a aprovagao
do CEP para continuidade da pesquisa. Em caso de projetos do Grupo | ou Il apresentados anteriormente a
ANVISA, o pesquisador ou patrocinador deve envia-las também a mesma, junto com o parecer aprovatério
do CEP, para serem juntadas ao protocolo inicial.

- Relatérios parciais e final devem ser apresentados ao CEP, inicialmente seis meses ap6s a data deste
parecer de aprovacao e ao término do estudo.

-Lembramos que segundo a Resolugao 466/2012 , item XI.2 letra e, “cabe ao pesquisador apresentar dados
solicitados pelo CEP ou pela CONEP a qualquer momento”.

-O pesquisador deve manter os dados da pesquisa em arquivo, fisico ou digital, sob sua guarda e
responsabilidade, por um periodo de 5 anos apds o término da pesquisa.

Este parecer foi elaborado baseado nos documentos abaixo relacionados:

Tipo Documento Arquivo Postagem Autor Situacao
Informagoes Basicas| PB_INFORMACOES_BASICAS_DO_P | 22/02/2018 Aceito
do Projeto ROJETO 944715.pdf 15:17:46
TCLE / Termos de [ TCLE2202.pdf 22/02/2018 |RENATA MUZZI Aceito
Assentimento / 15:17:177 |DRUMMOND
Justificativa de
Auséncia
Outros CartaResposta2202.pdf 22/02/2018 |RENATA MUZZI Aceito
15:16:53 |DRUMMOND

Projeto Detalhado / | PROJETOCEP2202.pdf 22/02/2018 |RENATA MUZZI Aceito

Brochura 15:16:27 |DRUMMOND

Investigador

Folha de Rosto folhaderosto.pdf 01/11/2017 |RENATA MUZZI Aceito
11:50:56 | DRUMMOND

Parecer Anterior ParecerCircunstanciado.pdf 16/10/2017 |RENATA MUZZI Aceito
18:15:38 | DRUMMOND
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Situacao do Parecer:
Aprovado

Necessita Apreciacao da CONEP:
Nao

CAMPINAS, 26 de Fevereiro de 2018

Assinado por:
Renata Maria dos Santos Celeghini

(Coordenador)
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