Rev Bras Anestesiol ARTIGO CIENTIFICO

2012; 62: 6: 811-819

Avaliagao da Eficacia de Bupivacaina Embebida em
Gelfoam® no Local do Enxerto Osseo de Crista lliaca
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Resumo: Mehmet Gamli, Ali Dalgic, Dilsen Ornek, Eytp Horasanli, Oya Kilci, Canan Un, Bayazit Dikmen — Avaliacdo da Eficacia de Bupivacaina
Embebida em Gelfoam® no Local do Enxerto Osseo de Crista lliaca.

Justificativa e objetivos: Um nimero consideravel de pacientes relata dor apds coleta de enxerto da crista iliaca anterior. Este estudo avaliou a
eficacia da aplicagdo de bupivacaina embebida em uma esponja de gelatina absorvivel (Gelfoam®) no local doador de osso e do uso parenteral
de opioides no controle da dor pds-operatdria.

Método: Estudo prospectivo, duplo-cego, randomizado e controlado por placebo comparando a infiltragdo no periodo intraoperatério de 20 mL
de bupivacaina (tratamento, grupo B) versus soro fisiologico (placebo) com Gelfoam embebida no local de coleta dssea da crista iliaca em
pacientes submetidos a cirurgia eletiva de coluna cervical. No periodo pds-operatério, a administracdo de cloridrato de hidromorfona (na sala
de recuperacdo pds-anestésica e analgesia controlada pelo paciente) foi padronizada. Um escore de dor com base em escala visual analégica
(EVA) com pontuacgéo de zero a 10 foi usado para avaliar a intensidade da dor associada ao local doador. Os escores de dor e uso/frequéncia de
narcoéticos foram registrados 24 e 48 horas ap6s a operagao. Os médicos, pacientes, a equipe de enfermagem e os estatisticos desconheciam
o tratamento usado.

Resultados: Os grupos eram semelhantes em idade, género e comorbidades. Nao houve diferenga significativa entre os grupos nos escores da
EVA. As doses de narcético foram significativamente menores no grupo B nos tempos de 24 e 48 horas (p < 0,05).

Conclusao: Este estudo demonstrou que bupivacaina embebida em esponja de gelatina absorvivel no local de coleta do enxerto 6sseo de crista
iliaca (EOCI) reduziu o uso parenteral de opioides no pds-operatério.

Unitermos: ANESTESICOS, Local, bupivacaina; CIRURGIA, Transplante, Ortdpedica, discotomia; Técnicas Hemostaticas.
Apoio financeiro: Este estudo foi realizado com recursos da prépria instituicdo e/ou departamento.

©2012 Elsevier Editora Ltda. Todos os direitos reservados.

INTRODUGCAO

A crista iliaca é o local doador mais comum para enxertos 6s-
seos para os procedimentos de artrodese da coluna vertebral,
por causa do facil acesso a grandes quantidades de osso
cortical e esponjoso (trabecular). Embora o enxerto de crista
iliaca continue sendo o padréo ouro em cirurgia reconstrutiva
da coluna vertebral, por causa de suas propriedades osteoin-
dutoras, osteocondutoras e ndo imunogénicas, a morbidade
do local doador, associada a coleta direta da medula 6ssea
(CMO) é uma preocupagéo importante no periodo pos-opera-
tério, tanto para o paciente quanto para o cirurgidao . A dor
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no local doador as vezes € tao intensa que pode mascarar a
dor na regido operada, o que pode aumentar a demanda de
analgesia poés-operatéria 6. Um subgrupo desses pacientes
relata dor intensa e perda funcional significativa como resul-
tado da dor no local doador de enxerto 2¢. Muitas abordagens
e técnicas foram propostas para minimizar a morbidade asso-
ciada a CMO. Entre elas estéo os procedimentos preventivos
com infiltrag@o continua de anestésicos locais e opioides e o
uso sistémico de medicamentos 34,

Aventamos a hipétese de que bupivacaina embebida em
esponja de gelatina absorvivel poderia diminuir a dor e o uso
de opioides no local de CMO. O objetivo do presente estudo
foi avaliar a eficacia da aplicagéo de bupivacaina embebida
em esponja de gelatina absorvivel no local de CMO para re-
duzir a dor pés-operatdria e o0 uso parenteral de opioides.

METODO

Estudo prospectivo, duplo-cego, randomizado e controlado
por placebo conduzido em instituicdo unica para avaliar a in-
filtracdo de bupivacaina (tratamento) em locais doadores de
0sso da crista iliaca anterior versus infiltragao de soro fisiol6-
gico (controle) em cirurgia eletiva de fuséo vertebral cervical.
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Os pacientes foram incluidos no estudo apds aprovagéo do
Comité de Etica e obtengéo de consentimento informado, en-
tre agosto de 2006 e agosto de 2007 nos centros de neuroci-
rurgia do Hospital de Formacao e Pesquisa Ancara Numune,
Samanpazari, Ancara, Turquia.

Os participantes deste estudo foram identificados pelo ci-
rurgido ortopédico. Os critérios de inclusédo foram pacientes
entre 18 e 85 anos que nao obtiveram sucesso com o trata-
mento conservador (fisioterapia; infiltracdes locais; injecdes
peridurais; regimes medicamentosos com antiinflamatérios,
relaxantes musculares e medicamentos especificos para dor)
para alivio dos sintomas associados a qualquer doenca cer-
vical, aqueles com disponibilidade para participar do estudo e
0s que estavam agendados para discotomia cervical por via
anterior (um nivel) com uso de autoenxerto.

Os critérios de excluséo foram individuos submetidos a in-
tervengao cirdrgica nos Ultimos seis meses, coleta prévia de
0sso da crista iliaca, histéria de tumor e espondiloartropatias
(artrite reumatoide, artrite soronegativa), histéria de reacéo
adversa ao anestésico local, dependéncia de opiaceos, gravi-
dez, doenca mental aguda, depressdo maior néo controlada
e quaisquer outros disturbios psiquiatricos, hérnia de disco
lombar, duas ou mais fusdes vertebrais cervicais e incapaci-
dade de entender o consentimento informado e as exigéncias
do estudo.

O protocolo usado para a anestesia foi padronizado. A
indugdo anestésica foi feita com propofol (2-3 mg.kg™') e
fentanil (0,1 pg.kg') intravenosos. Relaxamento muscular
para intubacgédo traqueal foi obtido com brometo de vecurdnio
(0,1 mg.kg') e doses em bolus foram feitas quando necessa-
rio. A anestesia foi mantida com uma concentracdo alveolar
minima (CAM) de sevoflurano em mistura de oxigénio e 6xido
nitroso a 50%. No fim do procedimento, a reversdo do blo-
queio neuromuscular residual foi obtida com o uso de doses
apropriadas de neostigmina e atropina. Os pacientes foram
extubados apds recuperar a respiragéo espontanea e levados
para a sala de recuperagao pos-anestésica (SRPA).

Para incluséao no estudo, os participantes foram codificados
para otimizar o ndo conhecimento dos grupos (tratamento e
controle) e facilitar a randomizagéo, com ndmeros aleatorios
gerados por um programa de computador. A randomizagao
tentou estabelecer um indice de alocagéo de 01:01. A rando-
mizagéo e a alocagéo para o tipo de grupo néo foram revela-
das ao profissional que agendava os pacientes, ao médico ou
a equipe de enfermagem até o fim do estudo.

Os medicamentos foram preparados pela farmacia, ro-
tulados apenas com o numero de identificagcdo do estudo e
administrados pelo cirurgido, que nao tinha conhecimento do
conteldo da seringa. Os pacientes, enfermeiros, assistentes
de pesquisa e o estatistico também desconheciam a aloca-
¢ao do tratamento.

Os pacientes foram designados para um grupo controle
(Grupo S; n = 8) e um grupo tratamento (Grupo B; n = 11).
Nos pacientes do Grupo S, uma tira de Gelfoam embebida
em 20 mL de soro fisioldgico foi aplicada no local de coleta.
Nos pacientes do Grupo B, uma tira semelhante de Gelfoam®
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embebida em 20 mL de bupivacaina 0,25% foi acondicionada
dentro do defeito 6sseo.

Na SRPS os pacientes foram ligados a uma bomba de
analgesia controlada pelo paciente (PCA) contendo cloridrato
de hidromorfona (0,2 mg.mL""). As configuragdes iniciais fo-
ram para a administracdo de uma dose de carga de 0,4 mg,
um intervalo de bloqueio de 10 minutos e um dose via PCA
de 0,2 mg. Se a analgesia fosse inadequada apdés uma hora,
a dose era aumentada com bolus de 0,4 mg pela equipe de
PCA, que nao tinha conhecimento do grupo de tratamento.

Quanto ao uso de opioide, a quantidade total (em miligra-
mas) do analgésico administrado foi registrada em 24 e 48
horas no periodo pds-operatorio. Além disso, um escore de
dor com base em uma escala visual analdgica de 10 pontos
(EVA, zero a 10) foi usado nos mesmos intervalos de tem-
po (24, 48 horas) para avaliar a dor associada a inciséo na
coluna vertebral, dor na crista iliaca e dor em geral. O es-
core EVA = 1 foi definido como auséncia de dor e o escore
EVA = 10 como a pior dor imaginada pelo paciente. A avalia-
¢éo dos resultados de dor foi feita subjetivamente pelos pa-
cientes. As quantidades usadas de opioide foram registradas
por um unico assessor e validadas pelas observagbes da
equipe de enfermagem, todos desconheciam o tipo de inter-
vengao que cada grupo recebera. Além disso, a avaliacdo da
crista iliaca também serviu para detectar a presenca de infec-
¢ao e lesdo relacionada ao nervo em todos os momentos (24
e 48 horas apds a cirurgia).

METODOS

O desfecho primario do estudo foi o escore (EVA) de avalia-
¢ao da dor. O desfecho secundario foi o consumo de opioide
no pés-operatério por meio de PCA. Todos os dados foram
coletados e registrados com o uso de uma planilha Microsoft
Excel. O programa SPSS versao 11.5 foi usado para fazer
as analises estatisticas. Com base em um estudo anterior 4,
calculamos um tamanho simples que permitiria um erro tipo |
de a = 0,05 com um erro tipo Il de § = 0,05 e poder de 95%.
A inscricdo de 10 doentes em cada grupo era necessaria.
Os resultados sdo apresentados como média (DP). Analises
descritivas e de frequéncia foram feitas para todos os con-

Tabela | — Dados Demograficos de Acordo com os Grupos do
Estudo

GrupoS(n=8) GrupoB(n=11) Valorp
Homens 3 5 0,373
Mulheres 5 6 0,373
Idade (anos) 39,6 (13,3) 40,1 (12,2) 0,673
Peso (kg) 89,8 (21,7) 87,2 (17,4) 0,320

Valores apresentados em média + desvio padrao. A diferenga foi significativa
para p < 0,05. Grupo S: Grupo Controle; Grupo B: Grupo Bupivacaina.
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Tabela Il — Diferencas em Relacdo a EVA e Quantidade Administrada de Medicamento para Dor

Grupo S (n =8) Grupo B (n =11) Valor p
Escore EVA para o local doador 417 +1,3 3,98 +0,1 0,962
Dose de cloridrato de hidromorfona (mg), primeiras 24 horas 11,2+ 0,43 5,9+ 0,30 0,065*
Dose cumulativa de cloridrato de hidromorfona (mg), 48 horas 16,0+ 2,3 75+2,2 0,025*
Demanda de cloridrato de hidromorfona, primeiras 24 horas 109,6 +2,31 55,8 £8,2 0,007*
Demanda cumulativa de cloridrato de hidromorfona, 48 horas 135,1 +12,7 63,5+ 8,6 0,012¢

Os valores estao apresentados em média + desvio padrao.
*(p < 0.05); Grupo S: Grupo Controle; Grupo B: Grupo Bupivacaina.

juntos de dados. O teste de normalidade da distribui¢céo e as
andlises paramétricas e nao paramétricas apropriadas foram
feitos. Andlise estatistica foi feita com o uso do teste t de Stu-
dent para dados paramétricos e o teste do qui-quadrado para
os dados nao parameétricos. Um valor p de 0,05 foi conside-
rado significativo.

RESULTADOS

Vinte e quatro pacientes foram convidados a participar, dos
quais cinco recusaram. Os dados demograficos dos pacientes
estdo apresentados na Tabela I. Ndo houve diferenca signi-
ficativa entre os grupos em relagdo a idade, peso, propor¢ao
entre os géneros, anestesia e duragdo da operacgéo.

Nao houve diferenca entre os grupos em relacdo aos es-
cores EVA (p > 0,05) (Tabela Il). Houve diferenca significativa
na dose administrada ou no consumo médio de cloridrato de
hidromorfona durante a titulagdo. Os pacientes do Grupo B
precisaram de uma quantidade menor de cloridrato de hidro-
morfona (p < 0,05) (Tabela II).

Ao exame pés-operatério, ndo observamos sinais de infec-
¢ao no local de CMO, leséo do nervo ou outras complicagoes
relacionadas ao local do enxerto.

DISCUSSAO

Os resultados deste estudo sugerem que o tratamento com
bupivacaina embebida em Gelfoam e aplicada no local doa-
dor durante cirurgia eletiva de fus@o espinal é benéfico para
reduzir o consumo de hidromorfona no periodo pés-operato-
rio. Nao foram detectadas diferencas significativas em rela-
¢ao aos escores EVA nos intervalos avaliados. A bupivacaina
ajudou a diminuir o uso de opioides.

Varios autores sugeriram métodos para diminuir a dor no
local do enxerto. Wang e col. 7 relataram que a reconstrugao
do local de enxerto com material reabsorvivel pareceu dimi-
nuir a dor em uma série retrospectiva de casos. Singh e col. !
descobriram que a infusado continua de bupivacaina 0,5% no
local doador da CMO diminuiu em 50% o uso de narcético
por via parenteral e os escores de dor em geral no pos-opera-
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tério. Em um estudo randdmico, duplo-cego e controlado de
bupivacaina aplicada no local da crista iliaca, Cowan e col. 8
aplicaram durante o periodo pds-operatério seis inje¢cdes de
bupivacaina na crista iliaca de pacientes submetidos a fusdes
cervicais. Os autores observaram que os pacientes que rece-
beram bupivacaina (n = 14) relataram escores de dor mais
baixos do que o grupo controle (n = 8). Além disso, a infiltra-
¢ao de bupivacaina diminuiu a média de consumo de morfina
durante as primeiras 24 horas apos a cirurgia (tratamento:
32 mg; placebo: 44 mg) e a média de internagdo em um dia
(tratamento: 3,6 dias; placebo: 4,5 dias). Contudo, a desvan-
tagem de aplicagbes repetidas de anestésico local, com 6b-
vio desconforto por parte do paciente, aumentou a demanda
pela equipe médica e a chance de infecgdo. Gundes e col. ®
conduziram um estudo randomizado e controlado para avaliar
45 pacientes, alocados em trés grupos, que receberam uma
aplicacao regional de bupivacaina, bupivacaina + morfina ou
soro fisioldgico. Os autores estavam interessados em deter-
minar os efeitos da infiltragcdo de anestésico local na area de
CMO como um método de tratamento da dor de longa dura-
¢ao e disestesia. Concluiram que a infiltragcdo de bupivacaina
forneceu anestesia satisfatéria no periodo perioperatério e
que a adicao de morfina reduziu significativamente a necessi-
dade de analgesia pds-operatdria comparada ao uso isolado
de bupivacaina.

Nossos achados foram similares aos encontrados nesses
estudos. Em nosso estudo, observamos uma diminuigao es-
tatisticamente significativa no uso de opioides em pacientes
tratados com bupivacaina embebida em Gelfoam e aplicada
no local doador. Porém, ndo encontramos nenhuma diferenca
estatisticamente significativa entre os grupos em relagcao aos
escores EVA.

As esponjas de gelatina absorvivel de origem bovina, sui-
na ou equina estao disponiveis em diversas formulagdes (em
po, tiras, esponja). Exceto para as formulagbes embebidas
em trombina, o efeito hemostatico dessas esponjas parece
ser fisico, e nao “superficial”. Comparadas com produtos a
base de colageno, as esponjas de gelatina declaradamente
formam um codagulo de melhor qualidade. Sdo amplamente
usadas em cirurgia de coluna vertebral e como nao incham,
podem ser deixadas no canal °. Nao encontramos informa-
¢cOes sobre a farmacocinética do anestésico local adicionado
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ao Gelfoam®. Contudo, os efeitos da farmacocinética de um
anestésico local adicionado ao Gelfoam® podem ser avalia-
dos em outro estudo.

Durante cirurgia ortopédica de membro, Estebe e col. 4
conduziram um estudo prospectivo, duplo-cego e controlado
para avaliar os efeitos da farmacocinética e farmacodinamica
da infiltracéo de 20 mL de bupivacaina (100 mg), ropivacaina
(150 mg) ou soro fisiolégico para controle (n = 10 em cada
grupo) no local de CMO. Os autores concluiram que houve
diminui¢cdo da dor no local de CMO durante as primeiras 12
horas de pds-operatério nos grupos com anestésico local em
comparagdo com o grupo controle. Porém, eles ndao encon-
traram nenhuma diferenca entre os trés grupos em relagéo a
média de consumo de morfina via PCA.

Wai e col. 3 avaliaram a eficacia da infiltragao intraoperato-
ria de morfina no local de coleta dssea da crista iliaca anterior
ou posterior para diminuir a dor pds-operatéria em cirurgia
eletiva de fusdo da coluna lombar ou cervical. Os autores
concluiram que nao houve beneficio significativo comparado
a infiltracéo de morfina no local de coleta em cirurgias eletivas
da coluna vertebral. Por outro lado, Gundes e col. '° conclu-
iram que a infiltragdo de bupivacaina e morfina no local de
CMO reduziu significativamente a necessidade de analgésico
pos-operatorio.

Os resultados diferentes podem ser devidos ao método
de aplicagao dos medicamentos ou as diferengas na cirurgia.
Uma das limitagbes do nosso estudo foi o fato de ndo com-
pararmos a aplicacdo de Gelfoam embebido em anestésico
local com ainfiltragao ou infusdo. Estudos futuros podem ava-
liar esses grupos. Além disso, estudos da farmacocinética e
farmacodinamica podem ser feitos para avaliar a absorgéo do
medicamento destinado a essa pratica e comparar os niveis
de atividade maxima.

Normalmente, os protocolos estdo autorizados no hospital
que limita a rapidez com que o paciente recebe alta. A dimi-
nuicdo da necessidade de opioides e analgésicos proporcio-
nada pela anestesia local na area de CMO pode diminuir o
tempo de internacao . Os problemas clinicos relacionados a
opioides, como complicagdes respiratdrias, podem ser redu-
zidos com aplicagcdo de anestesia local, que ajuda a baixar
as doses necessérias de opioides e diminui potencialmente
os custos médicos associados a internagdo, ao monitormento
de apneia e a permanéncia na unidade de cuidados intensi-
vos . Os opioides também afetam profundamente a capa-
cidade cognitiva. A administracdo de doses mais baixas de
opioides na populacgdo geriatrica pode diminuir, teoricamen-
te, a incidéncia de alteragbes do estado mental e melhorar
a reabilitagdo '2. O uso de anestésico local na area de CMO
pode diminuir essas complica¢des, mas isso exigira estudos
prospectivos adicionais.

O risco de infecgédo esta presente sempre que um objeto
estranho é colocado no local da cirurgia. Neste estudo, ne-
nhum paciente desenvolveu complicagdes da ferida cirdrgica
no pos-operatorio. Isso pode ser explicado pelo uso de anti-
bidticos.
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Conclui-se que a aplicagdo local de bupivacaina embebida
em Gelfoam no local doador ajudou a diminuir o uso de opio-
ides no periodo pds-operatdrio.
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Resumen: Mehmet Gamli, Ali Dalgic, Dilsen Ornek, Eylp Horasan-
li, Oya Kilci, Canan Un, Bayazit Dikmen — Evaluacién de la Eficacia
de la Bupivacaina Empapada en Gelfoam® en la Region del Injerto
Oseo de la Cresta lliaca.

Justificativa y objetivos: Un nimero considerable de pacientes re-
lata sentir dolor después de la recoleccion del injerto de la cresta ilia-
ca anterior. Este estudio evalué la eficacia de la aplicacion de bupiva-
caina empapada en una esponja de gelatina absorbible (Gelfoam®)
en la region donadora del hueso y el uso parenteral de opioides en el
control del dolor postoperatorio.

Método: Realizamos un estudio prospectivo, doble ciego, aleatorio
y controlado por placebo, comparando la infiltracién en el periodo in-
traoperatorio de 20 mL de bupivacaina (tratamiento, grupo B) versus
suero fisioldgico (placebo) con Gelfoam empapado dentro de la regi-
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6n de la recoleccién dsea de la cresta iliaca, en pacientes sometidos
a la cirugia electiva de la columna cervical. En el periodo postope-
ratorio, la administracion de clorhidrato de hidromorfona (unidad de
recuperacion y analgesia controlada por el paciente) se estandarizé.
Un puntaje de dolor con base en la escala visual analdgica (EVA) y
un puntaje de 0 a 10 fueron usados para evaluar la intensidad del
dolor asociada con la regién donadora. Los puntajes de dolor y el
usof/frecuencia de narcéticos se registraron 24 y 48 horas después de
la operacién. Los médicos, pacientes, el equipo de enfermeria y los
estadisticos no conocian el tratamiento usado.

Resultados: Los grupos eran similares en edad, sexo y comorbilida-
des. No hubo diferencia significativa entre los grupos en los puntajes
de la EVA. Las dosis de narcético fueron significativamente menores
en el grupo B en los tiempos de 24 y 48 horas (p < 0,05).
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Conclusiones: Este estudio demostré que la bupivacaina empapa-
da en esponja de gelatina absorbible en la regién de recoleccién del
injerto 6seo de la cresta iliaca (EOCI) redujo el uso parenteral de
opioides en el postoperatorio.

Descriptores: ANESTESICOS, Local, bupivacaina; CIRUGIA, Injer-
to; CIRUGIA, Ortopédica, discotomia; Técnicas Hemostaticas.

Ayuda financiera: Este estudio se llevé a cabo con recursos de la
propia institucion y/o departamento.
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