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DESCRICAO DO METODO DE COLETA DE EVIDENCIA

Foram realizadas multiplas buscas na base de dados Pub-
Med para identificacdo de artigos com melhor desenho me-
todoldgico, seguida de avaliagéo critica de seu conteudo e
classificagcao de acordo com a forga da evidéncia. De acordo
com as normas do Oxford Centre for Evidence Based Medici-
ne, deu-se preferéncia as revisdes sistematicas da literatura
e aos ensaios clinicos randomizados. As buscas foram reali-
zadas entre janeiro de 2009 e julho de 2010. Para as buscas
no PubMed, foram utilizadas diferentes combinacdes de ter-
mos abertos (random*; neuromuscular, postanesthesia; care;
residual, paralysis; complications; blockade; curarization) e
termos do vocabulario controlado (Anesthesia, Perioperative
Complications [MeSH]; Residual Neuromuscular Blockade
[MeSH]; Postanesthesia Care Unit [MeSH]; Monitoring Neu-
romuscular blockade [MeSH]; e Randomized Controlled Trial,
Guidelines, Task force [Publication Type]). Foram seleciona-
dos os estudos que avaliaram incidéncia, testes diagndsticos,
complicag¢des e prevengéo da paralisia residual pds-operato-
ria em animais, voluntarios conscientes e pacientes submeti-
dos a procedimentos cirurgicos, sem distingao.

GRAU DE RECOMENDAGAO E FORGA DE EVIDENCIA

A: Estudos experimentais ou observacionais de melhor con-
sisténcia;

B: Estudos experimentais ou observacionais de menor con-
sisténcia;

C: Relatos de casos (estudos ndo controlados);

D: Opiniao desprovida de avaliagéo critica, com base em con-
sensos, estudos fisioldégicos ou modelos animais.
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OBJETIVO

Avaliar incidéncia, testes diagndsticos, complicagdes e pre-
vencao da paralisia residual pés-operatéria (PRPO).

INTRODUGAO
Definicao

Paralisia residual pds-operatéria, também conhecida como
bloqueio neuromuscular residual pés-operatério, € definida
como paralisia ou fraqueza muscular pos-operatdria decor-
rente de antagonismo incompleto ou ausente dos bloquea-
dores neuromusculares (BNM) adespolarizantes (D). A re-
lagéo de T4/T1 de 0,9 foi avaliada pela sequéncia de quatro
estimulos (SQE) e é considerada atualmente padréo-ouro de
reversao completa do bloqueio neuromuscular (D).

Incidéncia

A PRPO apds o final da anestesia tem sido relatada em va-
rios estudos, com incidéncia variando de 5% a 88%, conside-
rando-se PRPO como a relagdo T4/T1 < 0,9 2(B), 3(A), 4(B),
5(A).

Quais sao os fatores que alteram a incidéncia de
paralisia residual pos-operatoéria?

A grande variabilidade deve-se aos diferentes métodos uti-
lizados, tais como: utilizacdo de valor da relacdo T4/T1 de
0,7; 0,8 ou 0,9 como critério de PRPO 67(B); uso de diferen-
tes BNM de curta, intermediaria e longa duragao 3(A), 67(B);
uso de doses Unicas, doses repetidas ou infusédo continua de
BNM 3(A),57:8(B); método de avaliagdo do BNM residual (D),
9(A); reversdo ou ndo do bloqueio neuromuscular ao final da
anestesia com anticolinesterasicos, com dose e intervalo en-
tre o uso de anticolinesterasicos e a avaliagdo do grau do
bloqueio neuromuscular 3(A),45-8(B); idade '9(B); presenca de
disfuncdo renal, hepatica, cardiaca ou neuromuscular (D);
utilizagdo de farmacos que podem alterar a farmacodinami-
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ca e/ou farmacocinética dos BNM (bloqueadores de canal
de calcio, magnésio, litio, antibiéticos, anestésicos locais,
anestésicos inalatérios, opioides, benzodiazepinicos) ''(D); e
alteracdes eletroliticas, acidose metabdlica ou respiratéria e
hipotermia 11.12(D).

A comparacado de incidéncia e duragdo da PRPO apods
administracdo de doses multiplas de cisatracurio e rocurénio
constatou que ao final do procedimento cirurgico, a incidéncia
de PRPO é significativamente menor com rocurénio (44%) do
que com cisatracurio (57%), mas o tempo para atingir relacao
T4/T1 < 0,9 apds a ultima dose do BNM é significativamente
maior para o rocurdnio 2(B). A relagdo T4/T1 avaliada 5 mi-
nutos apds o final do procedimento cirurgico é significativa-
mente maior no grupo rocurdénio comparado ao grupo cisa-
tracurio, mas ao final de 10 minutos ja ndo ha mais diferenga
significativa entre os valores de relagdo T4/T1 para os dois
BNM 5(A).

Quando utilizados os BNM de longa duragéo, a incidéncia
de PRPO é significativamente menor em pacientes sob moni-
toragdo, enquanto entre os BNM de duracgao curta e interme-
diaria ndo ha diferenca significativa '3(A).

A incidéncia de PRPO na entrada da sala de recuperacao
pos-anestésica (SRPA) apresenta também grande variabili-
dade 41418(B). A relagéo entre PRPO e o tempo de perma-
néncia na SRPA, utilizando BNM de duracdo intermediaria
evidencia que idade e relacdo T4/T1 < 0,9 sdo variaveis inde-
pendentes associadas ao tempo de permanéncia na SRPA, e
nao ao tipo de BNM (vecurénio e cisatracurio) '5(B).

Recomendacao: Como a PRPO pode ocorrer apds qualquer
anestesia geral em que foi utilizado BNM, recomenda-se a
monitoracdo do bloqueio neuromuscular durante e apds toda
anestesia geral e na recuperagao pds-anestésica.

Testes diagndsticos

Quais sao os testes diagnosticos de Paralisia Residual
Pos-Operatoria?

Os testes diagndsticos sé@o os clinicos, qualitativos e quanti-
tativos.

Testes clinicos

Vérios testes clinicos foram preconizados para avaliar a
reversdo do bloqueio neuromuscular — todos em pacientes
conscientes e cooperativos 268(B), '7(D) —, tais como: ca-
pacidade de manter por 5 segundos a cabecga erguida, um
braco ou uma perna elevados; abertura dos olhos sob co-
mando; protrusdo ou capacidade de retirar a lingua quando
aprendida manualmente; manutencdo da contracdo muscu-
lar da mao (aferida com dinamdmetro); pressao inspiratoria
maxima maior que 25 cm H,O; e capacidade vital maior que
15 mL.kg".
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Testes qualitativos ou subjetivos

Constituem na observagéo visual e/ou tatil da resposta evo-
cada a estimulagado elétrica do nervo motor periférico. Sao
avaliados o numero de respostas e fadiga apds SQE, ou esti-
mulagdo com double burst (DB) do musculo adductor pollicis
do nervo ulnar, ou presenca de fadiga apds estimulacéo te-
tanica (ET) com 50 Hz ou 100 Hz, ou contagem pés-tetanica
(CPT) que consiste na aplicagcdo de estimulo simples padro-
nizado continuo, 1 a 3 segundos apos a estimulagdo tetanica,
contando-se o nimero de contragdes musculares 7-19(D).

Testes quantitativos ou objetivos

Sao testes em que se realiza avaliagdo quantitativa da SQE
(relagdo T4/T1), utilizando-se como padréo a avaliagédo do
musculo adductor pollicis do nervo ulnar, por meio da ace-
leromiografia, eletromiografia, cinemiografia, fonomiografia e
mecanomiografia.

A monitoracdo com a SQE e a CPT permite a classificagéo
do bloqueio neuromuscular de acordo com a sua profundi-
dade: bloqueio intenso é o periodo em que nao ha resposta
da CPT (CPT = 0) e da relagao T4/T1(0); bloqueio profundo
é o periodo em que a resposta da CPT é maior ou igual a 1
(CPT > 1) e ndo ha resposta da relagcao T4/T1(0); e bloqueio
moderado ocorre quando a relacdo T4/T1 situa-se entre T1
e T3. A partir da volta de T4 até o padrdao normal da relagéo
T4/T1 (> 0,9), o periodo é denominado de recuperacao (Qua-
dro 1) 20(D).

Recomendacao: A avaliagdo quantitativa € sempre superior
a qualitativa para o diagnostico de PRPO.

Qual € a validade e a correlacao entre si dos diferentes
testes diagnodsticos de PRPO?

Os testes clinicos mostraram os seguintes valores de sensibi-
lidade, especificidade, e valores preditivos positivo e negativo
19(D):

e Capacidade de manter a cabega erguida por 5 segun-
dos: 0,19; 0,88; 0,51; 0,64;

e Capacidade de manter o brago ou a perna elevados
por 5 segundos: 0,25; 0,84; 0,50; 0,64;

e Protrusdo ou capacidade de retirar a lingua: 0,22;
0,88; 0,52; 0,64;

e Manuten¢do da contragdo muscular da méo: 0,18;
0,89; 0,51; 0,63.

Nenhum dos testes clinicos disponiveis apresentam corre-
lacdo positiva com a relagéo T4/T1 > 0,9, ou exclui a possibi-
lidade de PRPO 7819(B), 21(C).

Os testes qualitativos ndo se mostraram superiores aos
testes clinicos '9(D),??(A) e o uso do DB néo eliminou a possi-
bilidade de PC '9(D), 23(B).
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Quadro | — Niveis de Bloqueio Neuromuscular apés Administragdo de BNM. Nao Despolarizante em Dose Unica de Intubagao?°(D).
BNM: bloqueio neuromuscular, SQE: relagdo T4/T1; CPT: contagem pds-tetanica.

Injegdo do BNM

J

W //m//lh‘-//

1/ || || b j/d—y J-'—//J-l'-//JJ-'-'-//“‘L// 1

~
Inicio do Bloqueio Bloqueio Bloqueio Recuperagéo
bloqueio Intenso Profundo moderado aparecimento

Neuromuscular SQE=0;CPT=0 SQE=0;CPT=1 SQE=T1aT3 de T4

Nao ha correlagéo significativa entre avaliacdo subjetiva
e objetiva da resposta evocada, considerando a relagdo T4/
T1 > 0,9 como padrao de auséncia de PRPO 24(B),?5(C).

Nao ha consenso de que os testes quantitativos da fun-
¢do neuromuscular sejam superiores aos testes qualitati-
vos. Sobre monitoragdo neuromuscular e PRPO, também
nao ha consenso de que o uso de testes quantitativos da
fungédo neuromuscular promovam redugéo da incidéncia de
PRPO %13(A), 17(D).

Sobre uso clinico e cientifico da aceleromiografia, compa-
rado a sinais e/ou sintomas de PRPO e aos testes de fungéao
pulmonar, clinicos ou qualitativos da fungdo neuromuscular,
conclui-se que a aceleromiografia € o melhor teste para o
diagnéstico de PRPO (Tabela I) 26(B) e que a monitoragao in-
traoperatdria com a aceleromiografia aumenta a detecg¢éo de
PRPO, sendo tdo sensivel quanto a mecanomiografia nesse
sentido. Nao existem evidéncias suficientes de que quando
utilizada aceleromiografia ndo corrigida (sem normalizagéo),
o valor da relagéo T4/T1 deva ser aumentado acima de 0,9
para exclusdo de PRPO clinicamente significante °(A).

Recomendacao: Recomenda-se a utilizacdo da aceleromio-
grafia para monitoracdo do grau de bloqueio neuromuscular
nos periodos intraoperatdrio e pos-anestésico.

Complicacoes da PRPO

A PRPO pode levar a diferentes complicagoes.
Ha associagéo entre a relagdo T4/T1 < 0,9 e as seguintes
complicacdes:

e Prejuizo da coordenacgdo entre a contragdo do mus-
culo constritor faringeo inferior e o relaxamento do es-
fincter esofagico superior; dificuldade de degluticdo e
retardo do inicio do reflexo de degluticao 2728(B); redu-
¢ao do ténus do esfincter esofagico superior 2728(B); e
risco aumentado de regurgitagcdo passiva 27:29(B);

e Reducdo dos volumes das vias aéreas superiores;
prejuizo da funcdo dilatadora muscular das vias aé-
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Tabela | - Comparagao de Sensibilidade, Especificidade, Valor
Preditivo Positivo e Negativo dos Testes de Estimulagao com Double
Burst do Musculo Adductor Pollicis do Nervo Ulnar, Estimulacao
Tetanica com 100 Hz e Aceleromiografia para Detectar Paralisia
Residual PO 25(B)

DB Aceleromiografia ET
Sensibilidade 29 (13-45) 70 (54-86) 74 (59-89)
Especificidade 100 (100-100) 88 (67-100) 54 (23-88)
VPN 29 (13-45) 47 (23-71) 38 (12- 64)
VPP 100 (100-100) 95 (86-100) 85 (72-99)

Valores apresentados em porcentagem e intervalo de confianca de 95%.
DB: estimulagdo com double burst; ET: estimulagao tetanica com 100 Hz; VPN:
Valor Preditivo Negativo; VPP: Valor Preditivo Positivo.

reas superiores; diminui¢cdo do volume inspiratorio re-
tropalatal e retroglossal das vias aéreas superiores;
atenuagcé@o do aumento normal do didmetro das vias
aéreas posteriores durante a inspiragéo forgada; e re-
ducédo da atividade do musculo genioglosso durante
protrusdo maxima voluntdria da lingua 3°(B);

e Reducgéo da resposta ventilatdria a hipoxia em hipo-
capnia 3'-33(B);

e Diminuicdo do volume inspiratério forcado em 1 se-
gundo, diminuicdo do fluxo inspiratério, obstrugéo das
vias aéreas superiores e inabilidade de manter as vias
aéreas patentes 28(B);

e Sintomas de fraqueza muscular como diplopia, dificul-
dade de falar e beber, fraqueza muscular facial, inca-
pacidade de manter por 5 segundos a cabeca erguida
e fraqueza generalizada 2(B);

Ao final da anestesia, seja na SRPA ou na unidade de te-
rapia intensiva (UTI), sabe-se que:

e Ha risco aumentado de hipoxemia pds-operaté-
ria 3(A),%(B);

e Ha aumento da incidéncia de obstrucao das vias aéreas
superiores durante o transporte para SRPA 35(B);
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e H4 sintomas e sinais de fraqueza muscular profun-
da 3(A);

¢ Ha aumento da incidéncia de eventos respiratorios cri-
ticos na SRPA 3435(B);

e Ha retardo na alta da sala SRPA 3(B);

e Ha aumento do tempo de desmame do ventilador e do
tempo de intubagdo em pacientes submetidos a pro-
cedimentos cirdrgicos cardiacos 36(A);

e Ha aumento da incidéncia de complicagbes pulmona-
res pés-operatdrias (atelectasia e pneumonia) 19(B).

Prevencao da PRPO
Como pode ser realizada a prevencao da PRPO?

A prevencado da PRPO tem como base a completa reversao
dos efeitos dos BNM adespolarizantes. Isto pode ser alcan-
cado aguardando o término esponténeo do efeito do BNM,
que nao é previsivel 8B) ou por meio da reversdo farmaco-
I6gica dos mesmos, garantindo a seguranga do término da
acdo ':37(D). A monitoragdo quantitativa do bloqueio neuro-
muscular é o unico meio seguro de avaliar a reversdo comple-
ta do mesmo 28:38.39(B). A reversao pode ser obtida por meio
do uso de agentes anticolinesterasicos (ACE), ou de agente
reversor especifico do rocurénio e vecurdnio '137(D).

Em anestesia, os ACE utilizados sdo a neostigmina e
o edrofbnio, administrados por via venosa, nas doses de
0,04 mg.kg' e 1,0 mg.kg!, com pico de agdo de 7 a 11 mi-
nutos e de 1 a 2 minutos respectivamente '87(D). Ambos
apresentam laténcia para reversdao completa do bloqueio
neuromuscular muito varidvel -37(D), podendo chegar a
80 minutos 37(D), dependendo do grau de bloqueio.

Os ACE possuem varias limitagcdes: dependem do grau
de bloqueio neuromuscular #°(B); tém efeitos adversos em
diferentes sistemas e 6rgéos devido a acao antimuscarinica;
apresentam efeito teto 4!(D); podem levar a reversédo nao pre-
visivel do bloqueio neuromuscular quando utilizados em pa-
cientes com outras comorbidades ou em situa¢gdes como hi-
potermia, ou ainda em uso de determinados farmacos como
bloqueadores do canal de calcio, aminoglicosideos e sulfato
de magnésio %7(D); e podem promover bloqueio por dessen-
sibilizacdo, com aumento da fraqueza muscular quando em-
pregados em altas doses, ou quando usados apds recupera-
¢cao completa do blogueio neuromuscular ou sem uso prévio
de BNM 43(C),*244(D). Podem também diminuir a atividade da
musculatura dilatadora das vias aéreas superiores, se utiliza-
dos apds recuperagdo do bloqueio neuromuscular induzido
pelo rocurénio 45(B). Em sua administragdo, os ACE devem
ser associados a anticolinérgicos para reduzir os efeitos se-
cundarios muscarinicos, sendo a atropina o mais frequente-
mente utilizado 37(D),*°(B).

A inseguranca quanto a eficacia dos anticolinesterasicos
na reversao do bloqueio neuromuscular, aliada a incidéncia
de efeitos adversos com o uso dos mesmos, tem levado ao
uso do sugamadex ¥ (D). Devido a sua seletividade, o su-
gamadex reverte o bloqueio neuromuscular induzido pelo ro-
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curdnio e vecurdnio e néo inibe os efeitos dos BNM da classe
dos benzilisoquinoleinicos 46(A),4748(B),49(A).

O complexo sugamadex-rocurénio € eliminado por via
renal %9(B), no entanto, o uso comparativo entre pacientes
com insuficiéncia renal crénica e com fungao renal normal,
associado ao rocurénio, demonstra que o tempo para atingir
relacdo T4/T1 de 0,9 é similar em ambos os grupos e hé au-
séncia de recurarizagao ou de efeitos adversos 5°(B).

O sugamadex apresenta maior velocidade de reversado
do blogqueio neuromuscular induzido pelo rocurénio quando
comparado com a neostigmina em situacdes de bloqueio
moderado ou profundo 51-5456(A) 55(B). A mesma situagéo
ocorre na reversao do bloqueio neuromuscular induzido pelo
vecurdnio 57(A).

Apds uso de rocurdnio ou vecurdnio, o sugamadex na dose
de 2 mg.kg' reverte completamente (relagdo T4/T1 > 0,9) o
blogueio neuromuscular moderado e na dose de 4 mg.kg’
reverte o bloqueio neuromuscular profundo 58(A), 5960(B). O
uso de sugamadex em doses menores que 2 mg.kg' esta
relacionado com retorno transitério do bloqueio neuromuscu-
lar (D).

Na situacédo denominada “n&o ventilo, ndo intubo”, que ocorre
muitas vezes logo apds a indugao anestésica e tentativa frustra-
da de intubagao traqueal, o sugamadex, na dose de 16 mg.kg"
promove reversao imediata do bloqueio neuromuscular induzi-
do por rocurdnio na dose de 1,0 a 1,2 mg.kg'%8(A), 9(B). Nes-
sa situacéo, o tempo de reverséo do bloqueio neuromuscular
da associagdo rocurdnio 1,2 mg.kg' e sugamadex 16 mg.kg"!
(3 minutos apés o BNM) é menor do que o da succinilcolina
1 mg.kg'62(A).

O sugamadex foi usado com sucesso em criangas entre 2
e 11 anos na dose de 2 mg.kg', sem eventos adversos 83(A),
assim como em pacientes portadores de doengas cardiacas
(doencga isquémica coronariana, arritmia e insuficiéncia car-
diaca congestiva) a serem submetidos a procedimentos nao
cardiacos #4(A), em pacientes com histdria de doenga pulmo-
nar 1137(D), em gestantes submetidas a cesarea 5(C), e em
obesos com indice de massa corporal (IMC) > 30 kg.m %7(D).
Em pacientes idosos (idade > 64 anos), o uso de sugamadex
na dose de 2 mg.kg! produz reversdo do bloqueio neuromus-
cular em um tempo maior do que em adultos jovens (diferen-
ca de 42 segundos) %6:67(B).

A interacdo do sugamadex foi demonstrada experimen-
talmente com flucoxacilina, &cido fusidico e toremifeno, com
retardo do tempo de reversdo do bloqueio neuromuscular. No
entanto, a interagéo com flucoxacilina nao foi comprovada cli-
nicamente e nao foi evidenciado nenhum farmaco que promo-
va recurarizagdo ou volta do blogueio neuromuscular 88(C).

Os eventos adversos por uso de sugamadex sao raros,
entre eles, naduseas, vémitos, cefaleia, dor de garganta, dor
nas costas, tosse, disgeusia, constipacéo e pirexia, mais pro-
vavelmente relacionados aos farmacos utilizados durante o
ato anestésico “6(A). Podem também ser observados movi-
mentos antes do final da anestesia, devidos a anestesia su-
perficial (D), “°(A). O aparecimento de reagdo alérgica de
evolugéo esponténea, apds o uso de sugamadex foi relatado
em apenas seis pacientes 7:11(D),*6(A).
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Recomendacao: A prevengédo da PRPO apds uso de BNM
adespolarizantes pode ser feita com o uso de anticolineste-
résicos associados aos anticolinérgicos ou, no caso do uso
do rocurénio ou vecurénio, utilizando-se o sugamadex. Re-
comenda-se o uso do sugamadex sempre que o BNM for o
rocurdnio ou vecurdnio, por ser 0 Unico reversor especifico.

RECOMENDAGOES FINAIS

A PRPO apresenta incidéncia elevada e pode levar a eventos
adversos, com aumento da morbimortalidade pds-operatéria.
Recomenda-se a monitorag¢do do bloqueio neuromuscular por
meio de testes quantitativos como aceleromiografia. O uso de
anticolinesterasicos para reversao farmacoldgica do bloqueio
neuromuscular ndo é isento de efeitos adversos. Sendo as-
sim, recomenda-se o0 uso do sugamadex na reversao do blo-
queio neuromuscular induzido pelo rocurdnio ou vecurdnio.
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Resumen: Mathias LAST, Bernardis RCG — Pardlisis Residual Pos-
toperatoria.

DESCRIPCION DEL METODO DE RECOLECCION DE LA
EVIDENCIA

Se realizaron mudltiples busquedas en el banco de datos
PubMed para la identificacion de los articulos con un mejor
formato metodoldgico, seguidas de una evaluacion critica de
su contenido y clasificacion de acuerdo con la fuerza de la
evidencia. De acuerdo con las normas del Oxford Centre for
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Evidence Based Medicine, se le dio preferencia a las revi-
siones sistematicas de la literatura y a los ensayos clinicos
randomizados. Las busquedas se hicieron entre enero de
2009 y julio de 2010. Para las busquedas en el PubMed, se
usaron diferentes combinaciones de términos abiertos (ran-
dom*; neuromuscular, postanesthesia; care; residual; paraly-
sis; complications; blockade; curarization) y de términos del
vocabulario controlado (Anesthesia, Perioperative Compli-
cations [MeSH]; Residual Neuromuscular Blockade [MeSH];
Postanesthesia Care Unit[MeSH]; Monitoring Neuromuscular
blockade [MeSHY]; y Randomized Controlled Trial, Guidelines,
Task force [Publication Typel). Se seleccionaron los estudios
que evaluaron la incidencia, los test de diagnostico, las com-
plicaciones y la prevencion de la pardlisis residual postopera-
toria en animales, en voluntarios conscientes y en los pacien-
tes sometidos a procedimientos quirdrgicos, sin distincién.
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GRADO DE RECOMENDACION Y FUERZA DE LA
EVIDENCIA

A: Estudios experimentales u observacionales de mejor con-
sistencia;

B: Estudios experimentales u observacionales de menor con-
sistencia;

C: Relatos de casos (estudios no controlados);

D: Opinion que no tiene evaluacion critica, con base en los
consensos, en los estudios fisiologicos o en los modelos ani-
males.

OBJETIVO

Evaluar la incidencia, los test de diagndstico, las complica-
ciones y la prevencioén de la paralisis residual postoperatoria
(PRPO).
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