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Unitermos: Resumo

ANALGESICOS, Opidides, Justificativa e objetivo: Sedacao e analgesia sao recomendadas em colonoscopia para propiciar
fentanil, alfentanil; conforto, pois sao procedimentos invasivos e podem ser dolorosos. Este estudo teve como objetivo
ANESTESICOS, Venoso, comparar as combinacées de propofol-alfentanil e propofol-fentanil para sedacao e analgesia em
propofol; pacientes submetidos a colonoscopia eletiva.

CIRURGIA, Endoscopia; Métodos: Estudo prospectivo e randomizado. Participaram do estudo 80 pacientes, ASA I-II,
Colonoscopia. entre 18 e 65 anos. A inducao de sedacao e a analgesia foram feitas com propofol (1 mg.kg") e

fentanil (1 pg.kg™) no grupo propofol-fentanil (PF) e com propofol (1 mg.kg') e alfentanil (10
pg.kg™) no grupo propofol-alfentanil (PA). Para manutencao, doses adicionais de propofol foram
administradas em bolus de 0,5 mg.kg' para obter escores de 3-4 na Escala de Sedacao de Ramsey
(ESR). Registrados os dados demograficos, a frequéncia cardiaca, a pressao arterial média (PAM),
a saturacdo de oxigénio da hemoglobina (Sp0,), os valores da ESR, o tempo de colonoscopia, a
dose total de propofol, as complicacées, o tempo de recuperacao e o tempo para alta, bem como
os escores de satisfacao do colonoscopista e do paciente.

Resultados: A PAM aos 15 minutos no Grupo PA foi significativamente maior do que no Grupo PF
(p = 0,037). Afrequéncia cardiaca média do grupo PA foi maior no inicio do que nas mensuracoes
subsequentes (p = 0,012, p = 0,002). A média da dose total de propofol do Grupo PA foi
significativamente maior do que a do Grupo PF (p = 0,028). O tempo médio de recuperacao do
grupo PA foi significativamente maior do que o do grupo PF (p = 0,032).

Conclusao: Fentanil proporciona melhores condicoes de operacao e reduz a necessidade de doses
adicionais de propofol. Essas vantagens diminuem o tempo de recuperacao. Portanto, propofol-
fentanil é superior ao propofol-alfentanil para sedacdo e analgesia em colonoscopia.
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Introducéao

Por causa da frequéncia de neoplasias colorretais em paises
industrializados, as taxas de colonoscopia diagnostica e te-
rapéutica aumentaram dramaticamente. A dor e a ansiedade
provocadas pela colonoscopia causam desconforto tanto no
paciente quanto no médico colonoscopista . O melhor tipo
de sedacao/analgesia para procedimentos endoscopicos
gastrointestinais ainda nao foi definido 2. Embora alguns
estudos relatem que a colonoscopia pode ser feita sem
sedacao, varios estudos relatam que isso nao é possivel e
que a administracao de sedacdo antes do procedimento é
mais segura para o paciente e o colonoscopista 5. Tanto a
anestesia quando a sedacao e analgesia sao opcoes para
procedimentos colonoscdpicos ¢, mas sedacdo consciente é
recomendavel '. A sedacao consciente permite ao paciente
dar respostas verbais ou tateis ao estimulo e permite o con-
trole das funcoes respiratoria e cardiovascular .

Médicos que realizam exames de colonoscopia em todo o
mundo tendem a preferir a sedacao-analgesia. Combinacdes
de midazolam, propofol e/ou alfentanil ou petidina,
a-agonistas e neurolépticos sdo utilizadas para sedacéo-
analgesia 7.

O objetivo deste estudo foi comparar os efeitos hemo-
dindmicos, os tempos de recuperacao e alta hospitalar, a
satisfacao do paciente e do colonoscopista e as complicacoes
resultantes das combinacdes de propofol-fentanil e propofol-
alfentanil em colonoscopias eletivas.

Material e métodos

Depois de obter a aprovacao do Comité de Etica e consenti-
mento informado assinado pelos pacientes, este estudo pros-
pectivo e randomizado com a participacao de 80 pacientes
foi conduzido no Hospital de Educacao e Pesquisa Sisli Etfal,
Istambul, Turquia. A equipe de pesquisa selecionou um grupo
de pacientes com estado fisico ASA I-ll, entre 18 e 65 anos,
agendados para colonoscopia eletiva. Antes do procedimento,
os pesquisadores avaliaram o estado dos pacientes apos um
periodo de oito horas em jejum e 24 horas sem a ingesta de
alcool ou sedativos. O mesmo anestesiologista administrou
sedacao e analgesia em todos os pacientes. Os critérios de
exclusao deste estudo foram gravidez, hemorragia gastroin-
testinal, dificuldade conhecida ou prevista das vias aéreas,

Tabela 1 - Escala de Sedacao de Ramsay.

dependéncia de alcool ou drogas, doenca neuropsiquiatrica,
insuficiéncia respiratoria ou cardiaca grave e historia de
alergia a medicamentos sedativos.

Um enfermeiro independente fez a randomizacao ao
abrir sequencialmente envelopes opacos humerados com a
alocacédo do grupo em cartdes gerados em sequéncia rando-
mizada por computador. Os pacientes desconheciam o grupo
em que foram incluidos.

Explicamos aos pacientes o sistema de pontuacao oral
da escala de 1 a 10 necessario para avaliar a satisfacao do
paciente. Depois de dar entrada na unidade de endoscopia
gastrointestinal, todos os pacientes foram submetidos a
cateterizacao intravenosa (IV) com cateteres de calibre 18G
e uma infusao de NaCl a 0,9% foi iniciada; os pacientes nao
foram pré-medicados. Os pacientes foram posicionados em
decubito lateral e monitorados com oximetro de pulso (Sp0,),
pressao arterial sistémica média nao invasiva (PAM) e eletro-
cardiograma (ECG) de trés derivacoes. A equipe administrou
aos pacientes 3 L.min"' de oxigénio via canula nasal.

A inducao anestésica para sedacédo e analgesia foi feita
com 1 mg.kg" de propofol e 1 pg.kg™" de fentanil no Grupo
PF e 1 mg.kg' de propofol e 10 pg.kg' de alfentanil no
Grupo PA. Apo6s o inicio da colonoscopia, doses adicionais de
propofol foram administradas em bolus de 0,5 mg.kg' para
manter os escores dos pacientes em 3-4, de acordo com a
Escala de Sedacao de Ramsey (ESR), Tabela 1. Registramos
a frequéncia cardiaca, PAM, SpO, e os valores da ESR antes
do procedimento, no inicio da colonoscopia e em intervalos
de cinco minutos durante o procedimento.

Estabelecemos o tempo de colonoscopia como o tem-
po entre a inducao da anestesia e o fim da colonoscopia.
O tempo de recuperacao foi considerado como o tempo
desde a inducao até os escores atingirem o valor 2 na ESR.
Registramos as doses totais de propofol e as complicacoes.
Apos o procedimento, os pacientes com escore > 9 de
acordo com a escala de Aldrete (Tabela 2) receberam alta
hospitalar. Apds a recuperacao, os pacientes avaliaram
oralmente a propria satisfacdo em uma escala de 1 a 10 (1:
nao satisfeito, 10: muito satisfeito). A satisfacao do médico
colonoscopista foi avaliada com escala visual analdgica de
10 centimetros. Registramos os escores de satisfacdo dos
pacientes e dos médicos.

Registramos as complicacoes relacionadas a endos-
copia e anestesia que ocorreram durante ou apos o pro-
cedimento, tais como reacodes alérgicas, bradicardia,

Definicao Escore
Paciente ansioso e agitado ou inquieto, ou ambos 1
Paciente cooperativo, orientado e calmo 2
Paciente responde apenas aos comandos 3
Paciente apresenta resposta rapida ao leve toque glabelar ou alto estimulo auditivo 4
Paciente apresenta resposta lenta ao leve toque glabelar ou alto estimulo auditivo 5
Paciente nao apresenta resposta 6
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Tabela 2 - Escala de Aldrete.

Definicao Escore
Capaz de mover os 4 membros voluntariamente ou sob comando 2
Atividade Capaz de mover 2 membros voluntariamente ou sob comando 1
Incapaz de mover os membros voluntariamente ou sob comando 0
Capaz de respirar profundamente ou tossir livremente 2
Respiracao Dispneia ou respiracao limitada 1
Apneia 0
Pressao Arterial < + 20% do nivel pré-anestésico 2
Circulagao Pressao Arterial < + 20-50% do nivel pré-anestésico 1
Pressdo Arterial < + 50% do nivel pré-anestésico 0
Totalmente desperto 2
Consciéncia Desperto ao chamado 1
Nao responde 0
Mantém > 92% em ar ambiente 2
Saturacéo de O, Precisa inalar O, para manter saturacao de 0, > 90% 1
Saturacao < 90% mesmo com suplementacao de oxigénio 0

taquicardia, hipotensao, hipertensao, depressao respiratoria,
dessaturacao, perfuracao, sangramento, nauseas e vomitos.
Dessaturacao foi definida como uma diminuicao da saturacao
de oxigénio < 85%.

Calculamos o tamanho das amostras com a hipotese de
uma possivel diferenca de pelo menos 30% em nosso estudo
entre os dois grupos. Portanto, alocamos 40 pacientes em
cada grupo para obter um erro alfa de 5% e poder estatistico
de 80%.

Para a avaliacdo dos dados e da estatistica descritiva
(média, desvio padrao), os pesquisadores usaram a analise
de variancia pareada para as medidas repetidas dos grupos
e o teste de Newman-Keuls para comparacoes multiplas dos
subgrupos. Usamos um teste t independente para compa-
racoes entre os dois grupos e o teste do qui-quadrado para
comparacao dos parametros qualitativos. Os resultados foram
considerados estatisticamente significativos quando o valor
de p foi inferior a 0,05.

Resultados

Idade, sexo, peso, estado fisico ASA, tempos de colonoscopia
e taxas de complicacdes foram semelhantes em ambos os
grupos (Tabela 3); 21 pacientes apresentaram complicacoes.

Embora nao tenha ocorrido depressao respiratéria, oito
pacientes do Grupo PF e 12 do Grupo PA apresentaram
dessaturacao. Esses pacientes nao precisaram de intubacao
endotraqueal ou ventilacdo via mascara; estimulos vocais ou
tateis produziram recuperacao adequada de dessaturacao.
Apenas um paciente do Grupo PA apresentou nauseas e vo-
mitos. Todos os pacientes que apresentaram complicacoes
receberam alta sem intercorréncias. Nao observamos com-
plicacdes relacionadas a endoscopia.

A PAM aos 15 minutos no Grupo PA foi significativamente
maior do que no Grupo PF (p = 0,037), mas nao houve di-
ferenca entre os dois grupos em todos os outros tempos de
mensuracao da PAM (Tabela 4). Semelhantemente ao grupo
PA, o Grupo PF nao apresentou diferenca significativa quando
a pressao arterial inicial foi comparada com a média em todos
os outros tempos mensurados.

Nao houve diferenca na frequéncia cardiaca média
entre os dois grupos em nenhum momento. Embora a fre-
quéncia cardiaca média tenha sido semelhante no Grupo PF
em todos os tempos mensurados, diferencas significativas
foram encontradas no grupo PA (p = 0,0001). As frequéncias
cardiacas médias iniciais do Grupo PA foram significati-
vamente mais altas do que em todos os outros tempos
mensurados (p = 0,002, p = 0,012), que foram semelhantes

Tabela 3 - Distribuicao por Idade, ASA, Género, Peso, Complicacoes e Tempo de Colonoscopia dos Grupos.

Grupo PF Grupo PA p
Idade (anos) 51,8 + 12,65 54,5 + 15,16 0,390
Género Mulher 22 (%55) 23 (%57,5)
Homem
18 (%45) 17 (%42,5) 0,822
Peso (kg) 77,97 + 14,02 80,03 + 11,22 0,472
ASA | 14 (%35) 11 (%27,5)
1l 26 (%65) 29 (%72,5) 0,573
Tempo de colonoscopia (min.) 17,5+ 7,39 20,68 + 10,2 0,115
Complicagcao Ausente 32 (%80) 27 (%67,5)
Presente 8 (%20) 13 (%32,5) 0,204




356

H. S. Turk et al.

Média dos valores de saturagdo de oxigénio

100

99

98

_—*

96

®

4&'_

95

94 T T T

Inicio 1 min. 5 min.

—@— Grupo PF

10 min.

15 min. 20 min. 25 min. 30 min.

—@— Grupo PA

Figura 1 - Média dos valores de saturacao de oxigénio dos grupos.

entre si (Tabela 5). Nao houve diferenca significativa entre
os dois grupos em relacdo aos valores médios de saturacao
de oxigénio (Figura 1).

Os valores médios da ESR foram semelhantes quando
comparados os grupos. No Grupo PF, os valores médios da
ESR diferiram significativamente entre os tempos mensu-
rados (p = 0,0001). No primeiro e no quinto minutos, os
valores foram significativamente mais altos do que em
outros tempos (p = 0,002, p = 0,045), quando diferencas
nao foram observadas. No Grupo PA, os valores médios da

Tabela 4 - Valores da PAM dos Grupos.

ESR mostraram diferencas significativas entre os tempos
mensurados (p = 0,017). No primeiro minuto, o valor médio
foi significativamente mais alto do que aos 15, 20, 25 e 30
minutos (p = 0,002, p = 0,022) (Tabela 6).

A média da dose total de propofol foi significativamente
maior no Grupo PA do que no Grupo PF (p = 0,028) e a média
do tempo de recuperacao também foi significativamente
maior no Grupo PA do que no Grupo PF (p = 0,032). Os tempos
médios de alta e os escores de satisfacao dos pacientes e mé-
dicos foram semelhantes em ambos os grupos (Tabela 7).

PAM Grupo PF Grupo PA p
Inicio 93,32 + 18,25 96,7 + 18,81 0,423
1 Minuto 84,2 + 100,61 72,95 + 13,24 0,491
5 Minutos 75,33 + 16,29 76,8 + 15,29 0,681
10 Minutos 80,37 + 14,32 82,81 + 20,41 0,550
15 Minutos 75,95 + 10,87 85,1+ 17,76 0,037*
20 Minutos 83,08 + 13,41 87,09 + 21,78 0,553
25 Minutos 89,4 + 17,19 86,45 + 29,69 0,787
30 Minutos 81,67 + 2,52 84,5 + 25,03 0,854
Tabela 5 - Frequéncia Cardiaca Média dos Grupos.

Frequéncia Cardiaca Grupo PF Grupo PA p
Inicio 84,98 + 13,19 89,10 + 11,64 0,142
1 Minuto 81,8 + 10,87 82,48 + 13,06 0,802
5 Minutos 77,44 + 9,71 76,88 + 12,43 0,824
10 Minutos 76,59 + 10,34 77,41 + 11,51 0,479
15 Minutos 77,09 + 11,83 76,39 + 11,4 0,828
20 Minutos 75,46 + 13,82 77,05 + 10,46 0,704
25 Minutos 77,6 + 14,74 77,9 + 14,17 0,964
30 Minutos 79 + 22,07 78,13 + 12,15 0,933
p 0,770 0,0001*
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Tabela 6 - Média dos Valores da ESR dos Grupos.

ESR Grupo PF Grupo PA p

1 Minuto 4,85 + 0,43 4,8 + 0,69 0,697
5 Minutos 3,93 £1,12 3,78 + 1,03 0,534
10 Minutos 3,7 £ 0,91 3,41 £ 1,09 0,207
15 Minutos 3,68 + 1,04 3,35+ 0,84 0,212
20 Minutos 3,29 £+ 0,73 3,11 0,543
25 Minutos 3,1+£0,74 3,33 +£0,87 0,534
30 Minutos 2,25+0,5 3+0,82 0,134
P 0,0001* 0,017*

Tabela 7 - Distribuicao do Total de Doses de Propofol, Tempo de Recuperacdo e de Alta Hospitalar e indices de

Satisfacao dos Pacientes e Médicos dos Grupos.

Grupo PF Grupo PA p
Dose total de propofol (mg) 148 + 38,13 170,5 + 50,95 0,028*
Tempo de recuperacao (min.) 18,88 + 6,76 23,1+ 10,2 0,032*
Tempo de alta hospitalar (min) 31,37 + 9,55 35,31 + 13,06 0,136
indice de satisfacao do médico 9,25 + 0,84 9,33+ 1,31 0,761
indice de satisfacao do paciente 9,38 + 0,87 9,48 + 0,82 0,597

Discussao

Propofol é um hipnoético intravenoso de acao curta, que pro-
porciona uma recuperacao rapida e completa da anestesia.
Quando propofol é usado como Unico agente anestésico em
procedimento invasivo, doses muito elevadas (14,9 mg.kg'.h")
sao necessarias para propiciar tolerabilidade ao processo 2.
Tanto a depressao direta do miocardio quanto a vasodilatacao
periférica cardiovascular sao efeitos depressores do propofol
que dependem da dose e da concentracao ”8. Complicacoes
como hipotensao arterial, depressao respiratoria e diminuicao
da atividade reflexa protetora das vias aéreas superiores podem
surgir com o uso de altas doses de propofol 7. A combinacao
de propofol com um opioide intravenoso é recomendada para
aumentar a qualidade da sedacao, pois o propofol sozinho é
insuficiente para analgesia 7°.

Tanto alfentanil quanto fentanil podem ser usados com
seguranca em procedimentos de colonoscopia. Fentanil é
3-10 vezes maior potente do que alfentanil. Alfentanil é um
tetrazol derivado de fentanil que atravessa rapidamente
os tecidos altamente perfundidos, como os do cérebro, e
em seguida distribui-se para os tecidos periféricos. Ambos,
alfentanil e fentanil, atravessam a barreira hematoencefa-
lica rapidamente. Alfentanil tem um inicio rapido de acao
e produz inconsciéncia 50 segundos ap6s a administracao.
Depressao respiratoria e inconsciéncia ocorrem ao mesmo
tempo com a administracao de alfentanil, enquanto a admi-
nistracao de fentanil provoca inconsciéncia 30-60 segundos
apos a depressao respiratoria, pois sua solubilidade lipidica
€ maior do que a de alfentanil. A concentracao plasmatica
de fentanil acumula em compartimentos do tecido antes do
aparecimento de efeitos opioides adequados. O acumulo
menor de alfentanil proporciona uma ligacao maior das con-
centracoes plasmaticas aos receptores opioides e um inicio
mais rapido dos efeitos &°.

Propofol e alfentanil sao Uteis para sedacdo e analgesia
por terem acao de inicio rapido e de curta duracédo ". A
combinacao de propofol-alfentanil é eficaz em analgesia °.

Avramov e col. relataram que a combinacao de opioide-
propofol proporciona analgesia e amnésia, bem como reduz a
incidéncia de nauseas, vomitos e depressao respiratoria 2. No
presente estudo, apenas um paciente do Grupo PA apresentou
nauseas e vomitos.

Embora o nivel adequado de sedacao tenha sido obtido
com o uso de opiaceos, os pacientes submetidos a colonos-
copia apresentaram problemas no manejo das vias aéreas
superiores, bem como diminuicao da atividade reflexa pro-
tetora dessas vias 7. Alfentanil, como um opiaceo de acao
curta, foi indicado para procedimentos de curta duracao,
mas quando usado como agente Unico, os relatos indicam que
houve uma frequéncia maior de depressao respiratoria intra
e pos-operatodria 2", No presente estudo, a incidéncia de
complicacdes respiratorias foi maior no grupo PA do que no
Grupo PF. Embora nao tenha havido depressao respiratoria,
oito pacientes do Grupo PF e 12 do Grupo PA apresentaram
dessaturacao. Esses pacientes nao precisaram de intubacao
endotraqueal ou ventilacao via mascara; a recuperacao foi
obtida por meio de estimulos vocais ou tateis.

Roseveare e col. relataram que a combinacao de propofol-
alfentanil teve um inicio de acao mais curto e eficaz do que
as benzodiazepinas em colonoscopia ™. Kiilling e col. compa-
raram a combinacao de propofol-alfentanil com midazolam
e meperidina. Os autores relataram que a combinacao de
propofol-alfentanil resultou em recuperacao mais rapida e
maior satisfacao do paciente em colonoscopia *.

Em um estudo de combinacdées com midazolam, os
pesquisadores compararam combinacdées com meperidina,
alfentanil, fentanil e sufentanil em gastroscopia. De acordo
com o relato, os tempos de recuperacao foram menores nos
grupos sufentanil e alfentanil . No estudo de Holloway e col.,
as combinacoes de midazolam com alfentanil e fentanil fo-
ram comparadas em colonoscopia. Os autores relataram que
embora alfentanil e fentanil tenham apresentado tempos se-
melhantes de recuperacao, alfentanil proporcionou melhores
condicoes de operacao 7. Nosso estudo comparou propofol
em combinacao com fentanil e alfentanil, mas os resultados
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nao confirmam os de estudos anteriores. Tanto o tempo de
recuperacao quanto a dose média de propofol foram menores
no Grupo PF do que no Grupo PA.

Os tempos médios de colonoscopia foram 20,68 + 10,2
minutos no Grupo PA e 17,5 + 7,39 minutos no Grupo PF.
Como o tempo de acado de alfentanil é mais curto do que o
tempo de colonoscopia, doses adicionais de propofol foram
necessarias. Porque alfentanil € um opiaceo de acao curta,
os valores da PAM aos 15 minutos foram maiores no Grupo
PA do que no Grupo PF. A frequéncia cardiaca média inicial
do Grupo PA foi maior do que nos tempos mensurados sub-
sequentemente, fato que os pesquisadores relacionam as
doses adicionais de propofol. Nenhum de nossos pacientes
apresentou hipotensao arterial ou bradicardia.

Em nosso estudo, a ESR foi usada para avaliar o nivel
de sedacao. Os valores médios da ESR foram similares em
ambos os grupos. O indice bispectral (BIS) pode ser usado
para regular o nivel adequado de sedacao e reduzir a do-
sagem de sedativos durante a endoscopia. Ha estudos que
compararam o uso da ESR e BIS 820, Um desses estudos re-
latou que o BIS foi 0 método recomendado para monitorar
pacientes sob sedacdo e que esse monitoramento poderia
evitar a sedacao excessiva e subsequentes complicacoes .
No presente estudo, consideramos a ESR insuficiente para
avaliar o excesso de sedacao '®. O nao uso do BIS para mo-
nitoramento poderia ser considerado o aspecto negativo de
nosso estudo. No entanto, existem estudos que comparam
ESR e BIS e relatam que as avaliacdes dos niveis de sedacao
e da dosagem usada de sedativos foram semelhantes %, Em
nosso caso, por se tratar de um pais em desenvolvimento, a
aquisicao de eletrodos e monitor BIS ¢é dificil e dispendiosa.
Em estudos semelhantes em nosso pais, a ESR foi usada para
avaliar o nivel de sedacao?'.

0 achado mais significativo é que os escores de satisfacao,
tanto do paciente quanto do médico, foram semelhantes e
elevados em ambos os grupos. Isso enfatiza que sedacao/
analgesia € o padrao ouro para uma experiéncia confortavel
e segura em colonoscopia.

Fentanil, por causa do tempo de acao mais longo do que
o de alfentanil, proporciona melhores condicdes de operacao
e reduz a necessidade de doses adicionais de propofol, o que
resulta em tempo de recuperacao mais curto. Acombinacao
de propofol-fentanil é superior a combinacao de propofol-
alfentanil para sedacao e analgesia em procedimentos de
colonoscopia.
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