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Resumo
Justificativa  e  objetivos:  A  introdução  do  propofol  (2,6-di-isopropilfenol)  como  agente  sedativo
tem transformado  a  área  da  sedação  para  procedimentos  endoscópicos.  Entretanto,  um  grande
inconveniente  da  sedação  com  o  uso  do  propofol  é  sua  alta  incidência  de  dor  à  injeção.  A  técnica
mais usada  na  redução  da  dor  à  injeção  do  propofol  tem  sido  a  associação  com  outros  fármacos.
O objetivo  deste  estudo  foi  avaliar  a  repercussão  da  associação  do  remifentanil  com  o  propofol
na incidência  de  dor  à  injeção  de  propofol  e  a  influência  na  dose  total  de  propofol  necessária
para sedação  em  endoscopia  digestória  alta  (EDA)  diagnóstica.
Método:  Foram  avaliados  105  pacientes,  submetidos  à  EDA  diagnóstica  e  divididos  aleatoria-
mente em  três  grupos  de  35.  O  Grupo  Controle  foi  sedado  apenas  com  propofol.  O  Grupo  de
Estudo 1  foi  sedado  com  remifentanil  em  dose  fixa  de  0,2  �g/kg  associado  ao  propofol.  E  o
Grupo de  Estudo  2  foi  sedado  com  remifentanil  em  dose  fixa  de  0,3  �g/kg  associado  ao  propo-
fol. Foram  avaliadas  a  incidência  de  dor  à  injeção  de  propofol  e  a  dose  de  propofol  necessária
para o  exame.  A  amostra  se  mostrou  bastante  similar  em  relação  às  variáveis  idade,  peso,
altura, sexo  e  estado  físico.  De  acordo  com  a  natureza  dos  dados  estudados,  procedeu-se  ao
tratamento  estatístico  julgado  adequado.  Usou-se  o  teste  t  para  comparação,  entre  os  grupos
analisados,  das  médias  das  variáveis  idade,  peso,  altura  (cm)  e  dose  (mg/kg).  Foi  usado  o  teste
os  grupos  analisados,  das  variáveis  sexo,  estado  físico  e  dor  à  injeção
ificância  adotado  foi  �  <  0,05.

 estatística  significativa  entre  os  grupos  de  estudo  e  o  grupo  controle
injeção  de  propofol  quanto  no  parâmetro  dose  de  propofol  usada
ℵ2 para  comparação,  entre  

de propofol.  O  nível  de  sign
Resultado:  Houve  diferença
tanto no  parâmetro  dor  à  
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(mg/kg).  Entretanto,  não  houve  diferenças  estatísticas  entre  os  dois  grupos  de  estudo  para
esses parâmetros.
Conclusão:  O  uso  do  remifentanil  nas  doses  de  0,2  �g/kg  e  de  0,3  �g/kg  mostrou-se  efetivo
tanto sobre  o  parâmetro  redução  da  dor  à  injeção  de  propofol  quanto  sobre  o  parâmetro  dose
de propofol  usada.
© 2015  Sociedade  Brasileira  de  Anestesiologia.  Publicado  por  Elsevier  Editora  Ltda.  Todos  os
direitos reservados.
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Use  of  remifentanil  to  reduce  propofol  injection  pain  and  the  required  propofol  dose
in  upper  digestive  tract  endoscopy  diagnostic  tests

Abstract
Background  and  objectives:  The  introduction  of  propofol  (2,6-diisopropylphenol)  as  a  sedative
agent has  transformed  the  area  of  sedation  for  endoscopic  procedures.  However,  a  major  draw-
back of  sedation  with  the  use  of  propofol  is  its  high  incidence  of  injection  pain.  The  most  widely
used technique  in  reducing  propofol  injection  pain  is  through  the  association  of  other  drugs.
The aim  of  this  study  was  to  evaluate  the  effect  of  remifentanil-propofol  combination  on  the
incidence  of  propofol  injection  pain  and  its  influence  on  the  total  dose  of  propofol  required  for
sedation  in  upper  digestive  tract  endoscopy  (UDE)  diagnostic  tests.
Method:  One  hundred  and  five  patients  undergoing  upper  digestive  tract  endoscopy  were  eva-
luated and  randomly  divided  into  3  groups  of  35  patients  each.  The  Control  Group  received
propofol  alone;  Study-group  1  received  remifentanil  at  a  fixed  dose  of  0.2  mg/kg  combined
with propofol;  Study-group  2  received  remifentanil  at  a  fixed  dose  of  0.3  mg/kg  combined  with
propofol.  The  incidence  of  propofol  injection  pain  and  the  total  dose  of  propofol  required  for
the test  were  evaluated.  The  sample  was  very  similar  regarding  age,  weight,  height,  sex,  and
physical  status.  Statistical  analysis  was  performed  according  to  the  nature  of  the  evaluated
data. Student’s  t-test  was  used  to  compare  the  mean  of  age,  weight,  height  (cm),  and  dose
(mg/kg) variables  between  groups.  The  ℵ2 test  was  used  to  compare  sex,  physical  status,  and
propofol injection  pain  between  groups.  The  significance  level  was  �  <  0.05.
Results: There  was  significant  statistical  difference  between  the  study  groups  and  the  control
group regarding  the  parameters  of  propofol  injection  pain  and  total  dose  of  propofol  (mg/kg)
used. However,  there  were  no  statistical  differences  between  the  two  study  groups  for  these
parameters.
Conclusion:  We  conclude  that  the  use  of  remifentanil  at  doses  of  0.2  mg/kg  and  0.3  mg/kg  was
effective for  reducing  both  the  propofol  injection  pain  and  the  total  dose  of  propofol  used.
© 2015  Sociedade  Brasileira  de  Anestesiologia.  Published  by  Elsevier  Editora  Ltda.  All  rights
reserved.
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ntrodução

m  muitos  países,  a  sedação tem  se  tornado  rotina  em
acientes  submetidos  à  colonoscopia  e  à  endoscopia  diges-
ória  alta  (EDA)  diagnóstica.1 De  acordo  com  levantamento
o  Colégio  Americano  de  Gastroenterologistas,  a  sedação

 usada  em  mais  de  98%  dos  exames  de  colonoscopia  e
DA  nos  Estados  Unidos.2 O  termo  sedação é  empregado
ara  a  depressão  do  nível  de  consciência  de  um  indivíduo.

 sedação é  usada  para  promover  ansiólise,  amnésia  e,  em
lgumas  instâncias,  analgesia.3

A  introdução  do  propofol  (2,6-di-isopropilfenol)  como
gente  sedativo  tem  transformado  a  área  da  sedação para

3
rocedimentos  endoscópicos. Muito  da  popularidade  do
ropofol  entre  médicos  e  pacientes  está  relacionado  às
uas  propriedades  farmacocinéticas  e  farmacodinâmicas,
ue  concede  ao  fármaco  um  rápido  início  e  término  de  seus

i
t
c
M

feitos  e  propicia  ao  paciente  uma  sensação  de  bem-estar.3

m  muitos  aspectos,  o  propofol  é  um  agente  ideal  para  pro-
edimentos  de  curta  duração em  pacientes  ambulatoriais.
ntretanto,  por  causa  do  seu  perfil  farmacológico,  entre  as
ecomendações  do  uso  do  propofol  está  a  orientação  de  que
sse  fármaco  deveria  ser  administrado  apenas  por  profissi-
nais  treinados  na  administração de  anestesia  geral.4 Um
rande  inconveniente  da  sedação com  o  uso  do  propofol  é
ua  alta  incidência  de  dor  à  injeção.5,6 A presença  de  dor
urante  a  injeção de  propofol  varia  de  28%7 a  90%8 dos  casos.

Macario  et  al.9 questionaram  entre  anestesiologistas
mericanos  quais  desfechos  clínicos  anestésicos  são  comuns

 necessários  de  evitar.  A  dor  à  injeção de  propofol  durante  a

ndução  anestésica  foi  ranqueada  como  o  sétimo  mais  impor-
ante  dentre  33  desfechos  clínicos,  quando  se  levam  em
onsideração  frequência  e  importância  clínica  em  conjunto.
uitas  pesquisas  têm  sido  feitas  na  busca  de  minimizar  ou
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Uso  do  remifentanil  para  redução da  dor  à  injeção do  propo

resolver  esse  problema.10 Mesmo  após  a  mudança na  fórmula
original  de  propofol,  do  diluente  cremofor,  que  esteve  ligado
à  reação  anafilática,11 para  a  emulsão  lipídica,  a  dor  per-
maneceu.  Isso  evidencia  que  essa  se  deve  à  própria  droga,
e  não  à  formulação.12 Isso  porque  o  uso  de  emulsão  lipí-
dica  quase  aboliu  a  dor  associada  à  injeção de  diazepan
e  etomidato.13-15 Formulações  opcionais  de  propofol,  com
mudanças  na  composição  da  emulsão  lipídica,  com  diferen-
tes  frações  de  triglicerídeos  de  cadeia  média  e  longa  e o
uso  de  diferentes  preservativos  como  o  ácido  etilenodiamino
tetra-acético  (EDTA)  e  o  metabisulfito  de  sódio  não  elimi-
naram  sua  dor  à  injeção.16 Entretanto,  tem  sido  sugerido
que  o  aumento  do  teor  de  lipídeos  do  solvente  pode  redu-
zir  a  concentração  de  propofol  livre  na  fase  aquosa  e seu
contato  com  terminações  nervosas  livres,  o  que  pode  redu-
zir  a  dor  durante  a  injeção de  propofol.17-22 Recomendações
como  o  uso  de  veias  de  grosso  calibre  ajudam  a  reduzir  a
dor  durante  a  injeção de  propofol.  Entretanto,  a  técnica
mais  usada  na  redução da  dor  à  injeção de  propofol  tem
sido  a  associação  de  outros  fármacos,  como  lidocaína,23-25

efedrina,24 sulfato  de  magnésio,26 tiopental,25 cetamina,27

acetominofen28 e  tramadol,29 entre  outros.
Os  opioides  são  os  fármacos  mais  usados  em  associação

com  o  propofol  para  a  prática  anestésica.  O  seu  uso
na  redução da  dor  à  injeção de  propofol  é  difundido  e
demonstra-se  efetivo  na  maioria  dos  estudos  clínicos,30,31

apesar  de  no  estudo  de  Basaranoglu  et  al.32 ter  se  mos-
trado  inefetivo.  Sabe-se  que  os  anestésicos  endovenosos,
como  hipnóticos,  opioides  e  benzodiazepínicos,  combinam-
-se  sinergicamente  durante  o  ato  anestésico.33 Em  busca  da
potencialização  dos  efeitos  decorrentes  da  interação  entre
propofol  e  opioides  é  que  esses  fármacos  são  associados;34

dessa  forma  conseguem-se  alcançar os  efeitos  desejados
com  doses  menores  dos  fármacos.  Em  procedimentos  ambu-
latoriais  muito  curtos,  como  exames  endoscópicos  ou  punção
lombar  em  pacientes  pediátricos,35 a  associação  de  remifen-
tanil  e  propofol  permite  recuperação  extremamente  rápida
com  efeitos  farmacodinâmicos  de  curta  duração.

O objetivo  deste  estudo  foi  avaliar  a  repercussão  da
associação  de  remifentanil  com  o  propofol  na  incidência
de  dor  à  injeção  de  propofol  e,  concomitantemente,  a
influência  da  associação  de  remifentanil  na  dose  de  propofol
necessária  para  sedação em  exames  de  EDA  diagnóstica.

Método

O  estudo  foi  feito  após  aprovação  pelo  Comitê  de  Ética
em  Pesquisa  da  instituição  e  todos  os  pacientes  foram
informados  sobre  o  projeto  e  forneceram  um  termo  de  con-
sentimento  livre  e  esclarecido.

Foram  selecionados  105  pacientes,  de  ambos  os  sexos,
estado  físico  ASA  I  ou  II,  submetidos  a  EDA  diagnóstica.  Foram
critérios  de  exclusão  pacientes  menores  de  18  anos  e  maio-
res  de  65,  gestantes,  com  histórico  de  alergia  a  qualquer  um
dos  componentes  dos  medicamentos  a  serem  administrados,
em  que  se  fizesse  necessário,  além  do  exame  diagnóstico,

terapia  de  qualquer  natureza  durante  o  procedimento  e
qualquer  paciente  com  escore  ASA  >  II.

Os  pacientes  foram  divididos  aleatoriamente,  por  meio
de  sorteio,  em  três  grupos:

d
(

G
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Grupo  Controle  (GC):  constituído  por  35  pacientes  que
oram  sedados  apenas  com  propofol  para  EDA  diagnóstica.

Grupo  de  Estudo  1  (GE1):  constituído  por  35  pacientes
ue  foram  sedados  com  remifentanil  em  dose  fixa  de  0,2
g/Kg  associado  ao  propofol  para  EDA  diagnóstica.

Grupo  de  Estudo  2  (GE2):  constituído  por  35  pacientes
ue  foram  sedados  com  remifentanil  em  dose  fixa  de  0,3
g/Kg  associado  ao  propofol  para  EDA  diagnóstica.

Os  pacientes  que  obedeceram  aos  critérios  de  inclusão
oram  monitorados  com  cardioscopia,  oximetria  de  pulso  e
ressão  não  invasiva,  por  meio  de  monitor  multiparamétrico
hilips  C3,  colocação  de  cateter  nasal  tipo  óculos  com  fluxo
e  O2  de  3  L/min  e  punção venosa  periférica  com  cateter
2G  em  região  antecubital  para  infusão  de  solução salina
sotônica  0,9%  e  das  medicações  sedativas.  O  paciente  então
ra  colocado  em  posição de  decúbito  lateral  esquerdo  para

 exame.
Administrava-se  por  meio  de  uma  seringa  de  10  mL  e  na

elocidade  de  1  mL  a cada  3  segundos  solução salina  isotô-
ica  0,9%  no  Grupo  Controle,  remifentanil  0,2  �g/Kg  no
rupo  de  Estudo  1  e  remifentanil  0,3  �g/Kg  no  Grupo  de
studo  2.  Na  sequência  administrava-se  propofol  por  meio
e  uma  seringa  de  20  mL,  na  velocidade  de  1  mL  a  cada

 segundos.  Enquanto  o  propofol  era  injetado,  perguntava-
se  ao  paciente  se  sentia  qualquer  tipo  de  dor  no  braço  com

 cateter  e  se  era  localizado  no  sítio  de  injeção. Todos  os
acientes  eram  perguntados  de  maneira  idêntica.  O  propo-
ol  era  injetado  até  perda  da  consciência  verificada  pela
usência  de  resposta  ao  chamado  e  perda  do  reflexo  ciliar
onfirmado  por  todos  os  membros  da  equipe.  Todos  os  exa-
es  foram  feitos  pelo  mesmo  endoscopista  e  era  verificado  o
omento  da  recuperação  do  paciente  mediante  a  abertura

cular  espontânea  em  resposta  ao  chamado.
Os  dados  idade,  peso,  sexo,  altura,  estado  físico,

resença  ou  ausência  de  dor  à injeção do  propofol  e  dose  de
ropofol  em  mg/kg  foram  coletados  em  planilha  específica,
os  tempos  propostos.

De  acordo  com  a  natureza  dos  dados  estudados,
rocedeu-se  ao  tratamento  estatístico  julgado  adequado.
sou-se  o  teste  de  t  para  comparação,  entre  os  grupos  ana-

isados,  das  médias  das  variáveis  idade,  peso,  altura  (cm)  e
ose  (mg/kg).  Foi  usado  o teste  ℵ2 para  comparação,  entre
s  grupos  analisados,  das  variáveis  sexo,  estado  físico  e  dor

 injeção de  propofol.  O  nível  de  significância  adotado  foi  �
 0,05.

esultados

s  grupos  foram  homogêneos  com  relação às  variáveis  idade,
eso,  altura,  sexo  e  estado  físico.  Um  sumário  descritivo  de
ada  grupo  está  mostrado  nas  tabelas  1 a  3.

A  incidência  de  dor  à  injeção de  propofol  no  grupo
ontrole  esteve  presente  em  40%  dos  pacientes  e foi  sig-
ificativamente  menor  nos  grupos  de  estudo  em  que  se
ré-medicou  com  as  doses  de  0,2  �g/kg  de  remifentanil
14,28%)  e  0,3  �g/kg  de  remifentanil  (14,28%).  Não  houve
iferença  estatística  entre  os  Grupos  de  Estudo  1  e  o  Grupo

e  Estudo  2 quanto  à  incidência  de  dor  à  injeção de  propofol
tabela  4  e  figs.  1  a 3).

A  dose  média  usada  de  propofol  foi  de  2,07  mg/kg  no
rupo  Controle,  com  amplitude  de  0,93  a  3,17  mg/kg  de



440  G.N.  Uliana  et  al.

Tabela  1  Comparação  das  médias  da  idade,  peso  e  altura
(cm)  nos  grupos  analisados:  teste  t

Idade

Grupos  n  min-max  Média  ±  DP  p

Estudo  1 35  18-60  36,17  ±  11,73  0,34
Estudo 2 35  20-52 33,89  ±  7,99
Estudo  1 35  18-60 36,17  ±  11,73 0,43
Controle  35  20-60  34,14  ±  9,28
Estudo  2  35  20-52  33,89  ±  7,99  0,90
Controle  35  20-60  34,14  ±  9,28

Peso

Grupos  n  min-max  Média  ±  ±  DP  p

Estudo  1 35  48-98 69,20  ±  13,19 0,77
Estudo  2 35  50-94 70,09  ±  11,87
Estudo  1 35  48-98 69,20  ±  13,19 0,12
Controle  35  50-110 74,00  ±  12,18
Estudo  2  35  50-94  70,09  ±  11,87  0,18
Controle  35  50-110  74,00  ±  12,18

Altura  (cm)

Grupos  n  min-max  Média  ±  DP  p

Estudo  1  35  150-180  165,77  ±  7,01  0,75
Estudo 2  35  150-182  166,34  ±  7,88
Estudo  1  35  150-180  165,77  ±  7,01  0,34
Controle  35  155-184  167,57  ±  8,51
Estudo  2  35  150-182  166,34  ±  7,88  0,53
Controle  35  155-184  167,57  ±  8,51

n, número de pacientes; min-max, valores mínimo e máximo;

p
G
-
c
p
f
h
e

Tabela  3  Comparação  do  estado  físico  nos  grupos  analisa-
dos:  teste  ℵ2

ASA

Grupos  1  2  Total  p

Estudo  1  29  6  35  0,26
Estudo 2  24  11  35
Estudo  1  29  6  35  1,0
Controle  30  5  35
Estudo  2  24  11  35  0,15
Controle  30  5  35

p, valor da probabilidade p.

Tabela  4  Comparação  da  dor  à  injeção  de  propofol  nos
grupos  analisados:  teste  ℵ2

Dor  à  injeção  de  propofol

Grupos  Sim  Não  Total  p

Estudo  1  5  30  35  0,73
Estudo 2  5  30  35
Estudo 1  5  30  35  0,03
Controle  14  21  35
Estudo 2  5  30  35  0,03
Controle  14  21  35

p, valor da probabilidade p.

Controle

Sim

Não
DP, desvio-padrão; p, valor da probabilidade p.

eso,  e  foi  significativamente  maior  do  que  a  necessária  nos
rupos  de  Estudo.  A  dose  média  de  propofol  no  grupo  pré-

medicado  com  0,2  �g/kg  de  remifentanil  foi  de  1,25  mg/kg,
om  amplitude  de  0,89  a  2,17  mg/kg.  E  a  dose  média  de  pro-
ofol  no  grupo  pré-medicado  com  0,3  �g/kg  de  remifentanil
oi  de  1,19  mg/kg,  com  amplitude  de  0,51  a  1,91  mg/kg.  Não
ouve  diferença  estatística  da  dose  média  de  propofol  usada

m  mg/kg  entre  os  dois  grupos  de  estudo  (tabela  5  e  fig.  4).

Tabela  2  Comparação  do  sexo  nos  grupos  analisados:  teste
ℵ2

Sexo

Grupos  Masculino  Feminino  Total  p

Estudo  1  10  25  35  0,78
Estudo 2  8  27  35
Estudo  1  10  25  35  0,61
Controle  13  22  35
Estudo  2  8  27  35  0,30
Controle  13  22  35

p, valor da probabilidade p.

Figura  1  Frequência  de  dor  à  injeção  de  propofol  no  Grupo
Controle.

Tabela  5  Comparação  das  médias  da  dose  (mg/kg)  nos  gru-
pos analisados:  teste  t

Dose  (mg/kg)

Grupos  n  min-max  Média  ±  DP  p

Estudo  1  35  0,89-2,17  1,25  ±  0,29  0,48
Estudo 2  35  0,51-1,91  1,19  ±  0,32
Estudo  1  35  0,89-2,17  1,25  ±  0,29  <  0,0001
Controle  35  0,93-3,17  2,07  ±  0,53
Estudo  2  35  0,51-1,91  1,19  ±  0,32  <  0,0001
Controle  35  0,93-3,17  2,07  ±  0,53

n, número de pacientes; min-max, valores mínimo e máximo;
DP, desvio-padrão; p, valor da probabilidade p.
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Estudo 1

Sim

Não

Figura  2  Frequência  de  dor  à  injeção  de  propofol  no  Grupo
de Estudo  1.

Estudo 2

Sim

Não

Figura  3  Frequência  de  dor  à  injeção  de  propofol  no  Grupo
de Estudo  2.
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Figura  4  Comparação  da  dose  de  propofol  usada  no  Grupo
Controle  e  nos  Grupos  de  Estudo.
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iscussão

ara  exames  de  EDA  diagnóstica  as  características  ideais
os  fármacos  seriam  uma  rápida  ligação com  o  local  de
feito,  um  acúmulo  reduzido  no  organismo  e  uma  eliminação
ápida,  que  promoveriam  efeitos  farmacodinâmicos  rápidos,
omo  início  precoce  de  hipnose,  sedação profunda,  controle
ápido  e  eficiente  das  respostas  autonômicas  e  despertar
recoce.

Os  anestésicos  que  têm  tais  características  apresentam
ma  previsibilidade  maior  de  seus  efeitos  farmacodinâmi-
os,  o  que  concede  uma  margem  de  segurança  maior  ao
nestesiologista  e  evita,  por  exemplo,  um  despertar  pro-
ongado  ou  uma  depressão  respiratória  tardia.

O  propofol  é  um  fármaco  seguro  e  eficaz  para  procedi-
entos  de  endoscopia  gastrointestinal  e  está  associado  a
eríodo  de  recuperação  mais  curto  e  alta  mais  precoce,
aiores  escores  de  recuperação  pós-anestésica,  melhor

edação  e  maior  cooperação  do  paciente  em  relação à
edação  tradicional,  sem  um  aumento  nas  complicações
ardiopulmonares.36 Entretanto,  é  uma  medicação  que
presenta  alta  taxa  de  dor  à  injeção, principalmente  com  o
so  de  veias  menos  calibrosas,  como  as  do  dorso  das  mãos.37

ara  promover  a  redução da  dor  à  injeção de  propofol  a
unção  de  veias  mais  calibrosas,  como  as  da  região  antecubi-
al,  deve  ser  preferencialmente  recomendada  para  indução

 manutenção  de  técnicas  anestésicas  baseadas  no  uso  desse
ármaco.

No  presente  estudo,  comprovou-se  que  mesmo  com  a
unção  de  veias  mais  calibrosas  a  incidência  de  dor  à  injeção
e  propofol  ainda  permaneceu  muito  elevada,  da  ordem  de
0%.

Embora  a  etiologia  da  dor  não  esteja  exatamente
stabelecida,  vários  métodos  e  diferentes  fármacos  têm
ido  usados  para  reduzir  sua  incidência  e  intensidade.24

 associação  de  fármacos  com  o  objetivo  de  reduzir  a  dor
 injeção de  propofol  constitui  um  método  eficaz,  tec-
icamente  fácil  e  independente  da  localização  da  veia
uncionada.  A  maior  parte  dos  fármacos  associados  ao  pro-
ofol  para  redução da  dor  à  injeção ou  não  foi  estudada
u  não  promove  redução significativa  na  dose  de  propofol
ecessária  para  a indução de  uma  anestesia.29,38 Em  alguns
studos  o  uso  da  lidocaína  misturada  ao  propofol  até  promo-
eu  uma  diminuição  na  potência  anestésica  do  propofol.39,40

Os  opioides  são  os  fármacos  mais  usados  em  associação
om  o  propofol  para  anestesia  geral  e  sedação.  Um  motivo
elevante  para  essa  escolha  no  presente  estudo  é  o  fato  de
s  opioides  combinarem-se  sinergicamente  com  o  propofol

 efetivamente  reduzirem  sua  dose  total  durante  a  aneste-
ia.  O  fentanil  e  o  alfentanil,  apesar  de  amplamente  usados
a  prática  anestésica,  têm  a  desvantagem  de  seus  efeitos
línicos  poderem  ser  estendidos  ao  período  pós-operatório,
rincipalmente  em  procedimentos  de  curta  duração.  Uma
eta  razoável  seria  reduzir  a dor  causada  pela  injeção de
ropofol,  sem  o  aparecimento  de  outros  efeitos  adversos,
omo  atraso  na  recuperação  anestésica.

A  escolha  do  remifentanil  foi  pautada  no  fato  de  esse
ármaco  ter  rápido  início  e  término  de  ação,  o  que  dimi-

ui  a incidência  de  efeitos  colaterais  residuais.  Entretanto,
evido  às  suas  características  farmacodinâmicas,  durante

 anestesia  geral  precisa  ser  administrado  em  infusão
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ontínua.  O  uso  de  dose  em  bolus  de  emifentanil  sem  uma
nfusão  é  apropriado  apenas  para  procedimentos  clínicos
m  que  se  deseja  uma  intensa  analgesia,  como  em  proce-
imentos  diagnósticos  e  terapêuticos  feitos  fora  do  centro
irúrgico  e  que  tenham  duração de  apenas  alguns  minutos.41

raz  consigo  a  diminuição  do  tempo  de  preparo  da  anestesia
 a  redução de  custo,  por  não  necessitar  de  bombas  infuso-
as  e  de  perfusores  específicos.  Egan  et  al.,  em  2004,  usaram
oses  de  até  200  �g  de  remifentanil  em  bolus, as  quais  apre-
entaram  efeitos  ventilatórios  mais  significativos  em  idosos
o  que  em  jovens.41 Tais  efeitos  foram  de  curta  duração e
acilmente  manejados  apenas  com  estímulo  verbal  e  adição
e  oxigênio  2  L/minuto.  O  modelo  de  interação  e  comprome-
imento  ventilatório  proposto  por  La  Pierre  et  al.,  em  2012,
ugere  uma  maior  ocorrência  de  obstrução  de  via  aérea
om  concentrações  mais  elevadas  de  propofol  e  uma  into-
erável  depressão  ventilatória  com  altas  concentrações  de
emifentanil.42 O  mesmo  autor  também  propõe  um  signifi-
ativo  sinergismo  entre  as  drogas.  Isso  indica  que  menores
oses  de  cada  uma  delas  são  necessárias  para  se  atingir  o
esmo  efeito.  Os  resultados  encontrados  por  Hayes  et  al.,

m  2008,  indicaram  que  na  associação  do  remifentanil  com  o
ropofol  a  opção  pelo  aumento  da  dose  de  remifentanil  (1,5
g/kg)  e redução da  dose  de  propofol  (2  mg/kg)  aumentou

 duração da  apneia  e  diminuiu  o  tempo  de  recuperação.  E
om  redução da  dose  de  remifentanil  (0,5  �g/kg)  e  aumento
a  dose  de  propofol  (4  mg/kg)  houve  redução do  tempo  de
pneia  e  aumento  do  período  de  recuperação.35

O  uso  de  pré-injeção  de  remifentanil  em  doses  em  bolus
e  0,2  e  0,3  �g/kg,  consideradas  baixas  em  relação a doses
reviamente  estudadas,30,32,35,41 é  justificado  por  tratar-se
e  um  exame  diagnóstico  de  curta  duração, em  que  há  uma
estrição  relativa  no  manejo  de  via  aérea,  com  o  maior
stímulo  durante  a  introdução  do  aparelho,  momento  de
ico  do  efeito  do  opioide,  que,  segundo  Egan  et  al.,  em
004,  ocorreu  2,5  minutos  após  a  sua  injeção.41 A  opção
or  uma  menor  dose  do  opioide  remifentanil  foi  similar  ao
ugerido  por  Drover  et  al.,  em  2004,  pois  em  seu  estudo
urante  esofagogastroduodenoscopia  em  crianças,  menores
oses  minimizaram  episódios  de  dessaturação  de  oxigênio.43

 aumento  da  dose  de  remifentanil  não  diminui  a  necessi-
ade  de  propofol  e  aumenta  o  risco  de  efeitos  colaterais
elacionados  ao  opioide.  Jeong  et  al.,  em  2011,  demonstra-
am  que  a  dose  de  0,3  �g/kg  foi  efetiva  em  reduzir  a  dor  à
njeção  do  propofol  mesmo  com  o  uso  de  veias  do  dorso  da
ão  quando  misturada  com  lidocaína;  porém,  doses  de  0,5

 1,0  �g/kg  foram  mais  efetivas.44

Devido  ao  fato  de  ambos  os  fármacos  serem  potentes
epressores  da  ventilação  e  baseado  no  princípio  de  uma
urva  de  interação  assimétrica  entre  os  fármacos,  como  a
roposta  por  Fidler  et  al.,45 em  2006,  e  nos  resultados  pre-
iamente  encontrados  por  Hayes  et  al.,35 em  2008,  optou-se
o  presente  estudo  por  usar  uma  baixa  dose  do  opioide
emifentanil  e  aferir  a  interação  farmacodinâmica  com  o
ropofol  durante  os  exames  endoscópicos.  Outra  justifica-
iva  para  a  escolha  dessas  doses  deve-se  ao  fato  de  o  acesso
enoso  escolhido  ser  em  grandes  veias  da  região  antecubital,

 que  já  seria  um  fator  redutor  da  dor  à  injeção do  propofol.
No  presente  estudo,  assim  como  em  vários  outros,46-50
ca  demonstrado  que  o  remifentanil  é  efetivo  na  redução
a  dor  à  injeção do  propofol;  no  entanto,  este  estudo  tam-
ém  quantifica  o  efeito  de  duas  doses  de  remifentanil  sobre
G.N.  Uliana  et  al.

 dose  necessária  de  propofol  para  atingir  um  efeito  farma-
odinâmico  durante  o  procedimento  proposto.

Nas  doses  de  0,2  e  0,3  �g/kg  o  remifentanil  não  causou
feito  sedativo  que  pudesse  alterar  a  percepção  do  paciente

 sua  capacidade  de  resposta  à  incidência  de  dor  durante  a
njeção  do  propofol.

Estudos  prévios  em  que  se  usou  o  remifentanil  com  o
bjetivo  de  reduzir  a  dor  à  injeção do  propofol  apresentaram
iferenças  metodológicas  em  relação ao  presente  estudo.
oehm  et  al.,46 em  2003,  coletaram  dados  em  pacientes  pré-
medicados  com  midazolan,  com  o  uso  de  cateter  venoso  no
orso  da  mão  e  o  remifentanil  em  infusão  contínua.  Batra
t  al.,51 em  2004,  usaram  doses  em  bolus, mas  com  punção
enosa  no  dorso  da  mão  e  em  pacientes  pediátricos,  além
o  uso  de  parâmetros  comportamentais  para  aferição da
or,  como  presença de  careta,  choro  e  retirada  da  mão,  e
ão  por  resposta  objetiva  do  paciente.  Apesar  de  o  tempo
e  equilíbrio  do  propofol  ser  maior  do  que  o  do  remifenta-
il,  administrou-se  primeiramente  o  remifentanil,  pois  um
os  objetivos  do  estudo  foi  justamente  o  de  avaliar  a  sua
nterferência  na  dose  de  propofol  necessária  para  o  exame.

Os  objetivos  foram  efetivamente  comprovados.  Obteve-
se,  além  da  redução significativa  da  dor  à  injeção do
ropofol,  uma  redução significativa  da  dose  de  propofol
ecessária  para  EDA  diagnóstica.

A  diferença nos  resultados  em  comparação  com  os
studos  anteriores  pode  ser  decorrente  do  não  uso  de  pré-
medicação,  da  velocidade  de  injeção diferente,  da  amostra
opulacional  de  idade  diferente,  da  escolha  de  veias  mais
alibrosas  da  região  antecubital  e  da  pré-injeção  do  remi-
entanil  em  doses  diferentes  aos  estudos  prévios.

No  presente  estudo,  a  avaliação  da  sedação com  propofol
ssociado  ou  não  ao  remifentanil  em  pacientes  submetidos

 EDA  diagnóstica  permitiu  chegar  às  seguintes  conclusões:

O  pré-tratamento  com  remifentanil  reduziu  significativa-
ente  a  dor  à  injeção do  propofol.
O  pré-tratamento  com  remifentanil  reduziu  significativa-

ente  a  dose  de  propofol  necessária  para  a  sedação.
Não  houve  diferença estatisticamente  significativa  entre

s  grupos  que  receberam  pré-tratamento  com  remifentanil
as  doses  de  0,2  �g/kg  e  de  0,3  �g/kg  em  relação à  dor  à
njeção  de  propofol  e  à  interferência  na  dose  de  propofol
sada.
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