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RESUMO

Sudré ECM, Salvador MC, Bruno GE, Vassallo DV, Lauretti GR, Sudré Filho
GN - Remifentanil Versus Dexmedetomidina como Coadjuvantes de Técni-
ca Anestésica Padronizada em Pacientes com Obesidade Mérbida

JUSTIFICATIVA E OBJETIVOS: Comparou-se a agdo de duas drogas
coadjuvantes da anestesia, remifentanil e dexmedetomidina, na
recuperagdo anestésica e na evolugdo do pH e da PaCOy, em pacientes
com obesidade mérbida que foram submetidos a cirurgia de Capella.

METODO: O estudo foi aleatério, prospectivo e duplamente encoberto.
Noventa e dois pacientes foram designados a um de dois grupos e
submetidos a técnica anestésica (geral/peridural) padronizada. O grupo
Remifentanil (Grupo R) e o da Dexmedetomidina (Grupo D/ receberam
infusdo continua por via venosa destas drogas (0,1 ug.kg .min_1 e 0,5
ug.kg .h~ peso ideal mais 30% para ambas) logo apds a intubagdo
traqueal. Os pacientes foram monitorizados com presséo arterial média
invasiva, oximetria de pulso, EEG bispectral (BIS), capnografia,
estimulador de nervo periférico e ECG. Foram avaliados: 1) diferentes tem-
pos de recuperagédo anestésica (abertura dos olhos, reinicio da respiragdo
espontanea, tempo de extubagéo traqueal, tempo para de alta da sala de
recuperacdo pos-anestésica e hospitalar), 2) a evolugdo da gasometria ar-
terial, e 3) analgesia pés-operatéria.

RESULTADOS: Oitenta e oito pacientes foram avaliados. Os pacientes do
grupo R apresentaram abertura ocular precoce (9,49 + 5,61 min versus
18,25 £ 10,24 min, p < 0,0001), menor tempo para reiniciar a ventilagdo
espontanea (9,78 + 5,80 min versus 16,58 + 6,07 min, p < 0,0001), e menor
tempo para a extubacéo traqueal (17,93 £ 10,39 min versus 27,53 + 13,39
min, p<0,0001). Ndo houve diferenga quanto ao tempo para alta anestésica
(105,18 + 50,82 min versus 118,69 + 56,18 min) e para alta hospitalar (51,13
+ 6,37 horas versus 52,50 + 7,09 horas). Os dois grupos apresentaram
diminuigdo dos valores de pH e da PaOy imediatamente apés a extubagcdo
traqueal comparados com valores pré-operatorios, e que se manteve até a
alta da SRPA. O grupo D apresentou valores maiores de PaCO, apés a
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extubagéo traqueal, comparados com valores pré-operatérios no mesmo
grupo (p < 0,05), divergente do Grupo R; 41% dos pacientes do Grupo R e
60% do Grupo D (p < 0,02) requisitaram medicagao analgésica de resgate
no primeiro dia de pés-operatorio.

CONCLUSOES: Na populagéo avaliada, a associagdo de remifentanil em
técnica anestésica padronizada resultou em recuperagdo anestésica mais
rapida, manutengado dos valores de PaCO, durante o periodo
poés-operatorio imediato e menor consumo de analgésicos de resgate no
periodo pés-operatério, quando comparada a dexmedetomidina.

Unitermos: ANALGESICOS, Opidides: remifentanil; DOENCAS:
obesidade moérbida; DROGAS, ap-agonista: dexmedetomidina

SUMMARY

Sudré ECM, Salvador MC, Bruno GE, Vassallo DV, Lauretti GR, Sudré Filho
GN - Remifentanil Versus Dexmedetomidine as Coadjutants of Standardi-
zed Anesthetic Technique in Morbidly Obese Patients

BACKGROUND AND OBJECTIVES: Two coadjuvant anesthetic drugs -
remifentanil and dexmedetomidine - were compared in terms of anesthetic
recovery, arterial pH and PaCO evolution, in morbidly obese patients sub-
mitted to Capella‘s surgery.

METHODS: Participated in this prospective, randomized and double blind
study 92 patients divided in two groups and submitted to standardized anes-
thetic technique (general/epidural). Remifentanil Group (Group R) and
Dexmedetomidine Group (Group D) received continuous intravenous infu-
sion of these drugs (0.1 ug.kg'1.min'1 and 0.5 pg.kg'1.h'1, ideal body weight
plus 30% for both) immediately after tracheal intubation. Monitoring con-
sisted of invasive mean blood pressure, pulse oximetry, BIS EEG,
capnography, peripheral nerve stimulator and EKG. The following parameters
were evaluated: 1) different anesthetic recovery times (eye opening, return to
spontaneous ventilation, tracheal extubation time, time for post anesthetic re-
covery unit and hospital discharge); 2) arterial blood gas analysis evolution;
and 3) postoperative analgesia.

RESULTS: Evaluation was possible in 88 patients. Patients group R had ear-
liereye opening (9.49 +5.61 min versus 18.25 + 10.24 min, p <0.0001), faster
return to spontaneous ventilation (9.78 + 5.80 min versus 16.58 £ 6.07 min, p
<0.0001), and earlier tracheal extubation (17.93 + 10.39 min versus 27.53
13.39 min, p <0.0001). There were no differences in times for post-anesthetic
recovery unit (105.18 + 50.82 min versus 118.69 + 56.18 min) and hospital
(61.13 £ 6.37 hours versus 52.50 + 7.09 hours) discharge. Both groups
showed arterial pH and PaO; decrease immediately after tracheal extubation
as compared to preoperative values, still present at PACU discharge. Group
D patients showed higher arterial PaCO> after tracheal extubation, as com-
pared to preoperative values in the same group (p < 0.05), and opposed to
Group R. 41% of Group R and 60% Group D patients (p < 0.02) required res-
cue analgesia during the first postoperative day.

CONCLUSIONS: In the studied population, the association of remifentanil
to standardized anesthetic technique has resulted in faster anesthetic re-
covery, stability of preoperative arterial PaCO values during the imnmediate
postoperative period and lower postoperative rescue analgesics consump-
tion, as compared to dexmedetomidine.

Key Words: ANALGESICS: Opioids: remifentanil; DISEASES: morbid obe-
sity; DRUGS, ag-agonist: dexmedetomidine
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REMIFENTANIL VERSUS DEXMEDETOMIDINA COMO COADJUVANTES DE TECNICA ANESTESICA
PADRONIZADA EM PACIENTES COM OBESIDADE MORBIDA

INTRODUGAO

acientes obesos morbidos apresentam alto risco para

disfuncéo cardiopulmonar e mortalidade perioperatéria
devido a redugéo do volume pulmonar, a redugdo da com-
placéncia pulmonar e ao aumento do consumo de oxigénio,
fatos estes responsaveis pela elevada incidéncia de atelec-
tasia e hipoxemia '. Os objetivos ideais da técnica anestési-
ca incluem a recuperagdo anestésica rapida, minima
repercussao nafungéo respiratoria, permitindo a extubagéo
precoce 'ea realizagdo de procedimentos fisioterapicos
durante o periodo pds-operatério 2,
Ainclusdo na técnica anestésica de farmacos como o remi-
fentanile adexmedetomidina que possibilitam orapido retor-
no ao nivel da consciéncia prévio e arecuperagao da funcéo
respiratoria, facilitaria a mobilizagao precoce aumentando a
seguranca do paciente portador de obesidade mérbida o
remifentanil resulta em despertar rapido devido a sua meta-
bolizagédo poresterases plasmaticas e teciduais, alémde po-
tencializar o efeito analgésico da morfina administrada por
via espinhal ®. Previamente, foi demonstrado que o agonista
az-adrenérgico dexmedetomidina nao interferiu com o pa-
draorespiratorio, proporcionando analgesiaresidual, sendo
considerado seguro para administragao continua por via ve-
nosa *°.
O objetivo do estudo foi comparar a agao doremifentanil e da
dexmedetomidina como coadjuvantes datécnicaanestésica
padronizada em pacientes com obesidade mérbida submeti-
dos a cirurgia de Capella ®. Foram avaliados: 1) diferentes
tempos de recuperagao anestésica (abertura dos olhos, rei-
nicio da respiragao espontanea, extubagao traqueal, tempo
decorrido para aaltadasaladerecuperagao pés-anestésica
e hospitalar), 2) a evolugédo da gasometria arterial (pH, PaO,
e PaCO;)durante o periodo perioperatério, e 3)avaliagdoda
analgesia pos-operatéria.

METODO

O estudo foi aprovado pela Comisséo de Etica do Hospital
Metropolitanode Vitéria. Apods consentimentolivre e esclare-
cido para a participagdo na pesquisa, 92 pacientes com ida-
desentre 18e65anos, estadofisicoASAIll,ambos os sexos,
com histériade obesidade mérbida cujo indice de massa cor-
poral (IMC) fosse superior ou igual a 40 kg.m™ foram subme-
tidos a cirurgia de Capella para tratamento da obesidade. O
estudo foi prospectivo, aleatério e duplamente encoberto. A
mesma equipe anestésica/cirurgica participou de todos os
casos.

Protocolo Pré-Operatério

Os cuidados pré-operatorios incluiram a colheita do hemo-
grama, glicemia, tempo de tromboplastina parcial ativado
(PTPA) e tempo de protrombina (TP), eletrocardiografia em
doze derivagdes, radiografia antero-posterior e perfil de t6-
rax, endoscopia digestiva alta, ultrassonografia abdominal,
ecocardiograma e provas de fungao pulmonar. Os valores da
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presséo arterial média foram avaliados por método n&o-in-
vasivo, portrés vezes consecutivas, aintervalos de 10 minu-
tos. Os cuidados na noite anterior a intervengéo cirurgicain-
cluirammedicagao pré-anestésicaporviaoral (10 mg de me-
toclopramida, 150 mg de ranitidina ou 20 mg de omeprazol),
e40mgde enoxaparinasddica porviasubcutanea’’. As me-
dicacbes por via oral foram novamente administradas duas
horas antes do procedimento cirurgico, acrescidas de 8 mg
de ondansetron. Nasala pré-operatoériafoi obtido acessove-
noso periférico com cateter 18G, e a artéria radial foi canula-
da com cateter 18G para monitorizagédo da pressao arterial
média. Neste ambiente foram coletadas duas amostras
sanguineas para avaliacao da gasometria arterial, com o
paciente deitado em decubito dorsal e com o paciente
sentado, recostado 45°.

Protocolo Intra-Operatério

Na sala de cirurgia a monitorizagao intra-operatoéria inicial
constoudeeletrocardiografiaem5derivacdes, saturacédoar-
terial de oxigénio (SpO,) continua e presséao arterial média
invasiva. Foi instalado cateter peridural toracico (nivel
T41-T12),comopaciente sentado, respeitando otempomédio
de quinze horas (12 a 18 horas) ap6s a administragédo por via
subcutanea da enoxaparina. O correto posicionamento do
cateter peridural foi verificado com a utilizagéo de 2 ml de li-
docainaa 1% comadrenalina. Aadministracdolentade 38 ml
deropivacainaa0,375% acrescidos de 2 mgde cloridrato de
morfina sem conservante foi realizada somente ap6s a intu-
bacgéo traqueal e estabilizagdo dos sinais vitais. Apds oxige-
nacgdo sob mascarafacial comventilagdo espontaneaduran-
te 3 minutos, foram administrados por via venosa 3 mg de
brometo de rocurdnio, 150 ug de fentanil, succinilcolina (1
mg.kg ' de pesoreal)e propofol (2mg. kg de pesoideal mais
30% ou até que o BIS atingisse valores entre 30 e 40). Aintu-
bacgéao traqueal foirealizada com pressao sobre a cartilagem
cricéide e com o dorso elevado. A profundidade da hipnose
foi monitorizada pela anélise bispectral do EEG. Aintensida-
de do bloqueio neuromuscular foi monitorizada através de
estimulador de nervo periférico. Os pacientes foram ventila-
dos artificialmente com pressao positiva. O volume corrente
administrado foide 7 ml.kg™" de pesoreal, até o limite de 1000
mlde volume corrente, sendoadmitidapressaointratraqueal
inferior a 30 mmHg. Todos os pacientes receberam pressao
positiva ao final da expiragéo (PEEP), valor 3 cmH,0 e platd
durante 25% do tempo inspiratério. O modo de ciclagem da
fase inspiratéria para a fase expiratéria foi a volume. A
PerCO, (CO;, espirado) foi medida por capnografia e a fre-
gUéncia respiratéria ajustada para manté-la em 38 = 3
mmHg. Os pacientes receberam uma sonda vesical de de-
mora paramonitorizagao do volume de diurese. Foram admi-
nistrados 25 a 50 mg de propofol em bolus sempre que 0 BIS
indicasse superficializagdo da hipnose. Quaisquer efeitos
adversos durante o periodointra-operatério foram avaliados
etratados. Sulfato de efedrina (5 mg) estava disponivel para
controle da pressao arterial. A presenga de dor, nausea e
vomitono pds-operatériofoianotadae oseventostratados.
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Os Grupos de Estudo

Apés a inducao anestésica, 92 pacientes foram designados
de modo prospectivo, aleatério e duplamente encoberto a
um de dois grupos (n =46). O grupo Remifentanil (Grupo R)
recebeu remifentanil por infusdo venosa continua (0,1
ug.kg'.min"", pesoideal mais 30%). O grupo Dexmedetomi-
dina (Grupo D) recebeu infusdo continua por via venosa do
agonista a,-adrenérgico dexmedetomidina (0,5 pg.kg™'.h™",
peso ideal mais 30%). Aequivaléncia das doses de remifen-
tanil e dexmedetomidina utilizadas foi baseada em estudo
preliminar realizado por nds, a fim de manter o consumo in-
tra-operatério do agente anestésico inalatério sevoflurano
semelhante entre os grupos. Todos os pacientes receberam
sevoflurano na concentragéo inspiradade 0,5% a 1% em O,
(100%) paramanter os valores de pressao arterial médiaem
torno de 20% dos valores iniciais pré-operatérios. As bom-
bas parainfusao continua de remifentanil e dexmedetomidi-
na foram preparadas e conectadas ao paciente por um dos
autores do trabalho, o qual ficou responsavel pela verifica-
¢ao continua do seu adequado funcionamento. Os segui-
mentos intra e pds-operatorios dos pacientes foi feito por ou-
tro anestesiologista, o qual desconhecia o farmaco infundi-
do. O relaxamento muscular foi obtido com rocurénio (0,15
mg.kg™'.h"", pesoideal) até o final do fechamento da aponeu-
rose.

Avaliacao dos Diferentes Momentos Propostos

Os momentos avaliados estao descritos no quadro |. Foram
avaliados: 1) diferentes tempos de recuperacao anestésica
(abertura dos olhos, reinicio da respiragdo espontanea, ex-
tubacéo traqueal, tempo decorrido para a alta da sala de re-
cuperagao pos-anestésica e hospitalar) (Quadro 1), € 2) a
evolucdodagasometriaarterial (pH, PaO,e PaCO;)durante
operiodo perioperatorio. Durante arealizagao do ultimo pon-
to da aponeurose (Quadro I), simultaneamente com a des-
continuagéo da droga em estudo (remifentanil ou dexmede-
tomidina) foi também interrompida a administragcéo das ou-
tras drogas (rocurdnio e sevoflurano). O MO foi estabelecido
como o tempo inicial para mensuragédo dos demais momen-
tos, os quais estao descritos no quadro |. A partir do MO, os
pacientes foram ventilados com O, (100%) em sistema aber-
to. Quando houve indicagéo de reverséo do bloqueio neuro-
muscular, este foi obtido com atropina (25 |.|g.kg'1 de peso
ideal) e neostigmina (50 ug.kg™" de peso ideal), por via veno-
sa. Os critérios para extubagao traqueal foram: 1) PgrCO,
menorque 50 mmHg; 2) oximetria maiorque 90% mmHg sem
oxigénio adicional; 3) capacidade de sustentar a cabeca ele-
vada por 10 segundos; 4) capacidade de protusao dalingua;
5)capacidade de abrir os olhos sem o auxiliode musculatura
acessoria e 6) relagédo T4/T1 maior que 70%.
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Quadro | - Momentos Avaliados nos Grupos do Estudo

MO Interrupcdo da administragdo de remifentanil ou
dexmedetomidina (momento do Ultimo ponto na aponeurose)

M1 Tempo até a abertura dos olhos ou até que o indice bispectral do
EEG fosse maior ou igual a 90 (despertar)

M2 Tempo até o reinicio da respiragdo espontanea

M3 Tempo até a extubacéo traqueal

M4 Tempo até o momento em que o paciente estivesse em condigdes

de obter alta da sala de recuperagéo pos-anestésica

M5 Tempo até o momento da alta hospitalar

Todos os pacientes foram extubados ainda na sala de cirur-
gia e encaminhados para a Sala de Recuperagéo Pés-Anes-
tésica (SRPA). Os critérios de alta da SRPA foram definidos
como 4 avaliagbes consecutivas, aintervalos de 30 minutos,
emque houvesse: a)saturagaode O,, avaliada poroximetria
de pulso maior que 90% sem oxigénio adicional; b) valor nu-
mérico da Escala Analdgica Visual para dor menor que 4 cm;
c) auséncia de vémitos; d) diurese maior ou igual a 0,5
mI.kg'1.h'1, pesoideal; e)ausénciade pruridoou prurido tole-
ravel pelopaciente;f) escore 10 na escalade Aldrette e Krou-
lik e g) escore 2 naescalade Ramsay. O tempo até o momen-
to da alta hospitalar foi livremente determinado pela equipe
de cirurgides, em que foram avaliados a capacidade de loco-
mocao e de comunicagido, os confortos respiratério e
alimentar com a dieta proposta pela equipe cirurgica, que foi
semelhante para todos os pacientes.

Avaliagdo da Gasometria Arterial (pH, PaO, e PaCO,)

No periodo pré-operatério, foram coletadas duas amostras
sanglineas paraavaliaropH,aPaO,eaPaCO,;a)umacom
o paciente deitado em decubito dorsal, e b) outra com o paci-
ente sentado (recostado a 45°). Logo apods a extubacéo tra-
queal, foicolhidaumaamostrade sanguearterial (coinciden-
te com M3). Quando o paciente obteve condi¢des de alta da
SRPA, foi colhida outra amostra de sangue arterial (M4) com
o paciente em decubito dorsal, em posicdo semi-sentada e
ventilacaoespontanea, respirandoarambiente (F|0,:0,21).

Avaliacéo da Analgesia Pds-Operatéria

Asensacao de dor foi avaliada pela Escala Numérica Analé-
gica Visual (EAV)de 10 cm. O extremo “zero” foi equivalente
a“ausénciade dor”e o extremo “dez”, equivalente a “pior dor
possivel ouimaginavel”. Dor classificada como igual ou mai-
orque 4 cm pela EAV foi tratada com 100 mg de cetoprofeno
porviavenosa, o qual foi subseqliientemente administrado a
intervalosde 8 horas. Foianotadoonumerode pacientes que
necessitou de cetoprofeno durante as primeiras 24 horas de
pos-operatorio.
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REMIFENTANIL VERSUS DEXMEDETOMIDINA COMO COADJUVANTES DE TECNICA ANESTESICA
PADRONIZADA EM PACIENTES COM OBESIDADE MORBIDA

Analise Estatistica

O numero de pacientes por grupo foi definido pelo teste do
poder estatistico estabelecido em 80%, sendo determinado
ovalordealfaiguala0,05. Anormalidade dadistribuicdo dos
grupos foiavaliada pelo teste de Shapiro-Wilkings. Aanalise
das caracteristicas fisicas dos grupos foi avaliada pelo teste
Qui-quadrado para o sexo e tde Student para amostras inde-
pendentes paraos demais atributos. Utilizou-se Qui-quadra-
do para a avaliagdo da ocorréncia de efeitos adversos e do-
encgas concomitantes. O consumo de anestésico inalatério
foi avaliado pelo teste t de Student para amostras indepen-
dentes. Osvalores dapresséao arterial, de pulso, e os valores
numéricos da EAV entre os grupos foram comparados utili-
zando-se Analise de Variancia bi-caudal para medidas repe-
tidas, seguida do teste de Honestidade e Significanciade Tu-
key. Osdiferentestemposderecuperacdoeosvaloresdaga-
sometria arterial entre os dois grupos foram avaliados pelo
teste t de Student para amostras independentes. Os valores
da gasometria arterial em um mesmo grupo foram avaliados
pelo teste de Friedman, seguido pelo teste Wilcoxon para
amostras pareadas. Os dados foram expressos como média
+ desvio padrédo, sendo que p < 0,05 foi considerado
significante.

RESULTADOS

Oitenta e oito pacientes participaram da avaliacéofinal. Qua-
tro pacientes foramexcluidos daavaliagaofinal devidoa pro-
vavel falha de bloqueio e a falta de dados. Os valores
pré-operatorios de pressao arterial média, hemograma, gli-
cemia, TAP e PTTK, eletrocardiografiaem doze derivagoes,
radiografia &ntero-posterior e perfil de térax, endoscopia di-
gestivaalta e ultrassonografiaabdominal apresentaram per-
fis semelhantes entre os grupos. A analise das
caracteristicas fisicas dos grupos esta descrita na tabela |
(p > 0,05).

O estado fisico de todos os pacientes foi classificado como
ASAIll devido a obesidade mérbida. As principais comorbi-
dades encontradas no conjunto dos pacientes foram simila-
res e consistiram em diabetes, hipertenséao arterial, hipoti-
roidismo, osteoporose, desgaste articular, tabagismo de ci-
garros, alergia, apnéiado sono, varizes em membros inferi-
ores, disritmias cardiacas, dislipidemia, hérnia de hiato,
uso regular de psicotrépicos, uso regular de medicagdes
prescritas para perda de peso contendo anfetamina. As
classificagcdes de Mallampatti (Grupo R: 1,6 + 0,88; Grupo
D:2+1,07) e de Cormack (Grupo R: 1,45 + 0,88; Grupo D:
1,61+ 0,97) para a intubagao traqueal foram semelhantes
entre os grupos (p > 0,05). Os tempos para abertura dos
olhos, reinicio da ventilagdo espontanea e extubacgao tra-
queal foram menores para o Grupo R comparados ao Grupo
D (p <0,0001; Tabela Il). Nao houve, entretanto, diferencga
quanto aotempo de permanénciana SRPAou para aobten-
¢ao da alta hospitalar (Tabela Il).
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Tabela | - Analise das Caracteristicas Fisicas dos Grupos

Grupo R Grupo D
(Remifentanil) (Dexmedetomidina)

Idade (anos) * 42+5 43+ 4
Peso (kg) * 126 + 25 127 £ 28
Altura (cm) * 165+ 9 165+ 1
indice de massa 459+6,6 46,4+ 7,2
corporal (kg.m™) *
Sexo
Masculino 1" 1
Feminino 33 33

* Dados expressos pela Média + DP; p > 0,05

O estado fisico de todos os pacientes foi classificado como
ASAIll devido a obesidade morbida. As principais comorbi-
dades encontradas no conjunto dos pacientes foram simila-
res e consistiramemdiabetes, hipertensao arterial, hipotiroi-
dismo, osteoporose, desgaste articular, tabagismo de cigar-
ros, alergia, apnéia do sono, varizes em membros inferiores,
disritmias cardiacas, dislipidemia, hérnia de hiato, uso regu-
lar de psicotrépicos, uso regular de medicagdes prescritas
para perda de peso contendo anfetamina. As classificagoes
de Mallampatti (GrupoR: 1,6 £ 0,88; Grupo D:2 + 1,07) ede
Cormack (GrupoR: 1,45+0,88; GrupoD:1,61+0,97) paraa
intubacao traqueal foram semelhantes entre os grupos (p >
0,05). Ostempos paraaberturadosolhos, reinicio da ventila-
¢ao espontanea e extubagao traqueal foram menores para o
Grupo R comparados ao Grupo D (p<0,0001; Tabelall). Ndo
houve, entretanto, diferengca quanto ao tempo de
permanéncia na SRPA ou para a obtengao da alta hospitalar
(Tabela Il).

Tabela Il - Evolucdo Pds-Anestésica

Momentos GrupoR * Grupo D * p
M1 - Despertar (min) 9,49 + 5,61 18,25+ 10,24 < 0,0001
M2 - Respiragcdo 9,78 + 5,80 16,58 £6,07 < 0,0001
expontanea (min)

M3 - Extubagéo 17,93 £ 10,39 27,53 +13,39 <0,0001

traqueal (min)

M4 - Condigdes de alta 105,13 +50,82 118,69 +£56,19  >0,05

da SRPA (min)

M5 - Alta hospitalar
(horas)

51,13 +6,37 52,50 +7,09 > 0,05

* Valores expressos em Média + DP

O tempo de cirurgia foi semelhante nos dois grupos (213 +
63 mine 210+ 55 minparao GrupoR e Grupo D, respectiva-
mente, p > 0,05). O consumo do anestésico inalatério
(ml/hora)tambémfoisemelhante entre os grupos (Grupo R:
5,04+1,33;GrupoD:4,6+1,12;p>0,05). Asvariagdes peri-
operatérias do pH foram similares nos dois grupos (Tabela
).
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Tabela Ill - Evolucao Peri-Operatoéria do pH (Média £ DP)

TabelaV - Evolucao Peri-Operatéria da PaCO, (Média + DP)

pH Grupo R Grupo D PaCO, Grupo R Grupo D
(n=44) (n = 44) (mmHg) (n = 44) (n = 44)
Pré-operatorio, recostado 7,38+0,05 7,38+0,04 Pré-operatério, recostado 42,649 42+49
Pré-operatorio, decubito dorsal horizontal ~ 7,38 £ 0,05 7,38 + 0,04 Pré-operatorio, decubito dorsal horizontal 43+4.1 42,6 +3,8
M3 (extubagéo traqueal) 7,33+0,05 7,33+0,07* M3 (extubagdo traqueal) 439+53 458 +4,7*
M4 (alta da SRPA) 7,34 £0,05* 7,33 £0,04** M4 (alta da SRPA) 44 +49 439+54

* p > 0,05 comparagdes entre grupos
** p < 0,05 (comparagdo em um mesmo grupo, tendo como referéncia
pré-operatorio versus M3 e M4)

Ambos os grupos apresentaram diminuicdo semelhantes
dos valores de pH nos momentos 3 (ap6s a extubagdo tra-
queal)e4 (momentodaaltada SRPA), comparados aos valo-
res pré-operatorios (Tabela IIl). Os valores da PaO, foram
semelhantes nos dois grupos, nos diferentes momentos. Os
pacientes dos dois grupos apresentaram decréscimo da
PaO,logo apds a extubagéo traqueal (M3) e no momento de
altada SRPA (M4), comparados aos valores pré-operatoérios
na posigdo sentada e em decubito dorsal (p < 0,05). Outras
comparacgdes feitas nos varios momentos no mesmo grupo
naoindicaramdiferengas (Tabela V). APaO, nos momentos
3 e4 dosdois grupos foram menores quando comparados ao
pré-operatorio, recostado (p <0,02) e pré-operatério em de-
cubito dorsal (p < 0,01) em cada respectivo grupo. Outras
comparagdes em um mesmo grupo ndo revelaram diferen-
¢as (p>0,05). Os valores da PaCO, foram semelhantes en-
tre os dois grupos nos diferentes tempos (Tabela V). Nao
houve diferenga nos valores da PaCO, entre os diferentes
momentos do Grupo R (Tabela V). Entretanto, houve aumen-
todovalordaPaCO; (45,8 +4,7 mmHg)imediatamente apos
a extubacao traqueal no Grupo D, comparados com valores
pré-operatériosnomesmogrupo (42+4,9mmHge42,6+3,8
mmHg, (p < 0,05; Tabela V).

Tabela |V - Evolucao Peri-Operatoria da PaO, (Média + DP)

PaO, Grupo R Grupo D
(mmHg) (n=44) (n=44)
Pré-operatorio, recostado * 90 + 20 91 +28
Pré-operatorio, decubito dorsal horizontal 87 +15 86 + 28
M3 (extubagéo traqueal)* 69+ 10 74 16
M4 (alta da SRPA)* 78 +17 77 £18

Comparacao entre M3 e M4 com os valores pré-operatérios em um mesmo
grupo (p < 0,01). PaO, em M3 e M4 em um mesmo grupo foram menores
quando comparados ao pré-operatorio, recostado (*p < 0,02) e
pré-operatorio em decubito dorsal (p < 0,01)

No periodo pés-operatério, 8 pacientes do GrupoRe 5 pacien-
tes do Grupo D apresentaram episédios de vomito (p > 0,05)
e 11 pacientes do Grupo R e 8 pacientes do Grupo D queixa-
ram-se de prurido (p > 0,05). Dezoito pacientes do Grupo R
(40%) e 24 pacientes do Grupo D (54%) necessitaram medi-
cagao analgésica de resgate durante as primeiras 24 horas
do periodo pés-operatério (p < 0,02).

182

* Comparagao entre os grupos (p > 0,05); Grupo D, M3 comparado ao
pré-operatdrio recostado e decubito dorsal horizontal (p < 0,05)

DISCUSSAO

Os resultados obtidos demonstraram que os pacientes que
receberam remifentanil por via venosa apresentaram aber-
tura ocular precoce, menor tempo parareiniciar a ventilagéo
espontédnea e menortempo para a extubagéao traqueal, com-
parados aos pacientes que receberam dexmedetomidina se-
gundo apadronizagdodoestudo. Entretanto, ndo houve dife-
renca quanto ao tempo de alta anestésica e aotempo de alta
hospitalar.

No estudo proposto, os pacientesreceberamanestesiageral
associada ao bloqueio peridural com ropivacaina e morfina.
Para diminuir o risco de complicagdes respiratérias durante
o periodo pds-operatério, deve-se considerar uma técnica
anestésica que permita uma rapida recuperagao da cons-
ciéncia e da ventilagcado espontanea, incluindo drogas anes-
tésicas e bloqueadores neuromusculares de curta duragao,
que permita o inicio precoce da fisioterapia respiratéria, em
especial a respiragéo incentivada em paciente colaborador.
Com esta mesma finalidade, deve-se considerar a obtengao
deanalgesiaprecoceeeficaz, sendoumaalternativa satisfa-
téria a utilizagdo de morfina por via peridural. O sevoflurano
foi 0 agente inalatério de escolha, por apresentar recupera-
¢ao anestésica e alta hospitalar mais rapidas comparado ao
isoflurano em pacientes obesos morbidos 8°. A associacéo
da anestesia geral por via venosa e do bloqueio peridural
pode resultar em melhora da qualidade de analgesia
pos-operatoria e redugao significante daincidéncia de falén-
cia respiratoria, quando comparados a pacientes que rece-
beram apenas anestesia por via venosa °.

As doses de dexmedetomidina e remifentanil utilizadas fo-
ramembasadasemdados daIiteratura”.Apesardeestudos
farmacocinéticos do remifentanil demonstrarem que a dose
administrada por via venosa deve ser baseadano pesoideal
dos pacientes obesos 2 noestudoem questao optou-se por
somar 30% do peso ideal calculado. Esta decisao foi basea-
da em estudo preliminar realizado em nosso grupo, com a fi-
nalidade de manter o consumo intra-operatério do sevoflura-
no semelhante entre os grupos, como demonstrado pelosre-
sultados obtidos. O aumento dadose deremifentanilem 30%
néao prolongou o tempo para a abertura dos olhos, para o rei-
nicio daventilagao esponténea ou para a extubagao traqueal,
comparado ao grupo que recebeu dexmedetomidina. Ante-
riormente foi demonstrado que a monitorizagao da hipnose
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como indice bispectral, realizada rotineiramente em pacien-
tes portadores de obesidade moérbida em nosso servigo, re-
sultou em diminuigdo da quantidade de anestésicos neces-
saria paramantero plano anestésicoadequado . Apesardo
rapidoinicio de agcao e do metabolismo dos farmacos utiliza-
dos como adjuvantes (remifentanil e dexmedetomidina) fa-
vorecerem o controle do nivel de profundidade anestésica, o
controle da dor aguda pds-operatoéria deve ser empregado
simultaneamente. Assim, todos os pacientes receberam 2
mg de morfina por via peridural, como parte do protocolo.
Os dados obtidos revelaram que 40% dos pacientes do Gru-
po R comparados a 54% do Grupo D necessitaram medica-
¢ao analgésica de resgate durante o periodo p6s-operatério
imediato, refletindo um melhor efeito analgésico somatério
de dois opiodides diferentes (remifentanil por via venosa e
morfina porviaperidural), comparados ao efeitofinal analgé-
sicodadexmedetomidinasomado a morfina peridural, napo-
pulagéo avaliada. Indagagbes sobre se 0 aumento da dose
de morfina peridural alteraria estes dados merecem futuras
avaliagdes. A associagao de morfina por via espinhal ao re-
mifentanil por via venosa continua parece ser uma alternati-
va promissora para o controle dador '* Foidemonstrado an-
teriormente que a concentragao plasmatica de remifentanil,
quando havia 50% de probabilidade de analgesia adequada
para pacientes submetidos a procedimentos por via abdomi-
nal, foi 30% maior no sexo feminino e dependeu do tipo de
procedimento cirtrgico '°. Entretanto, em nosso estudo, as
populagdes foram semelhantes emrelagao a distribuicdo do
sexo e todos os pacientes foram submetidos @ mesma
técnica cirurgica e pela mesma equipe cirurgica, o que
minimizaria estes fatores na evolugdo poés-operatéria dos
pacientes.

Em relagédo a gasometria arterial, os dois grupos apresenta-
ram diminuicdo do pH e da PaO,imediatamente apds a extu-
bacéo traqueal, o que foi mantido até o momento de alta da
sala de recuperagao pds-anestésica, demonstrando que o
agente anestésico utilizado ndo teve influéncia sobre a hipo-
xemia pos-operatoria. Nos pacientes com obesidade morbi-
da, a ocorréncia de hipoxemia pés-operatéria € um evento
esperado, ja que ocorrem: 1) aumento do consumo de O, e
maior produgéo de CO,; 2) diminuigdo dos volumes pulmo-
nares, principalmente da capacidade residual funcional
(CRF) as expensas dareducéo dovolume dereservaexpira-
torio; 3) diminuigdo da complacéncia pulmonar total e da efi-
cacia dos musculos respiratorios; 4) aumento do trabalho
respiratorio e 5) aumento da capacidade de fechamento das
vias aéreas, o que favorece a aparigdo de alteragbes narela-
¢ao ventilagdo-perfusdo com aumento do curto-circuito in-
trapulmonar. Segundo Eichenberger °, pacientes com obe-
sidade morbida ja apresentam atelectasia no dia da cirurgia
antes que qualquer droga anestésica tenha sido administra-
da. Acirurgia abdominal alta predispde a maior repercussao
sobre a mecéanica ventilatéria, resultando em decréscimo
dos volumes e capacidades pulmonares, principalmente na
capacidade vital e a na CRF, que se mantém durante 10 a 14
dias. Embora existam trabalhos demonstrando que 75% dos
pacientes com obesidade mérbida apresentam PaO;inferior
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a 60 mmHg nas primeiras 24 horas do pos-operatoério da ci-
rurgia de derivacdo gastrica '® em nosso estudo o menorva-
lor médio da PO, foi de 69 + 10 mmHg, medido no Grupo R,
logo apds aextubagéotraqueal. Duas horas apos, os valores
da PO, no mesmo grupo estavam na faixade 78 £ 17 mmHg.
Embora este valor médio da PaO, ainda fosse estatistica-
mente diferente do valor médio pré-operatério (90 + 20
mmHg), clinicamente ndo causou repercussao no tempo
para que os pacientes do Grupo R alcangassem os critérios
pré-estabelecidos paraobteremaltada SRPA. Estesresulta-
dos ndo coincidem com os de Melero e col. 7, que compara-
ram os efeitos doisoflurano, fentanil e halotano sobre a quali-
dade darecuperagao pés-anestésica (tempo decorrido para
o despertar e para a extubacao, além da evolugao da gaso-
metria arterial) de obesos morbidos. Independentemente do
agente utilizado, estes autores observaram grave diminui-
¢ao e duradoura da PaO,, a qual nao retornou, até o sétimo
dia, aos valores pré-operatérios. Em nosso estudo o peso, o
IMC e a espirometria pré-operatérios ndo foram fatores pre-
ditivos do desenvolvimento de hipoxemia pds-operatéria. A
diminuicdo da CRF e a relagdo entre a capacidade de
fechamento e a CRF sado os indices que melhor se
relacionam com a aparigdo de hipoxemia pds-operatoria.
Os pacientes com obesidade mérbida apresentam altera-
¢des anatomo-fisioldgicas que aumentam os riscos anesté-
sico e cirurgico. Aincidéncia de mortalidade pds-anestésica
€ 20% maior na populagédo obesa. Amorbidade p6s-operato-
riatambém é mais elevada, sendo descritos 50% de incidén-
ciadesindromedaapnéiadosono, 5% de atelectasia pulmo-
nare 5% a 12% de embolia pulmonar aguda '. Aredugao dos
volumes e dacomplacénciapulmonares e o aumento do con-
sumo de oxigénio sdo responsaveis pelaincidéncia elevada
de atelectasias e hipoxemia "?"® no periodo pés-operatério.
Durante a inducédo da anestesia de obesos mérbidos pode
ocorrer hipdxia devido a dessaturacéo rapida ', sendo a téc-
nicaparaaintubagaotraquealcomautilizagédode succinilco-
lina e propofol baseada em estudos anteriores '8 Diversos
estudos tém igualmente demonstrado a influéncia da posi-
¢ao,dotipodeincisaocirurgica,dodeslocamento dodiafrag-
ma em sentido cefalico e da colocagao de faixas compressi-
vas sobre a intensidade de hipoxemia pds-operatéria. Em
nosso estudo ndo houve alteragéo no valor médio da PaCO,
nos pacientes do Grupo R em qualquer das medi¢cbes do
pos-operatorio e houve aumento transitério da PaCO; nos
pacientes que receberam dexmedetomidina. Este aumento
se deve, provavelmente, a um efeito sedativo do farmaco e
nao a efeito depressor respiratério, uma vez que agonistas
ag-adrenérgicos ndo causam depressao respiratéria por si
s6 e ndo potencializam o efeito depressor respiratério da
morfina '°. Outros autores encontraram aumento significati-
vo da PaCO; no pés-operatério imediato, que comegou a se
normalizar a partir da terceira hora e atingiu valores seme-
Ihantes aos do pré-operatérioapenasaofimdasprimeiras 24
horas '".

Em relagéo ao tempo de alta hospitalar, o Royal College of
Surgeons(1992)descreveu guias paraomanuseiode pacien-
tes obesos. Foi considerado que, na presenga de IMC supe-
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riora 30, o caso ndo deveria ser conduzido como cirurgia am-
bulatorial 2°. Em nosso estudo, o tempo de alta hospitalar foi
semelhante entre os dois grupos, variando entre 2 e 3 dias.
Outros estudos relatam um tempo médio de alta hospitalar de
5 dias em cirurgias por videolaparoscopia para correcao da
obesidade morbida %' e 15 dias para cirurgias abertas %.
Em concluséo, a administragdo de remifentanil por via veno-
sa continua ofereceu 8 a 10 minutos de vantagem sobre ain-
fusdo de dexmedetomidina nos tempos de abertura ocular,
reiniciodarespiragdoespontaneaerealizagdodaextubagao
orotraqueal em pacientes obesos modrbidos sob técnica
anestésica padronizada. Apesar de estatisticamente signifi-
cante, 8 a 10 minutos ndotiveramrepercusséo clinicaimpor-
tante, umavez que ostempos de altada SRPAe hospitalarfo-
ramsemelhantes entre os grupos. Entretanto, ograude anal-
gesia oferecido pela associagdo de remifentanil, de-
monstrou uma vantagem adicional e que poderia repercutir
positivamente na evolugédo pds-operatoria.

Remifentanil versus Dexmedetomidine as
Coadjutants of Standardized Anesthetic
Technique in Morbidly Obese Patients

Eliana Cristina Murari Sudré, TSA, M.D.; Maria do Carmo
Salvador, M.D.; Giuseppina Elena Bruno, M.D.; Dalton
Valentim Vassallo, M.D.; Gabriela Rocha Lauretti, M.D.;
Gilberto Neves Sudré Filho, M.D.

INTRODUCTION

Morbidly obese patients are at high risk for perioperative
cardiopulmonary dysfunction and mortality due todecreased
pulmonary volume and compliance and to increased oxygen
consumption, which are responsible for a high incidence of
atelectasis and hypoxemia ' Optimal anesthetic technique
objectives include early anesthetic recovery, minimum ef-
fects on respiratory function allowing for early extubation
and possibility of postoperative physical therapy 2

The addition of drugs such as remifentanil and
dexmedetomidine to the anesthetictechnique, which allow
for early return to previous consciousness level and respi-
ratory function recovery, would help early mobilization,
thus increasing morbidly obese patients safety '.
Remifentanil results in early emergence due to its metabo-
lism by plasma and tissue esterases, in addition to potentiat-
ing spinal morphine analgesic effects 3 It has already been
shown that the a,-adrenergic agonist dexmedetomidine has
not interfered with respiratory patterns providing residual
analgesia, thusbeing considered safe for continuous intra-
venous infusion **.

Our study aimed at comparing remifentanil and
dexmedetomidine as coadjuvants of standardized anes-
thetic technique in morbidly obese patients submitted to Ca-
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pella’s surgery °. The following parameters were evaluated:
1) different anesthetic recovery times (eyes opening, return
to spontaneous ventilation, tracheal extubation time, time for
postanestheticrecovery unitand hospital discharges); 2) ar-
terial blood gas analysis evolution; and 3) postoperative anal-
gesia.

METHODS

After the Hospital Metropolitano, Vitéria, Ethics Committee
approval and theirinformed consent, participated in this pro-
spective, randomized and double-blind study 92 patients of
both genders, aged 18 to 65 years, physical status ASA Il
with history of morbid obesity and body mass index (BMI) 40
kg.m?orabove and submitted to Capella’s surgery. The same
anesthetic team participated in all surgeries.

Preoperative Protocol

Preoperative care included blood count, glycemia, activated
partial thromboplastin time (aPTT), prothrombin time (PT),
ECG in 12 leads, chest antero-posterior and profile X-rays,
high digestive endoscopy, abdominal ultrasound,
echocardiogram and pulmonary function test. Mean blood
pressure was monitored by noninvasive method for three
consecutive times at 10-minute intervals. Care the night be-
fore surgery included oral preanesthetic medication (10 mg
metoclopramide, 150 mg ranitidine or 20 mg omeprazol) and
40 mg subcutaneous sodium enoxiparin ". Oral medication
was repeated two hours before the procedure, associated to
8 mg ondansetron. Peripheral venous access was obtained
in the preoperative room with 18G catheter and radial artery
was catheterized with 18G catheter for mean blood pressure
monitoring. Two blood samples were collected in this envi-
ronment for arterial blood gases analysis: one with patientin
the supine position and the other with patientin the sitting po-
sition in a 45° angle.

Intraoperative Protocol

Initial intraoperative monitoring consisted of ECG in 5 leads,
continuous blood oxygen saturation (SpO;) and invasive
mean blood pressure. An epidural thoracic catheter was in-
serted (T+1-T42) with patientin the sitting positionrespectinga
mean time of 15 hours (12 to 18 hours) after subcutaneous
enoxiparin. Epidural catheter positioning was checked with 2
ml of 1% lidocaine with epinephrine. Slow 38 ml of 0.375%
ropivacaine associated to 2 mg morphine without preserva-
tives were injected only after tracheal intubation and vital
signs stabilization. After oxygenation under facial mask and
spontaneous ventilation during 3 minutes, intravenous 3 mg
rocuronium, 150 pg fentanyl, succinylcholine (1 mg.kg™ ac-
tual weight) and propofol (2 mg.kg ™ ideal weight plus 30% or
until BIS reached 30 to 40) were administered. Tracheal
intubation was performed with pressure on cricoid cartilage
and elevated dorsum. Hypnosis depth was monitored by
bispectral EEG. Neuromuscular block intensity was moni-
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tored through peripheral nerve stimulator. Patients were arti-
ficially ventilated with positive pressure. Tidal volume was 7
ml.kg™" actual weight until the limit of 1000 mL tidal volume,
admittingintratracheal pressure below 30 mmHg. All patients
received 3 cmH,O positive end expiratory pressure (PEEP)
and plateau during 25% of inspiratory time. Inspiratory to ex-
piratory phase was cycled by volume. PerCO; (expired CO,)
was measured by capnography and respiratory rate was ad-
justed to be maintainedin 38 + 3 mmHg. Patients received an
indwelling vesical catheter for diuresis monitoring. When-
ever BIS indicated hypnosis reversion, 25 to 50 mg bolus
propofol were injected. Intraoperative adverse-events were
evaluated and controlled. Ephedrine (5 mg) was available for
blood pressure control. Postoperative pain,nauseaand vom-
iting were recorded and controlled.

Study Groups

After anesthetic induction, 92 patients were prospectively,
randomized and double-blindly allocated to two groups (n =
46). Remifentanil Group (Group R) received continuous in-
travenous remifentanil infusion (0.1 pg.kg™”'.min™' ideal
weight plus 30%). Dexmedetomidine Group received contin-
uous intravenous dexmedetomidine infusion (0.5 ug.kg™".h™’
ideal weight plus 30%). The equivalence of remifentanil and
dexmedetomidine doses was based on a preliminary study of
ours, to maintain intraoperative inhalated sevoflurane con-
sumption similar between groups. All patients received
sevofluranein 0.5% to 1% inspired concentrationin 100% O,
to maintain mean blood pressure in approximately 20% of
baseline values. Continuous remifentanil and
dexmedetomidine infusion pumps were prepared and con-
nected to patients by one of the authors, who remained in
charge of continuous checking their adequate operation.
Intra and postoperative periods were followed up by a differ-
entanesthesiologist, whowas blind to the infused drug. Mus-
clerelaxationwas obtained with rocuronium(O.15mg.kg’1.h'1
ideal weight) until aponeurosis closing completion.

Evaluation of Different Moments

Evaluated moments are shown in chart | and were: 1) differ-
entanesthetic recovery times (eyes opening, return to spon-
taneous ventilation, tracheal extubation time, time for post
anesthetic recovery unit and hospital discharges); and 2)
perioperative arterial blood gases analysis evolution. During
the last aponeurosis suture (Chart I) and simultaneously to
drug withdrawal (remifentanil or dexmedetomidine), other
drugs were also withdrawn (rocuronium and sevoflurane).
MO was established as initial time for other moments, which
are shownin chartl. As from MO patients were ventilated with
100% Oz inopen system. In case of neuromuscularreversion
indication, this was obtained with intravenous atropine (25
ug.kg” ideal weight) and neostigmine (50 ug.kg™' ideal
weight). Tracheal extubation criteria were: 1) PerCO; below
50 mmHg; 2) oximetry above 90% mmHg without additional
oxygen; 3) ability to maintain head risen for 10 seconds; 4)

Revista Brasileira de Anestesiologia
Vol. 54, N° 2, Margo - Abril, 2004

tongue protrusion ability; 5) ability to open eyes without the
aid of accessory muscles; and 6) T4/T, ratio above 70%.

Chart | - Evaluated Moments in Study Groups

MO Remifentanil or dexmedetomidine withdrawal (moment of last
aponeurosis suture)

M1 Time to eye opening or until EEG bispectral index 90 or above
(emergence)

M2 Time to return to spontaneous ventilation

M3 Time to tracheal extubation

M4 Time in which patient was in conditions to be PACU discharged

M5 Time to hospital discharge

All patients were extubated in the operating room and re-
ferred to the Post-Anesthetic Recovery Unit (PACU). PACU
discharge criteria were defined as 4 consecutive evaluations
at 30-minute intervals, where there were: a) pulse
oximetry-evaluated O, saturation above 90% without addi-
tional oxygen; b) pain Analog Visual Scale score below 4 cm;
c) no vomiting; d) diuresis equal to or above 0.5 mL.kg'1.h1
ideal weight; e)absence of pruritus or pruritus tolerable by pa-
tients; f) Aldrette and Kroulik score 10; and g) Ramsay’s scale
score 2. Time to hospital discharge was freely determined by
the surgeons’team who evaluated locomotion and communi-
cation ability, respiratory comfort and feeding comfort with
the diet proposed by the surgical team, which has been simi-
lar to all patients.

Arterial Blood Gases Analysis (pH, PaO,, PaCO,)

Two preoperative blood samples were collected to evaluate
pH, PaO, and PaCO,: one with patientin the supine position
and the other with patientin the sitting position (45 ° angles).
Arterial blood sample was collected immediately after tra-
cheal extubation (coinciding with M3). Another arterial blood
sample was collected at PACU discharge (M4) with patientin
the supine semi-sitting position and under spontaneous ven-
tilation with room air (FiO2: 0.21).

Postoperative Analgesia Evaluation

Pain was evaluated through 10-cm Visual Analog Numeric
Scale (VAS). Zero was equivalent to “no pain” and 10 was
equivalent to “the worst possible or imaginable pain”. Pain
equal to or above 4 at VAS was treated with 100 mg intrave-
nous ketoprofen, whichhasbeensubsequentlyadministered
at 8-hour intervals. The number of patients requiring
ketoprofen during the first 24 postoperative hours was re-
corded.

Statistical Analysis

The number of patients per group was defined by statistical
power test established in 80%, determining alpha equals to
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0.05. Groups distribution normality was evaluated by
Shapiro-Wilkings test. Physical characteristics were evalu-
ated by Chi-square test for gender and Student’s f test for in-
dependent samples of remaining attributes. Chi-square test
was used to evaluate the incidence of adverse events and si-
multaneous diseases. Inhaled anesthetic consumption was
evaluated by Student’s ttest forindependent samples. Blood
pressure, pulse and numeric VAS values between groups
were compared using two-tailed Analysis of Variance for re-
peated measures followed by Tukey’s Honesty and Signifi-
cance test. Different recovery times and blood gases analy-
sis values between groups were evaluated by Student’s t test
for independent samples. Blood gases analysis in a same
group was evaluated by Friedman’s test followed by
Wilcoxon’s test for paired samples. Data were expressed in
mean xstandard deviation considering significantp <0.05.

RESULTS

Final evaluation was possible in 88 patients. Four patients
were excluded due to possible blockade failure and lack of
data. Preoperative values of mean blood pressure, blood
count, glycemia, PT and aPTT, ECG in 12 leads, chest
antero-posterior and profile X-rays, high digestive endos-
copy and abdominal ultrasound were similar between
groups. Physical characteristics of groups are shown intable
I (p > 0.05).

Table | - Demographics Data of Both Groups

Group R Group D
(Remifentanil)  (Dexmedetomidine)

Age (years) * 42+5 43+4
Weight (kg) * 126 £ 25 127 +28
Height (cm) * 165+ 9 165+ 11
Body mass index (kg.m?) * 459+6.6 46.4+7.2
Gender

Male 1" 11

Female 33 33

* Data expressed in Mean * SD, p > 0.05

All patients were classified as physical status ASA Il due to
morbid obesity.

Major co-morbidities found were similar for both groups and
consisted of diabetes, blood hypertension, hypothyroidism,
osteoporosis, joint wear, cigarette smoking, allergy, sleep
apnea, lower limb varicose veins, arrhythmias,
dyslipidemia, hiatus hernia, regular use of psychotropics,
regularuse of prescribed amphetamine-containing drugs to
loose weight. Mallampatti (GroupR: 1.6 £0.88; GroupD: 2+
1.07) and Cormack (Group R: 1.45 + 0.88; Group D: 1.61
0.97) classifications for tracheal intubation were similar for
both groups (p > 0.05). Times for eye opening, return to
spontaneous ventilation and tracheal extubation were
shorterfor Group Ras comparedto Group D (p<0.0001; Ta-
ble Il). There were, however, no differences in PACU and
hospital discharge (Table I1).
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Table |l - Post-Anesthetic Evolution

Moments Group R * Group D * p
M1 - Emergence (min) 9.49 +5.61 18.25+10.24 <0.0001
M2 - Spontaneous 9.78 +5.80 16.58 £ 6.07 < 0.0001
ventilation (min)

M3 - Tracheal 17.93+10.39 27.53+13.39 <0.0001

extubation (min)

M4 - Conditions for PACU ~ 105.13 £50.82 118.69 +56.19 >0.05

discharge (min)
51.13£6.37

M5 - Hospital discharge 52.50 £ 7.09 >0.05

(hours)

* Data expressed in Mean + SD

Surgery duration was similar for both groups (213 £ 63 min
and 210 + 55 min for Groups Rand D, respectively; p > 0.05).
Inhaled anesthetic consumption (ml/hour) was also similar
between groups (Group R:5.04+1.33; GroupD:4.6+1.12;p
> 0.05). Perioperative pH variations were similar for both
groups (Table IlI).

Table Il - Perioperative pH Evolution (Mean + SD)

pH Group R Group D
(n=44) (n=44)
Preoperative, semi-sitting 7.38 £0.05 7.38 £0.04
Preoperative, supine position 7.38 £0.05 7.38 £0.04
M3 (tracheal extubation) 7.33+0.05 7.33 £0.07*
M4 (PACU discharge) 7.34 £0.05* 7.33 £0.04**

* p > 0.05 comparisons between groups
**p < 0.05 (comparison within the same group having as reference preopera-
tive versus M3 and M4)

Both groups had similar pH decrease in moments 3 (after tra-
cheal extubation) and 4 (PACU discharge) as compared to
preoperative values (Table Ill). PaO; values were similar for
both groups in different moments. Both groups had PaO, de-
crease immediately after tracheal extubation (M3) and at
PACU discharge (M4) as compared to preoperative valuesin
the sitting and supine position (p < 0.05). Other comparisons
in different moments for the same group have not shown dif-
ferences (Table IV). PaO; in moments 3 and 4 was lower for
both groups as compared to preoperative semi-sitting posi-
tion (p < 0.02) and preoperative supine position (p < 0.01).
Other comparisons in the same group have not shown differ-
ences (p>0.05). PaCO, values were similar between groups
in different moments (Table V). There were no differences in
PaCO, among different Group R moments (Table V). How-
ever, there has been PaCO; increase (45.8 4.7 mmHg) im-
mediately after tracheal extubation in Group D as compared
topreoperative values ofthe same group (42+4.9mmHgand
42.6 + 3.8 mmHg; p < 0.05; Table V).

Postoperative vomitingwas presentin 8 GroupRand 5 Group
D patients (p > 0.05) and 11 Group R and 8 Group D patients
have referred pruritus (p > 0.05). Rescue analgesia was
neededfor 18 Group R (40%) and 24 Group D (54%) patients
during the first 24 postoperative hours (p < 0.02).
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Table IV - Perioperative PaO, Evolution (Mean £ SD)

PaO, (mmHg) ity Oy
Preoperative, semi-sitting * 90 £ 20 91+28
Preoperative, supine position 87 +15 86 + 28
M3 (tracheal extubation)* 69+ 10 74 £16
M4 (PACU discharge)* 78 £+ 17 77 £18

Comparison between M3 and M4 with preoperative values in a same group
(p <0.01). PaO,in M3 and M4 in a same group was lower as compared to pre-
operative semi-sitting (*p < 0.02) and preoperative supine position (p <0.01)

Table V - Perioperative PaCO, Evolution (Mean + SD)

PaCO, (mmHg) ?nrozug 5 %nro:ug q
Preoperative, semi-sitting * 426+4.9 42 +4.9
Preoperative, supine position 43 +4.1 426 +3.8
M3 (tracheal extubation)* 439+53 458 +4.7*
M4 (PACU discharge)* 44+£49 439+54

* Comparison between groups (p > 0.05); Grupo D, M3 compared to pre-
operative semi-sitting and supine position (p < 0.05)

DISCUSSION

Our results obtained have shown that patients receiving in-
travenous remifentanil had earlier eye opening, faster return
tospontaneous ventilation and earlier tracheal extubation as
compared to patients receiving dexmedetomidine according
tostudy standardization. However, there have been no differ-
ences in time for PACU and hospital discharge.

In our study, patients were induced with general anesthesia
associated to epidural block with ropivacaine and morphine.
To decrease the risk of postoperative respiratory complica-
tions, an anesthetic technique allowing early consciousness
and spontaneous ventilation recovery should be considered,
including short-lasting anesthetic drugs and neuromuscular
blockers allowing the early start of respiratory physical ther-
apy, especially encouraged breathing in cooperative pa-
tients. With this same purpose, one should considerearlyand
effective analgesia, and epidural morphine is a satisfactory
alternative. Sevoflurane was the inhaled agent of choice for
promoting earlieranestheticrecoveryand hospital discharge
as compared to isoflurane in morbidly obese patients ®°. The
association of intravenous general anesthesia and epidural
blockmayresultinbetter postoperative analgesiaand signifi-
cantdecrease in the incidence of respiratory failure, as com-
paredto patients receivingintravenousanesthesiaalone10.
Dexmedetomidine and remifentanil doses used were based
on literature data "'. Although remifentanil pharmacological
studies have shown thatintravenous doses should be based
onideal weight of obese patients '?, we decided to add 30% of
calculatedideal weight. This decision was based on a prelimi-
nary study of ours and aimed at maintaining intraoperative
sevoflurane consumption similar between groups, as shown
byourresults. This 30% increase inremifentanildose has not
delayedtimeforeye opening, forreturnto spontaneous venti-

Revista Brasileira de Anestesiologia
Vol. 54, N° 2, Margo - Abril, 2004

lation or for tracheal extubation as compared to the group re-
ceiving dexmedetomidine. It has been previously shown that
hypnosis monitoring with bispectral index, routinely per-
formedinmorbidly obese patientsinourservice, hasresulted
in decreased anesthetic consumption to maintain adequate
anesthetic depth . Alghouth fast onset and metabolism of
adjuvant drugs (remifentanil and dexmedetomidine) favor
anesthetic depth control, acute postoperative pain had to be
simultaneously controlled. So, all patients received 2 mg
epidural morphine as part of the protocol.

Datahave shownthat40% of Group Rand 54% of Group D pa-
tients needed rescue analgesia during the immediate post-
operative period, reflecting abetteranalgesic effect of the as-
sociation of two different opioids (intravenous remifentanil
and epidural morphine) as compared to the analgesic effect
of dexmedetomidine associated to epidural morphine in the
studied population. Questions whether increased epidural
morphine doses would have changed these results deserve
further evaluations. The association of epidural morphine to
intravenous remifentanil still seems to be a promising alter-
native for pain control '. It has been previously shown that
remifentanil plasma concentration when there were 50% of
chance of adequate analgesia for patients submitted to ab-
dominal procedures was 30% higher in females and de-
pended upon surgical procedure ® In our study, however,
populations were similar in gender distribution and all pa-
tients were submitted to the same surgical procedure by the
same surgical team, which would minimize these factors in
the postoperative evolution of those patients.

As to arterial gases analysis, both groups had decreased pH
and PaO, immediately after tracheal extubation, which was
maintained until PACU discharge, showing that the anes-
theticagenthad noinfluence on postoperative hypoxemia. In
morbidly obese patients, postoperative hypoxemia is an ex-
pected event, since there are: 1) increased O, consumption
and CO, production; 2) pulmonary volumes decrease, espe-
cially functional residual capacity (FRC) at the expenses of
decreased expiratory reserve volume; 3) decrease in total
pulmonary compliance and respiratory muscles efficacy; 4)
increased respiratory work; and 5) increased airway closing
ability favoring changes in ventilation-perfusion ratio with in-
creased intrapulmonary shunt. According to Eichenberger
'S morbidly obese patients already present with atelectasis
the day of the surgery, before the administration of any anes-
thetic drug. High abdominal surgery predisposes to more re-
percussion on ventilatory mechanics, resulting in decreased
pulmonary volumes and capacities, especially vital capacity
and FRC which are maintained for 10 to 14 days. Although
there are studies showing that 75% of morbidly obese pa-
tients have PaO, below 60 mmHgin the first 24 postoperative
hours of gastric shunting surgeries '® lower mean PO, value
in our study was 69 £ 10 mmHg obtained in Group R immedi-
ately aftertracheal extubation. Two hours after, PO, valuesin
the same group were 78 + 17 mmHg. Although this mean
PaO, value was still statistically differentfrom mean preoper-
ativevalue (90£20 mmHg), there have beennoclinicalreper-
cussions in time for Group R patients reach pre-established

187



SUDRE, SALVADOR, BRUNO ET AL

requirements for PACU discharge. These results are not in
line with Melero et al. 17, who have compared isoflurane,
fentanyl and halothane effects on postanestetic recovery
quality (time elapsed for emergence and extubation, in addi-
tion to arterial blood gases analysis evolution) of morbidly
obese patients. Regardless of the agent, those authors have
observed severe and long-lasting PaO, decrease, which had
not returned to baseline values 7 days after. In our study,
weight, BMIl and preoperative spirometry were not predicting
factors for postoperative hypoxemia. Decreased FRC, and
closing and FRC ratio are the indices best related to postop-
erative hypoxemia.

Morbidly obese patients have anatomo-physiologic changes
which increase anesthetic and surgical risks. The incidence
of post-anesthetic mortality is 20% higher in the obese popu-
lation. Postoperative morbidity is also higher with reports of
50% incidence of sleep apnea syndrome, 5% of pulmonary
atelectasis and 5% to 12% of acute pulmonary embolism *.
Decreased pulmonary volumes and compliance and in-
creased oxygen consumption are responsible for the high in-
cidence of postoperative atelectasis and hypoxemia "%°.
During morbidly obese anesthetic induction there might be
hypoxia due to rapid desaturation " and tracheal intubation
technique with succinylcholine and propofol was based on
previous studies '8 Several studies have also shown the in-
fluence of position, type of surgical incision, diaphragm dis-
placement in the cephalad direction and placement of com-
pressive bandages on the intensity of postoperative
hypoxemia. In our study, there has been no mean PaCO;
change in Group R patients in any postoperative measure-
ments and there has been transient PaCO, increase in pa-
tients receiving dexmedetomidine. This increase was proba-
bly due todrug sedative effectand nottorespiratory depress-
ing effect, since a;-adrenergic agonists alone do not promote
respiratory depression and do not potentiate morphine’s re-
spiratory depressing effect '°. Other authors have found sig-
nificant PaCO, increase in the immediate postoperative pe-
riod, which started to normalize 3 hours later and have
reached values close to baseline only 24 hours later .

As to hospital discharge, the Royal College of Surgeons
(1992) has published guidelines for obese patients. It was
considered that, in the presence of BMI above 30, the case
should not be handled in outpatient regimen 2 Inour study,
hospital discharge time was similar between groups, varying
2to3days. Otherstudiesreportmean hospitaldischargeas 5
days for videolaparoscopic surgeries for morbid obesity cor-
rection 2" and 15 days for open surgeries .

In conclusion, continuous intravenous remifentanil had 8 to
10 minutes advantage over dexmedetomidine in time foreye
opening, return to spontaneous ventilation and tracheal
extubation in morbidly obese patients under standardized
anesthetic technique. Although statistically significant, 8 to
10 minutes had no major clinical repercussion, since PACU
and hospital discharge times were similar between groups.
However, the level of analgesia offered by the association of
remifentanil has shown additional advantage which could
positive influence postoperative evolution.
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RESUMEN

Sudré ECM, Salvador MC, Bruno GE, Vassallo DV, Lauretti GR,
Sudré Filho GN - Remifentanil Versus Dexmedetomidina como
Coadyuvantes de Técnica Anestésica de Modelo en Pacientes
con Obesidad Mérbida

JUSTIFICATIVA Y OBJETIVOS: Comparamos la accion de
dos drogas coadyuvantes de la anestesia, remifentanil y
dexmedetomidina, en la recuperacion anestésica y en la
evolucién del pH y de la PaCO,, en pacientes con obesidad
morbida que fueron sometidos a cirugia de Capella.

METODO: El estudio fue aleatorio, prospectivo y duplamente
encubierto. Noventa y dos pacientes fueron designados a uno
de dos grupos y sometidos a la técnica anestésica (gen-
eral/peridural) de modelo. El grupo Remifentanil (Grupo R) y el
de la dexmedetomidina (Grupo D) recibieron infusiéon continua
por via venosa de estas drogas (0,1 ug.kg”'.min" y 0,5
ug.kg'.h"" peso ideal mas 30% para ambas) luego después de
la intubacion traqueal. Los pacientes fueron monitorizados con
presion arterial media invasiva, oximetria de pulso, BIS,
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capnografia, estimulador de nervio periférico y
electrocardiograma. Fueron evaluados: 1) diferentes tiempos
de recuperacion anestésica (abertura de los ojos, reinicio de la
respiracion espontanea, tiempo de extubacion traqueal,
tiempo para el alta de la sala de recuperacion pos-anestésica y
hospitalar), 2) la evolucion de la gasometria arterial, y 3) anal-
gesia pos-operatoria.

RESULTADOS: Ochenta y ocho pacientes fueron evaluados.
Los pacientes del grupo R presentaron abertura ocular mas
precoz (9,49 + 5,61 min versus 18,25 + 10,24 min, p < 0,0001),
menor tiempo para reiniciar la ventilaciéon espontanea (9,78 +
5,80 min versus 16,58 £ 6,07 min, p < 0,0001), y menor tiempo
para la extubacién traqueal (17,93 £ 10,39 min versus 27,53 £
13,39 min, p < 0,0001). No hubo diferencia cuanto al tiempo
para el alta anestésica (105,18 + 50,82 min versus 118,69 £
56,18 min) y para el alta hospitalar (51,13 + 6,37 horas versus
52,50 + 7,09 horas). Los dos grupos presentaron disminucién
de los valores de pH y de la PaO, inmediatamente después la
extubacién traqueal cuando comparados con los valores
pre-operatorios, hasta la alta de la sala de recuperacion
pos-anestésica. El grupo D presenté valores mayores de
PaCO, después de la extubacion traqueal, comparado con
valores pre-operatorios en el mismo grupo (p < 0,05),
divergente del Grupo R; 41% de los pacientes del Grupo R y
60% del Grupo D (p < 0,02) solicitaron medicacién analgésica
de rescate en el primer dia de pos-operatorio.
CONCLUSIONES: En la poblacién evaluada, la asociacion de
remifentanil en técnica anestésica de modelo resulté en
recuperacion anestésica mas rapida, manutencion de los
valores de PaCQO, durante el periodo pos-operatorio inmediato
y menor consumo de analgésicos de rescate en el periodo
pos-operatorio, cuando comparada a la dexmedetomidina.
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