Rev Bras Anestesiol
1993;43:4:277-282

Artigo de Reviséao

Opiaceos: Beneficios e Riscos na Anestesia,
na Dor e nos Cuidados Intensivos*

José Roberto Nocite, TSA!

Nocite JR - Opiates: Risks and Benefits in Anesthesia, Pain Control and Intensive Care

KEY WORDS: ANALGESICS: opioid; ANESTHETIC TECHNIQUES, General: analgesic, balanced,
venous; COMPLICATIONS: depression, pruritus, muscular rigidity

Anestesia

m 1958 Woodbridge definiu os quatro com-

ponentes basicos da anestesia: hipnose,
analgesia, relaxamento muscular e controle de
reflexos autondémos’. A tentativa de se obter
estes quatro componentes com uma Unica droga
tem sido frustrante ao longo da historia da anes-
tesia, em funcdo da relativa especificidade de
cada droga para produzir um determinado efeito
farmacologico. Isto obriga ao emprego de doses
elevadas para a obtencdo dos outros efeitos
desejados com os riscos inerentes a sobredo-
se.

O uso de analgésicos opiaceos como anesté-
sicos alcangcou popularidade especialmente em
cirurgia cardiaca, a partir das observacbes de
Lowenstein e cols em 1969 com a morfina®
mostrando que a administragdo venosa de 0,5 a
3,0 mg.kg*da droga associada a ventilacdo
com oxigénio a 100% proporcionava anestesia
com boa estabilidade hemodindmica. Desde
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aquela época, entretanto, era patente a dificul-
dade para se determinar a dose ideal para um
determinado paciente, em funcdo da grande va-
riabilidade individual. Estudos subseqientes
mostraram as desvantagens da anestesia com
doses elevadas de morfina, que incluiam ausén-
cia de amnésia, reacdes histaminicas, elevacao
das necessidades de sangue e liquidos, depres-
sdo respiratéria poés-operatoria®.

Em 1970, De Castro’propunha a “anestesia
analgéica” com macrodoses de outro opiaceo,
o fentanil. A técnica proporcionava apreciavel
estabilidade cardiovascular com doses de até 50
ug.kg'do opidceo em pacientes submetidos a
cirurgia cardiaca’. Ndo obstante, dois proble-
mas ficaram logo patentes. O primeiro diz res-
peito a grande dificuldade para se estabelecer
uma “dose hipnética” para o fentanil, havendo
pacientes que dormem e ndo respondem a esti-
mulos com 6 pg.kg® e outros que s6 o fazem
com 40 pg. kg'ou mais da droga, sendo pratica-
mente impossivel individualizar o paciente sus-
cetivel a memorizacdo de eventos
transoperatdrios “*. O segundo € a ocorréncia
de hipertensdo arterial grave por ocasido da
esternotomia, especialmente em pacientes com
boa funcdo ventricular submetidos a cirurgia de
revascularizacdo do miocardio’, podendo levar
a isquemia miocardica e infarto.

Assim, o emprego de opiaceos como agentes
Unicos em anestesia apresenta riscos e limita-
coes.
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As técnicas de anestesia balanceada, ampla-
mente utilizadas em todo o mundo nos dias de
hoje, empregam drogas especificas em doses
suficientes para proporcionar Os quatro compo-
nentes da anestesia. O termo foi proposto ini-
cialmente por Lundy em 1926, que empregava
uma associacdo de pré-medicacdo, analgesia
regional e anestesia geral com um ou mais
agentes”. A introducdo do curare em 1942 per-
mitiu a obtencdo de relaxamento muscular ade-
quado sem a necessidade de niveis muito
profundos de anestesia “. A inclusdo de meperi-
dina como analgésico em técnicas de anestesia
balanceada foi proposta inicialmente por Mushin
e Rendell-Baker em 1949 na Gra-Bretanha“e
logo obteve grande aceitagdo em todo o mundo.

Os opiaceos sdo hoje empregados em técni-
cas de anestesia balanceada com duas finalida-
des basicas: de analgesia“e de controle de
reflexos autondmicos, especialmente o0s secun-
darios a laringoscopia e a intubagdo traqueal™
“Ndo se deve esquecer porém que, embora
analgésicos por exceléncia, 0s opidceos ndo
sdo propriamente hipnéticos. Ao contrario do
que ocorre na anestesia inalatoria, em que é
minima a possibilidade do paciente consciente
durante o ato anestésico-cirargico, quando se
utiliza a técnica de anestesia venosa total com
um opiaceo substituindo o agente inalatorio, a
ocorréncia do problema torna-se mais frequen-
te. ObservacOes recentes tém demonstrado que
ndo s6 os opidceos ndo possuem propriedades
hipndticas como ndo exercem nenhum efeito
sobre a concentracdo plasméatica hipnética de
uma droga como o tiopental®”,

Um dos grandes problemas do emprego de
opiaceos em anestesia foi sempre a ocorréncia
de efeitos cumulativos, secundarios aos valores
elevados para sua meia-vida de eliminacgéo
plasmética (T"%): 3-4,5 h para a morfina®, 3-6
h para o fentanil®. A depresséo respiratdria no
periodo pos-operatério € um risco real quando
se utilizam drogas com este perfil farmacociné-
tico em anestesia. Nao obstante, a introducéo
na pratica clinica de opiaceos cuja farmacociné-
tica aponta para a ocorréncia de minimo acumu-
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lo no organismo, diminui bastante este risco: e
o caso do sufentanil com T'% da ordem de
148-164 min* e especialmente do alfentanil
com T% da ordem de 70-98 min*.A rapida
recuperacdo representa um beneficio quando se
utiliza o alfentanil em procedimentos ambulato-
riais*e em pacientes pediatricos**.

Outro risco do uso de opiaceos e a ocorréncia
de rigidez muscular. Em 1970 Grell e cols®
relataram que a administragdo venosa de fenta-
nil em doses de 0,5 a 0,8 mg era invariavelmente
acompanhada de rigidez toracica. Esta pode
causar dificuldades com a ventilagdo em pacien-
tes ndo paralisados “.0 mecanismo exato pelo
qual os opiaceos podem causar rigidez muscu-
lar ndo é bem conhecido mas certamente ndo é
devido a acéo direta sobre as fibras musculares.
Ha evidéncias de que ela resulta de estimulacao
em um sitio do SNC, possivelmente o nucleo
caudado, com aumento da biossintese de dopa-
mina®*. A rigidez muscular pode ser prevenida
ou minimizada com o pré-tratamento ou 0 UusO
concomitante de bloqueadores neuromuscula-
res, especialmente em associagdo com diaze-
pam®.

Dor

Datam de 1973 os relatos sobre a existéncia
de receptores opiaceos altamente especificos
no SNC**. Logo demonstrou-se estreito para-
lelismo entre a ocorréncia destes receptores e a
de neurdnios encefalinérgicos ao longo das vias
de transmissdo de impulsos nociceptivos, iden-
tificando-se-0os na regido periaquedutal, no tala-
mo, na amigdala, na hipéfise posterior e na
substacia gelatinosa da medula espinhal. O
conhecimento desta Ultima localizacdo levantou
a possibilidade do controle da dor por meio de
uma verdadeira analgesia espinhal seletiva, ob-
tida pela deposicdo de opiaceos sobre o como
dorsal da medula. Com efeito, apds as comuni-
cagdes iniciais em 1979 de Wang e cols®sobre
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a introducdo de pequenas doses de morfina no
espaco subaracnéideo e de Behar e cols*sobre
a administracdo da mesma substancia por via
peridural, multiplicaram-se as observacdes so-
bre o emprego de opiaceos por via espinhal no
tratamento da dor de diversas origens.

Com este método de administracdo, € possi-
vel obter os seguintes beneficios, relativamente
a outras vias: maior poténcia e duracdo da anal-
gesia; auséncia de blogueios simpatico e motor;
menos desenvolvimento de tolerancia; menor
incidéncia de efeitos indesejaveis™. A analgesia
obtida depende da fixacdo destas drogas sobre
0s receptores localizados nas laminas |, Il e IV
do como dorsal da medula, sendo independente
da sua absorcdo sistémica®™. Os opiaceos hi-
drossolliveis como a morfina permanecem por
mais tempo no liquido cefalorraquidiano, propor-
cionando analgesia de maior duragdo, os lipos-
solaveis como o fentanil e sufentanil séo
eliminados mais rapidamente, propiciando anal-
gesia de menor duragdo °. A associacdo de um
lipossolivel com a clonidina, um agonista
azadrenérgico, prolonga a analgesia sem afetar
a concentragdo plasmatica do opiaceo™.

Observagdes clinicas de Schwieger e cols™
em 1992 demonstraram que a morfina por via
peridural reduz a Concentracdo Alveolar Minima
(CAM) de agentes inalatérios, representando
importante beneficio em anestesia.

Outras observac6es mostraram que a dose
minima efetiva de morfina subaracndidea pode
ser tdo pequena quanto 0,04-0,12 mg, o0 que
reduz bastante a incidéncia de efeitos colaterais
adversos**.

Os riscos da administracdo de opidceos por
via espinhal incluem os seguintes efeitos inde-
sejaveis: pruridos, nduseas e vomitos, retencdo
urinaria, disforia, sindrome de abstinéncia, de-
pressdo respiratéria®. O Ultimo é sem divida o
mais temivel, embora felizmente raro. Em recen-
te revisdo sobre mais de mil pacientes consecu-
tivos que receberam morfina peridural para
controle da dor pds-operatoéria, registraram-se
as seguintes incidéncias de efeitos colaterais
qgue demandaram tratamento®: pruridos 24%,
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nauseas 29%, depressdo respiratoria 0,2%. E
interessante registrar a associacdo entre reati-
vacdo de herpes labial e morfina peridural em
parturientes submetidas a cesarianas®. A mor-
fina peridural provoca aumento da pressdao nas
vias biliares, podendo influenciar os resultados
de estudos manométricos nestas vias®™.

Ultimamente tém sido focalizadas as vanta-
gens da associacdo de um anestésico local
como a bupivacaina e um opiaceo como o sufen-
tanil pela via peridural, com analgesia de boa
qualidade®™.

Cuidados Intensivos

Os opiaceos sdo utilizados em cuidados in-
tensivos com as finalidades principais de contro-
lar a dor e manter o paciente acomodado a
prétese ventilatoria. Entre os métodos de admi-
nistracdo em Unidades de Terapia Intensiva e
Salas de Recuperacdo Pdés-Anestésica, desta-

cam-Sse:

- Analgesia Sistémica Continua - Utiliza bomba
de infusdo venosa continua com velocidade
programavel, que administra a solugdo do
opiaceo rapidamente até se obter o grau de
analgesia desejado. Neste momento, a
determinacdo do nivel sérico do opiaceo for-
nece sua Concentracdo Minima Efetiva. Co-
nhecendo-se a meia-vida de eliminacao
plasmatica da droga, regula-se a velocidade
de administracdo para manter o nivel sérico
constante, podendo o sistema ser acoplado a

46,47

computador, o que o torna mais acurado™”.

- Analgesia Controlada pelo Paciente -O préprio
paciente aciona o botdo de comando de uma
bomba de infusdo que, quando disparada,
administra quantidade previamente es-
tabelecida do opiaceo. A bomba pode ficar
conectada & cénula de vendclise ou ao cateter
peridural®. A possibilidade de o paciente auto-
titular a propria analgesia diminui sua an-
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na
O

siedade e consequentemente a intensidade
da dor, havendo indicios de que o consumo de
opiAceos com este método e menor em
relacdo aos métodos que demandam
intermediacdo da enfermagem.

- Analgesia Transdérmica - E obtida através de
dispositivo conhecido pela sigla TTS (do
inglés Transdermal Therapeutic System). O
opiaceo mais utilizado é o fentanil®, mantido
num reservatorio que entra em contato com a
pele através de um adesivo com microporos.
As moléculas do opiaceo atravessam a
camada cOrnea e sua concentracdo eleva-se
até atingir um nivel maximo. ApGs a remocao
do sistema, a concentracao sérica cai lenta-
mente, com meia-vida de eliminacdo aparente
da ordem de 15-21 h. Trata-se de método
nao-invasivo que apresenta uma des-
vantagem: quando ocorre depressao
respiratoria, esta prolonga-se por varias horas
apols a remocao do sistema.

O Futuro

Os opidceos ocupam espaco cada vez maior
anestesia, na dor e nos cuidados intensivos.
futuro aponta para o uso de opiaceos sem

nenhum efeito cumulativo administrados conti-
nuamente através de dispositivos e técnicas
computadorizados. O anestesiologista deve es-

tar

preparado para absorver os avangos nesta

area e aplicad-los para o bem estar dos pacien-
tes.
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