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Resumo

Introducdo e objetivos: A intubacao traqueal com fibroscopia no paciente acordado (ITFA) é geralmente realizada quando ha previsao
de via aérea dificil. Varios protocolos de sedacao sao usados durante ITFA, no entanto, a maioria deles causa depressao respiratoria.
0 presente estudo teve como objetivo comparar a eficacia do fentanil associado a cetamina versus dexmedetomidina, procurando
estabelecer um protocolo de sedacdo mais adequado com condicdes desejaveis para a intubacao traqueal, estabilidade hemodina-
mica e auséncia de depressao respiratoria.

Métodos: Este é um estudo clinico duplo-cego, randomizado e unicéntrico. Pacientes de ambos os sexos, com idade entre 18-55 anos,
estado fisico classe I-1l ASA e com via aérea dificil prevista foram divididos aleatoriamente em dois grupos de 30 pacientes cada. Os
pacientes do grupo FK receberam fentanil e cetamina por via intravenosa, e os pacientes do grupo DX receberam dexmedetomidina,
até a obtencédo de escore> 2 na escala de sedacdo de Ramsay. Durante o periodo do estudo registramos frequéncia cardiaca (FC),
pressao arterial média (PAM), saturacao de oxigénio (Sp02), frequéncia respiratoria (FR), tempo de endoscopia, tempo de intubacao,
valor da primeira leitura do CO2 expirado final (ETCO2) ap6s a intubacao, a escala de satisfacdo do endoscopista e a escala de des-
conforto do paciente. O nivel de lembranca do procedimento foi avaliado no primeiro dia pos-operatorio.

Resultados: A pontuacdo na escala de satisfacdo do endoscopista foi melhor nos pacientes do grupo DX (p <0,05). Houve menor
variacao da FC e PAM em relacao aos valores da linha de base nos pacientes que receberam dexmedetomidina em comparacao com
fentanil associado a cetamina. O primeiro valor de ETCO2 apo6s a intubacao foi maior nos pacientes do grupo FK (p <0,05). Nenhuma
diferenca significante foi encontrada na escala de desconforto do paciente, tempo de intubacao, FR, SpO2 e nivel de lembranca
do procedimento.

Conclusées: O uso de dexmedetomidina na ITFA proporciona melhores condicdes de intubacao e estabilidade hemodinamica em com-
paracao ao fentanil associado a cetamina.

Descritores: Controle da via aérea, Intubacao com fibra dptica, Fentanil, Cetamina, Dexmedetomidina.
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Introducao

0 controle da via aérea dificil € um procedimento rotineiro para
os anestesiologistas. E fundamental o emprego de uma técnica
criteriosa para que o procedimento seja bem-sucedido. A intu-
bacao traqueal com fibroscopia com o paciente acordado (ITFA)
é considerada a técnica padrao ouro para o controle da via aérea
previamente classificada como dificil.! Idealmente durante a
realizacao da ITFA o paciente deve permanecer calmo e coope-
rativo com os reflexos das vias aéreas abolidos, o que facilitara
a intubacao traqueal. Assim, ansidlise, analgesia e anestesia
topica das vias aéreas devem ser adequadamente oferecidas,
sem promover depressao respiratoria. Com esse objetivo, varios
protocolos foram descritos empregando farmacos isoladamente
ou combinados. No entanto, a maioria dos protocolos produz
depressao respiratoria ocasionando obstrucao das vias aéreas, o
que é indesejavel durante a ITFA.

Fentanil associado a cetamina pode oferecer estabilidade
hemodinamica com poucos efeitos colaterais respiratorios.2
Além disso, a cetamina atenua a reducao da ventilacao minuto
provocada pelo fentanil e suprime a tosse induzida por fenta-
nil.2* Ao mesmo tempo, observa-se o aumento na popularidade
do uso da dexmedetomidina como farmaco de escolha para a
inducdo da sedacdo consciente.* A dexmedetomidina também
apresenta propriedades ansioliticas, amnésticas, analgésicas e
antisialogogas.® A dexmedetomidina tem um efeito poupador
respiratorio, mesmo quando administrada em doses elevadas.®’

Assim, construimos a hipotese de que a dexmedetomidina
ofereceria melhores condicdes para intubacdo traqueal com
estabilidade hemodinamica em comparacao com fentanil asso-
ciado a cetamina. O objetivo principal do estudo foi comparar
o0s grupos quanto as condicoes de ITFA e o secundario foi com-
para-los quanto aos parametros hemodinamicos e ao nivel de
lembranca do procedimento.

Métodos

Apos aprovacdo do Comité de Etica Institucional (EC /
29/09/16/05), este estudo randomizado e duplo-cego foi pla-
nejado e o consentimento informado por escrito foi obtido de
todos os pacientes. O estudo, que durou um ano, foi conduzido
na nossa instituicao. A randomizacao por bloco foi executada
usando a técnica de envelope lacrado opaco com o objetivo
de obter um nUmero igual de pacientes em cada grupo. Todos
os pacientes incluidos forneceram consentimento para o pre-
sente estudo e nao registramos nenhum abandono. Os pacientes
e o anestesiologista responsavel pela coleta dos dados foram
mantidos cegos durante todo o estudo. O anestesiologista
designado para realizar a sedacao era diferente daquele que
realizava a ITFA. Através de processo cego, os pacientes de
ambos os grupos foram conectados a infusao intravenosa (1V),
e os pacientes do grupo FK receberam solucao salina normal
a 0,9% apods receberem intravenosamente os medicamentos do
estudo (fentanil associado a cetamina) e os pacientes do grupo
DX receberam infusao de dexmedetomidina de acordo com a
dose recomendada.

Com base na literatura anterior, 8 considerando um poder
do teste de 90%, erro a de 0,05 e reducao de 20% no tempo de
endoscopia, calculamos o tamanho minimo da amostra para este
estudo como sendo 12 participantes por grupo. Por fim, inclui-
mos 30 pacientes em cada grupo para atender ao nimero minimo
de distribuicao normal. Apos a randomizacéo, foram inscritos no
estudo 60 pacientes de ambos os sexos, entre 18-55 anos, com
estado fisico classe I-1l da American Society of Anesthesiologists
(ASA), com controle da via aérea dificil antecipado (Mallampati
Ill e IV com abertura da boca inferior a 5 centimetros) a serem
submetidos a cirurgia eletiva. Os critérios de exclusao foram a

nao obtencao do consentimento do paciente, presenca de massa
nasal, coagulopatia, alergia ao medicamento em estudo, hiper-
tensao arterial nao controlada, gravidez, cardiopatia isquémica,
patologia hepatica ou renal e histéria de cirurgia recente de
nasofaringe.

Os pacientes inscritos foram divididos aleatoriamente em
dois grupos com 30 pacientes cada. No grupo FK os pacientes
receberam fentanil IV 2 pg / kg e cetamina IV 0,25 mg / kg
com uma dose equivalente adicional para atingir escore> 2,9 na
Escala de Sedacao de Ramsay (RSS, do inglés Ramsay Sedation
Score). No grupo DX os pacientes receberam dexmedetomidina
IV 1 pg / kg em bolus de 10 minutos seguido por infusdao de 0,2 a
0,7 yg / kg / hora para atingir escore> 2,9 na RSS.

Empregamos a Escala de Sedacao de Ramsay (RSS) para ava-
liar o grau de sedacao: 1) paciente ansioso e agitado ou inquieto
ou ambos, 2) paciente cooperativo, orientado e tranquilo, 3)
paciente responde apenas a ordem verbal, 4) resposta rapida,
5) resposta lenta e 6) nenhuma resposta.

Apos a confirmacao do jejum oral, os pacientes foram enca-
minhados a sala de cirurgia. Monitorizacao foi instalada e cons-
tituia-se de oximetria de pulso, pressao arterial nao invasiva
(PANI), eletrocardiograma (ECG) e termometro. Acesso vascular
foi obtido através de puncédo venosa com canula 18G e iniciou-
-se a infusdo de solucdo de ringer lactato. No pré-operatorio
foi realizado o teste de permeabilidade nasal com algodao e
escolheu-se a narina com melhor permeabilidade. Duas gotas de
Xilometazolina 0,1% (descongestionante nasal) foram instiladas
em cada narina, 15 minutos antes do inicio do procedimento.
Os pacientes receberam nebulizacdo com 5 ml de lidocaina a 4%
por cerca de 10-15 minutos para obtencdo de anestesia topica.
Todos os pacientes foram medicados com glicopirrolato 0,2 mg e
ondansetrona 4 mg, via intravenosa, 10 minutos antes do proce-
dimento planejado. Os medicamentos do estudo foram adminis-
trados aos pacientes de acordo com a alocacao do grupo. Todos
os pacientes foram intubados acordados com broncoscopio de
fibra optica (IPX7 S / N 05148). Um Unico anestesiologista rea-
lizou a ITFA para todos os pacientes. Apds a obter a passagem
pela prega vocal de tubo traqueal (TT) de diametro adequado, a
posicao do tubo foi confirmada por capnografia e pela presenca
de murmurio vesicular simétrico bilateral. A anestesia geral foi
induzida com administracao intravenosa de propofol 2 mg/kg e
brometo de vecurénio 0,1 mg/kg. A anestesia foi mantida com
isoflurano, oxigénio: Oxido nitroso na razao de 50:50 e doses
intravenosas intermitentes de brometo de vecurénio conforme a
necessidade. Empregamos o modo de ventilacdo mecanica pul-
monar controlada a volume e mantivemos o valor do CO; expi-
rado final (ETCOz) entre 35 e 40 mmHg.

No inicio do estudo, registramos os valores de base dos
parametros hemodinamicos, isto €, frequéncia cardiaca (FC) e
pressao arterial média (PAM), frequéncia respiratoria (FR), satu-
racao de oxigénio (Sp0O;) e ETCO;. Os valores foram registrados
ao longo do estudo, iniciando-se no minuto zero, momento em
que o paciente apresentava escore RSS> 2, e continuando, a
cada intervalo de um minuto até a conclusdao do procedimento
ITFA e insercao bem-sucedida do TT. O tempo de endoscopia
(desde a insercéo do fibroscopio na narina até a visualizacao da
carina) foi registrado em minutos. O tempo de intubacao tra-
queal (desde a insercao do TT no nariz até a confirmacao da
intubacao pela capnografia) foi registrado em segundos. A facili-
dade de insercao do fibroscopio e do TT foi avaliada usando uma
escala de 1 a 4. Registramos a escala de satisfacao do endos-
copista (1, excelente; 2, bom; 3, regular; 4, ruim)."” A reacao
do paciente a insercdo do fibroscopio e do tubo traqueal foi
avaliada com uma escala de 1 a 5 e foi registrada como a escala
de desconforto do paciente (1, nenhuma reacao; 2, contracao
facial leve; 3, contracao facial intensa; 4, objecao verbal; 5,
movimento defensivo da cabeca, maos ou pés).? O nivel de lem-
branca do procedimento foi registrado ap6s 24 horas durante a



visita pds-operatoria com uma escala de 1 a 4 (1, lembranca da
preparacao pré-anestésica; 2, lembranca da anestesia topica;
3, lembranca da endoscopia; 4, lembranca da intubacao)." Se
durante o procedimento o nimero de tentativas de intubacao
fosse superior a 3 ou a SpO? menor que 92%, a ITFA era inter-
rompida e realizada a laringoscopia convencional. A traqueosto-
mia foi mantida como alternativa para tentativas de intubacao
mal sucedidas.”

Todos os 60 pacientes foram avaliados quanto a elegibili-
dade, inscritos no estudo e submetidos a randomizacao. O total
de pacientes alocados para receber os medicamentos do estudo
foi 30 para cada grupo e nao houve perda de pacientes durante
0 acompanhamento ou interrupcao do estudo. Todos os pacien-
tes incluidos foram analisados (Figura 1). A analise estatistica
dos dados coletados foi realizada usando o SPSS 16. A distri-
buicao normal dos dados foi verificada pelo teste de Shapiro-
-Wilks. Empregamos o teste t de Student para comparar os dois
grupos. Ao mesmo tempo, empregamos o teste Qui-quadrado e
o teste U nao paramétrico de Mann-Whitney para a analise das
variaveis discretas ou categoricas. Os valores das variaveis con-
tinuas foram expressos em média [desvio padrao (DP)] e valo-
res categoricos em porcentagem (%). Os valores obtidos para
escala de satisfacdo do endoscopista foram dicotomizados em
escore de satisfacao boa (1 e 2) e escore de satisfacao ruim
(3 e 4). O mesmo foi realizado para a escala de desconforto
do paciente, isto é, desconforto discreto (1 e 2), e descon-
forto importante (3, 4 e 5). Um valor de p inferior a 0,05 foi
considerado significante.

Resultados

As variaveis demograficas e classificacdo do estado fisico dos
pacientes foram comparaveis (p> 0,05) entre os dois grupos
(Tabela 1). Todos os pacientes foram submetidos a ITFA com
sucesso em uma Unica tentativa. Houve diferenca significante
no tempo de endoscopia entre os dois grupos (p <0,05), sendo
maior no grupo FK (3,45 + 1,02 minutos) do que no grupo DX
(2,70 + 0,80 minutos) (Tabela 2). O tempo de intubacao traqueal
foi semelhante nos dois grupos (p> 0,05). O primeiro valor de
ErCO; apos a intubacao traqueal foi significantemente maior no
grupo FK em comparacao ao grupo DX (41,20 + 4,25 mm Hg e
39,26 + 2,72 mm Hg) (Tabela 2). Os endoscopistas registraram
um bom escore de satisfacao para 22 contra 28 pacientes e baixo
escore de satisfacao para 8 contra 2 pacientes nos grupos FK e
DX, respectivamente. Portanto, o escore de satisfacao do endos-
copista foi significantemente melhor no grupo DX. O escore de
desconforto do paciente foi comparavel entre os dois grupos.
Entre os pacientes do grupo FK, 24 sentiram desconforto leve ou
ausente, e 6, desconforto importante ou grave, similarmente ao
observado no grupo DX, com 29 pacientes referindo desconforto
leve ou ausente e 1 relatando desconforto importante ou grave
(Tabela 3). Quanto a ocorréncia de lembranca ou consciéncia
durante o procedimento de ITFA, nao observamos diferenca
entre os resultados nos dois grupos (p> 0,05) (Tabela 3).

Houve menor variacao na FC e PAM em relacao aos valores
da linha de base no grupo DX em relacao ao grupo FK. Foram
observadas diferencas estatisticamente significantes entre os
grupos na FC e na PAM do inicio do procedimento de ITFA e ao
longo dos 5 minutos, que foi significantemente maior no grupo
FK em comparacao ao grupo DX (p <0,05) (Tabela 4).

Durante todo o procedimento de ITFA os pacientes de ambos
os grupos mantiveram nivel satisfatorio de saturacéo arterial de
oxigénio (97% a 99%), e as variacoes nao foram consideradas
estatisticamente significantes (Tabela 4). No decorrer do pro-
cedimento as variacdes na FR observadas nos dois grupos foram
comparaveis. Nao houve complicacées hemodinamicas como
bradicardia, taquicardia, hipotensao, hipertensao, arritmia,

queda da saturacdo de oxigénio ao longo do procedimento em
ambos os grupos.

Discussao

Este estudo comparou a eficacia do fentanil associado a cetamina
versus dexmedetomidina na obtencao de condicdes favoraveis
para ITFA. O fentanil é analgésico e ansiolitico eficaz, contudo
promove depressao respiratoria, o que nao é desejavel para ITFA.
A associacao do fentanil a uma dose baixa de cetamina aumenta
a estabilidade hemodinamica. No entanto, o fentanil associado
a cetamina causa aumento simultdneo no consumo de oxigé-
nio.”" A dexmedetomidina é um a2 agonista seletivo, promove
a sedacao sem perda de consciéncia ou depressao respiratoria.
Neste estudo, o valor de EtCO; foi registrado para confirmacao
da intubacao traqueal, bem como para avaliar o efeito depres-
sor respiratorio dos farmacos estudados.' A primeira leitura do
ETCO; apresentou valor significantemente maior no grupo FK em
comparacao com o grupo DX, indicando que o fentanil associado
a cetamina pode produzir maior depressao respiratoria do que
dexmedetomidina. O resultado deste estudo esta de acordo com
o estudo realizado por Midth et al.?

Os procedimentos endoscopicos sdo comumente empre-
gados tanto para fins diagndsticos quanto terapéuticos. Para
um procedimento endoscopico bem-sucedido, desempenham
um papel importante tanto a aquiescéncia do paciente, como
a do endoscopista. Neste estudo, a qualidade do ITFA foi ava-
liada usando a escala de desconforto do paciente e a escala de
satisfacdo do endoscopista. Embora o escore de desconforto do
paciente fosse comparavel entre os dois grupos, os pacientes que
receberam dexmedetomidina permaneceram mais confortaveis
(desconforto leve ou ausente contra desconforto importante ou
grave: 24 contra 6 no grupo FK em comparacao com 29 contra 1
no grupo DX). Esse efeito pode ser devido a maior capacidade da
dexmedetomidina em sedar os pacientes e aliviar a ansiedade.
0 efeito sedativo da dexmedetomidina é devido a ativacao pré-
-sinaptica do receptor a2 adrenérgico no locus coeruleus que
inibe a liberacao de noradrenalina.’ Este achado nao é con-
sistente com o estudo conduzido por Liu et al, ® que compara-
ram o efeito do remifentanil com dexmedetomidina durante a
intubacado orotraqueal de pacientes acordados, e os escores de
conforto e ocorréncia de complicacoes nas vias aéreas durante a
intubacao nao diferiram significantemente entre os dois grupos.
O escore de satisfacao do endoscopista, bem como o tempo
de endoscopia, foi melhor no grupo dexmedetomidina devido
a maior cooperacao do paciente e ao efeito antissialagogo da
dexmedetomidina. O resultado do estudo esta de acordo com
estudos realizados por Sergio et al e Abdelmalak et al.'*"”

As variacoes na FC e na PAM foram significantemente maio-
res em pacientes que receberam fentanil associado a cetamina
do inicio até o término do procedimento de ITFA, ao contrario do
estudo conduzido por Rajan et al, '® que revelou comportamento
hemodinamico comparavel. Portanto, ha oscilacbes menores na
FC e na PAM em relacao aos valores da linha de base nos pacien-
tes que receberam dexmedetomidina em comparacao aqueles
que receberam fentanil associado a cetamina. Esse achado foi
consistente com outro estudo realizado por Hu et al que compa-
rou os efeitos do remifentanil e da dexmedetomidina durante a
ITFA.” A estabilidade hemodinadmica com o uso de dexmedeto-
midina também foi observada no estudo conduzido por Patel et
al.”° Ao longo do procedimento, FR e SpO; foram comparaveis.

No entanto, este estudo tem certas limitacées, como ser
unicéntrico, amostra de tamanho pequeno, dificuldade para
manter a condicao cega e a variacao entre os pacientes quanto
a tolerancia a intubacao traqueal com fibroscopio. No futuro,
ensaios multicéntricos com tamanho maior de amostra podem
ser conduzidos para validar os resultados deste estudo.



Em resumo, nosso estudo demonstrou que, embora ambas

estratégias parecam ser seguras e eficazes, a dexmedetomidina
oferece melhores condicdes de intubacao com menor variacao
hemodinamica em comparacao com fentanil associado a ceta-
mina para a intubacdo traqueal com fibroscopio em pacientes
acordados com via aérea dificil.
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Figura 1. Fluxograma CONSORT (Consolidated Standards of Reporting Trials).

Total de pacientes avaliados
quanto a elegibilidade e
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cetamina (grupo A) n=30 IV (grupo B) n=30
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seguimento ou que foram seguimento ou que foram
retirados do estudo n=0 retirados do estudo n=0
Total de pacientes analisados Total de pacientes analisados

n=30 n=30




Tabela 1. Caracteristicas demograficas e estado fisico - classe ASA

Idade (anos) 31,2 (13,7) 28,6 (15,9) 0,511
Género (masculino/feminino) 13/17 8/22 0,176
Peso (kg) 57,1 (6,3) 59,9 (6,4) 0,074
Estado fisico - classe ASA (1/11) 18/12 24/6 0,091

Valores sao expressos por médias (desvio padrao) ou por nimeros.
Test t nao pareado usado para idade e peso, teste qui-quadrado usado para género e estado fisico - classe ASA.
n, nimero; ASA, American Society of Anesthesiologists.

Tabela 2. Variaveis relativas a intubacao traqueal com fibroscopia com o paciente acordado segundo o grupo estudado.

Tempo de endoscopia (minutos) 3,5 (1,1) 2,7 (0,8) 0,001*

Tempo de Intubacao (segundos) 39,2 (10,5) 38,0 (11,2) 0,538
Primeira leitura da EtCO; apos

intubacao traqueal 41,2 (4,3) 39,3 (2,7) 0,015*

Os valores sao expressos como média (desvio padrao).
Analise empregando Teste t nao pareado.
* significante (p < 0,05).
n, nimero; ITFA, intubacao traqueal por fibroscopia com o paciente acordado.
Tempo de endoscopia (da insercao do fibroscopio na narina até a visualizacao da carina).
Tempo de intubacado (da insercdo do tubo traqueal no nariz até a confirmacao da intubacao traqueal pela capnografia).



Tabela 3. Escala de satisfacao do endoscopista, escala de desconforto do paciente e nivel de lembranca do procedimento segundo o
grupo de pacientes estudados

Escala de satisfacao do endoscopista 1 5 (17%) 4 (13%) 0,013*
2 17 (57%) 24 (80%)
3 8(26%) 2 (7%)
4 0 0
Escala de desconforto do paciente 1 2 (7%) 7 (24%) 0,249
2 22 (73%) 22 (73%)
3 4(13%) 1 (3%)
4 2(7%) 0
5 0 0
Nivel de lembranca do procedimento 1 23 (77%) 24 (80%) 1,0
2 5(17%) 5 (17%)
3 2(6%) 1 (3%)
4 0 0

As variaveis sao expressas em nimeros (porcentagem).
Variaveis analisadas com o teste U de Mann-Whitney.

* significante (p < 0,05).

n, nimero.

Escala de satisfacdo do endoscopista (1, excelente; 2, bom; 3, aceitavel; 4, ruim).

Escala de desconforto do paciente (1, nenhuma reacao; 2, leve contratura da musculatura facial s; 3, intensa contratura da muscu-

latura facial; 4, queixa verbal; 5, movimento de defesa com a cabeca, méaos ou pés).

Nivel de lembranca do procedimento (1, lembranca do preparo pré-anestésico; 2, lembranca da anestesia topica; 3, lembranca da

endoscopia; 4, lembranca da intubacao traqueal).



Tabela 4. Variaveis hemodinamicas.

Linha de 85,8 84,7 0,859 89,4 (9,2) 90,9 0,717 99,0 (0,8) 99,2 (0,9) 0,086
Base (12,5) (12,9) (10,8)

0 78,6 (9,4) 73,8 (9,0) <0,001* 87,8 (7,7) 81,3 0,003* 98,8 (0,7) 98,9 (0,8) 0,66
(10,3)

1 84,2 (8,0) 75,9 (8,7) <0,001* 91,2 (6,9) 81,6 0,001* 98,6 (0,7) 98,6 (0,7) 0,769
(10,2)

2 88,3(8,8) 76,5(7,8) <0,001* 93,5 (7,1) 82,0 <0,001* 98,5 (0,6) 98,5(0,6) 0,713
(10,3)

3 92,1 65,1 (9,3) <0,001* 96,0 (5,8) 79,3 0,014* 98,3 (0,6) 98,5(0,7) 0,466
(10,4) (10,3)

4 94,4 (9,6) 75(6,8) <0,001* 98,7 (5,7) 84,3(6,6) 0,02 98,3(0,6) 98,4(0,7) 0,523

5 106,4 73,5 (2,1) <0,001* 101,2 93,0 (9,8) 0,001* 98,3 (0,5 98,3(0,7) 0,635

(8,9) (4,6)

Os valores das variaveis sao expressos em média (desvio padrao).
As variaveis foram analisadas usando o Teste t ndo pareado.
* significante (p < 0,05).
Sp02, saturacao de oxigénio.



