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APRESENTACAO

A interdisciplinaridade é fruto da tradicdo grega, onde os programas de ensino
recebiam nome de enkuklios Paidéia e com objetivo de trabalhar a formacgédo da
personalidade integral do individuo, acumulando e justapondo conhecimentos e articulagéo
entre as disciplinas. A partir da década de 70 esse conceito se tornou muito enfatico em
todos os campos do conhecimento, inclusive nas ciéncias médicas.

Sabemos que a salude apresenta-se como campo totalmente interdisciplinar e
também com alta complexidade, ja que requer conhecimentos e praticas de diferentes areas
tais como as ambientais, clinicas, epidemioldgicas, comportamentais, sociais, culturais etc.
Deste modo, o trabalho em equipe de saude, de forma interdisciplinar, compreende agdes
planejadas em funcdo das necessidades do grupo populacional a ser atendido nao se
limitando as definigdes exclusivistas de cada profissional.

Tendo em vista a importancia deste conceito, a Atena Editora nas suas atribuicdes
de agente propagador de informagéo cientifica apresenta a nova obra no campo das
Ciéncias Médicas intitulada “Medicina: Ciéncias da Saude e Pesquisa Interdisciplinar”
em seis volumes, fomentando a forma interdisciplinar de se pensar na medicina e mais
especificadamente nas ciéncias da saude. E um fundamento extremamente relevante
direcionarmos ao nosso leitor uma producgéao cientifica com conhecimento de causa do seu
titulo proposto, portanto, esta obra compreende uma comunicac¢ao de dados desenvolvidos
em seus campos e categorizados em volumes de forma que ampliem a viséo interdisciplinar
do leitor.

Finalmente reforcamos que a divulgagéo cientifica é fundamental para romper com
as limitagcbes ainda existentes em nosso pais, assim, mais uma vez parabenizamos a
estrutura da Atena Editora por oferecer uma plataforma consolidada e confiavel para estes
pesquisadores divulguem seus resultados.

Desejo a todos uma proveitosa leitura!
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CAPITULO 22

REPERCUSSOES HEMODINAMICAS DO USO DE
CLONIDINA EM CIRURGIAS ORTOPEDICAS DE
MEMBROS INFERIORES
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receptores a,adrenérgicos, empregada como
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valores de PAS, PAD e PAM estatisticamente superior aos outros grupos, em todos os
momentos analisados. As alteragbes hemodindmicas observadas neste estudo foram
semelhantes entre as diferentes doses de clonidina analisadas.

PALAVRAS-CHAVE: Clonidina; anestesiologia; ortopedia.

11 INTRODUGCAO

Aclonidina, inicialmente introduzida na prética clinica como descongestionante nasal
e depois como anti-hipertensivo, comecou a ser utilizada por anestesiologistas europeus
em 1990 (ALVES; BRAZ; VIANNA, 2000, FONSECA; OLIVEIRA, 2001). Trata-se de um
composto imidazolico, agonista seletivo dos receptores a, adrenérgicos, capaz de promover
sedacéo, hipnose e analgesia. Além de ser empregada como medicacao pré-anestésica e
na anestesia geral, a clonidina € um adjuvante dos anestésicos locais para a realizacdo
de bloqueios espinhais amplamente utilizado (OLIVEIRA, NOGUEIRA, 2012, CANGIANI
et al, 2012, ALVES; BRAZ; VIANNA, 2000, FONSECA; OLIVEIRA, 2001). Apresenta
como vantagens a melhora da qualidade do bloqueio e o prolongamento da anestesia
e da analgesia pos-operatoria, porém pode aumentar a incidéncia de hipotenséo arterial
e bradicardia. (ALVES; BRAZ; VIANNA, 2000, FONSECA; OLIVEIRA, 2001, OLIVEIRA;
NOGUEIRA, 2012, LARSEN et al, 1998).

A associagao de clonidina e bupivacaina hiperbarica para a realizagéo de cirurgias
de membros inferiores com garroteamento tem sido rotineira na pratica clinica. No entanto,
ainda ndo se demonstrou qual dose de clonidina se relaciona a menores alteracdes
hemodinamicas (CANGIANI et al, 2012). O garrote pneumatico foi usado em uma cirurgia
pela primeira vez em 1904, por Harvey Cushing (WELLING et al, 2012) Desde entdo, ele
é comumente utilizado em procedimentos cirargicos ortopédicos de membros inferiores, a
fim de minimizar a perda sanguinea e manter o campo cirargico claro e seco, melhorando
a visualizacdo das estruturas anatémicas pelo cirurgido. (CHENG, CHIEN, CHEN, 2003,
MARUYAMA et al, 2004, ESTEBE et al, 1996). Entretanto, seu uso implica em repercussoes
fisiopatolégicas, tanto no momento em que é insuflado, quanto no momento de rua retirada.
AplOs a sua desinsuflagdo, ocorre liberagcdo de metabdlitos pelo membro isquémico e
redistribuicdo do volume circulante ao membro garroteado e agora vasodilatado, o que
pode causar hipotensao severa, bradicardia e mais raramente parada cardiorrespiratéria.
(ROMANEK; HAMAJI; KURIKI, 2012, MARUYAMA et al, 2004, HUH et al, 2012). O
anestesiologista tem um papel fundamental na manutencgéo da estabilidade cardiovascular,
sendo que a maioria desses procedimentos s&o realizados sob raquianestesia.

Hipoteticamente, doses mais baixas de clonidina se relacionam a menores alteracées
hemodinamicas ap6s a retirada do garrote. Sendo assim, o objetivo deste estudo é avaliar
as respostas hemodinamicas ap6s a desinsulflacdo do garrote em cirurgias de membros
inferiores sob raquianestesia, com diferentes doses de clonidina, na tentativa de se
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estabelecer uma dose mais segura para a anestesia nesses procedimentos ortopédicos.

21 METODOLOGIA

Participaram do estudo 72 pacientes, de ambos os sexos, estado fisico ASA 1 ou 2,
com idade entre 18 e 58 anos, escalados para cirurgias ortopédicas de membros inferiores,
com garroteamento dos mesmos. Os pacientes foram inicialmente liberados para o
procedimento, ap6s passarem por avaliagéo pré-anestésica no Ambulatorio Maria da Gléria
da Universidade Federal do Triangulo Mineiro, onde assinaram o Termo de Consentimento
Livre e Esclarecido, concordando em participar da pesquisa.

Foram excluidos da pesquisa pacientes que se recusaram a participar da mesma,
ou a receber raquianestesia. Foram excluidos também portadores de doengas no sistema
cardiovascular, neurolégicas, hepatorrenais, psiquiatricas, ou em uso de medicagcbes que
pudessem interferir na analise dos resultados. Nao foi prescrita medicacdo pré-anestésica.
Ao serem admitidos na sala de cirurgia, os pacientes receberam inicialmente venéclise
no membro superior com cateter de calibre 20G, e monitorizagdo com oximetria de pulso,
cardioscopia nas derivagbes DI e DIl e pressao arterial ndo invasiva no membro superior
contrario ao acesso venoso, com frequéncia de afericdo a cada 5 minutos. Antes da
realizacdo da anestesia, 0s pacientes foram aleatoriamente alocados com a abertura de
envelopes fechados, em um dos seguintes grupos (G), de acordo com a dose de clonidina
utilizada: G1 (n=20): placebo (agua destilada); G2 (n=18): clonidina na dose de 37,5 mcg;
G3 (n=19): clonidina na dose de 75 mcg e G4 (n=15): clonidina na dose 150mcg. Foram
sedados com midazolam 5 mg para a realizagdo da raquianestesia que foi realizada no
interespago L3-L4. O anestésico utilizado foi a bupivacaina hiperbarica, na dose de 15 mg
associada a diferentes doses de clonidina, conforme o grupo, e agua destilada para obter o
mesmo volume final da solugdo a ser injetada. ApOs a realizagéo do bloqueio espinhal, os
pacientes foram mantidos em decubito dorsal horizontal, no qual o paciente foi submetido a
cirurgia em questédo. Os pacientes receberam como hidratagdo um bolus inicial de solugéo
de ringer lactato na dose de 5 ml/kg antes da realizagdo da raquianestesia e, em seguida,
uma dose de manutenc¢éo de 5 ml/kg. Foram analisados os seguintes parametros: (1) idade,
sexo, peso, altura e IMC; (2) ocorréncia de hipotenséo arterial durante a cirurgia, que foi
avaliada de acordo com o critério: igual ou acima de 30% da presséo arterial sistélica (PAS)
inicial ou PAS inferior a 90 mmHg. As hipotensdes foram tratadas inicialmente pelo aumento
da infusdo da solugéo Ringer lactato e, quando necessario, com sulfato de efedrina (5a 10
mg) por via endovenosa; (3) ocorréncia de bradicardia durante a cirurgia, que foi avaliada
de acordo com o critério: frequéncia cardiaca menor que 50 batimentos por minuto (bpm).
Nas situagdes em que esta foi igual ou menor que 45 bpm ou quando houve instabilidade
hemodinamica, foi utilizado sulfato de atropina (0,5 mg) por via endovenosa; (4) ocorréncia

de hipotensao arterial de acordo com o item 2, apos 1, 3, 5, 7 e 10 minutos da retirada do
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garrote dos membros inferiores; e (5) ocorréncia de bradicardia de acordo com o item 3,
apés 1, 3, 5, 7 e 10 minutos do desgarroteamento dos membros inferiores.

Os objetivos foram alcancados a partir de uma analise descritiva (frequéncias e
medidas descritivas de centralidade e disperséo). Utilizou-se o programa SPSS para anélises
multivariadas. Quanto as variaveis numéricas, as comparacdes entre os grupos foram feitas
a partir da ANOVA one way. As caracteristicas hemodindmicas foram comparadas em cada
grupo, entre os diversos momentos, a partir da ANOVA — medidas repetidas. Na analise das
variacoes dos valores de pressao arterial sistdlica e pressao arterial diastélica foi utilizado
o teste de comparacdes multiplas de Huynh- Feldt e o teste de comparagdes pareadas de
Bonferroni. Com relagdo a avaliagdo das variagbes na frequéncia cardiaca e na pressao
arterial média foi utilizado o teste de comparacgdes multiplas de Greenhouse-Geisser e 0
teste de comparacgbes pareadas de Bonferroni. A normalidade foi verificada a partir do teste
Kolmogorov — Smirnov e Shapiro Wilk, e a homogeneidade das variaveis a partir do teste
de Bartlett. O nivel de significancia de 5% foi considerado para todos os testes.

31 RESULTADOS

A amostra estudada foi composta por 72 pacientes, os quais foram distribuidos em
4 grupos conforme as doses utilizadas. Participaram da pesquisa 81,9% (59) pacientes do
sexo masculino e 18% (13) do sexo feminino, sendo que a distribuicdo entre os géneros
foi semelhante entre os grupos. A idade dos pacientes apresentou mediana de 32 anos,
com valores entre 18 e 58 anos. Quanto a medida do IMC, 32% (23) dos pacientes foram
classificados como adequados, 46% (33) como sobrepeso e 22% (16) divididos entre
Obesidade Grau 1 e 2. Os grupos se comportaram de forma semelhante em relagcéo a
idade, IMC e sexo.

Quanto as variaveis hemodinamicas, ndo houve diferencas significativas (p>0,05)
nos valores de PAS (pressao arterial sistolica), PAD (presséo arterial diastélica), PAM
(pressao arterial media) e FC (frequéncia cardiaca) no inicio da cirurgia nos grupos
estudados. Apds a retirada do garrote do membro inferior foram verificadas as afericbes de
PAS, PAD, PAM e FC nos momentos 1, 3, 5, 7 e 10 minutos.

Na analise comparativa dos valores de Pressao Arterial Sistolica (PAS) de acordo
com as doses de clonidina observou-se que houve diferencga significativa (p<0,05) dos
valores de PAS entre 0 5° e 0 10° minutos ap6s a retirada do garrote. Ha queda dos niveis
da PAS do 1° ao 5° minuto, com posterior elevagéo dos valores a partir do 7° minuto (Figura
1). Com relagdo as doses utilizadas, houve diferenca significativa (p<0,05) entre o grupo
G1 (placebo) com relagédo aos outros, os niveis de presséao sistélica do grupo placebo foram
maiores comparados aos demais grupos (Tabela1). Nao foram observadas diferencas nos
valores de PAS entre as doses de 37,5; 75 e 150 mcg de clonidina (Figura 2).
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Figura 1: Grafico de PAS por instante.

Comparagao entre doses: IC 95%

0 mg x 37,5mg p: 0,021 [1,144-21,336]
0 mgx 75mg p: 0,001 [5,064-24,974]
0mgX150mg p: 0,000 [7,506-28,734]

Tabelal. Analise estatisticas dos valores de PAS de acordo com a dose.

Figura 2 - Gréafico PAS x Instante x Dose.
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Com relagéo a variavel Presséo Arterial Diastélica (PAD) houve diferenca estatistica
entre as doses, de forma que o grupo placebo apresentou maiores niveis de PAD com
relacdo aos outros grupos ( p<0,05) (Tabela 2). Com relagédo ao tempo ap0s a retirada do
garrote observou-se que os valores de PAD no 10° minuto s&o significativamente maiores;
ocorre redugao dos niveis pressoricos até o 5° minuto e posterior elevacao dos valores de
PAD (Figura 3).

Comparagéo entre doses IC 95%
0 mg x 37,5mg p: 0,029 [0,696-19,978]
0mgx75mg p: 0,014 [1,553-20,566]
0mgx150mg p: 0,000 [7,454-27,726]

Tabela 2: Andlise estatisticas dos valores de PAD de acordo com a dose.

Figura 3 - Gréfico de PAD x Instante.
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Figura 4 - Gréafico PAD X Instante X Dose.

Ao analisar os valores de Presséo Arterial Média de acordo com a dose de clonidina
e com o instante apds a retirada do garrote constatou-se uma diferenca significativa (
p<0,05) dos niveis de PAM entre o grupo G1 (agua destilada) e os outros grupos (Tabela
3). Os valores de PAM sado mais altos no grupo de pacientes que néo utilizou clonidina na
raquianestesia. Entre os outros trés grupos ndo houve diferenga significativa dos valores
de PAM (p>0,05) , ou seja, as variagOes pressoricas sdo semelhantes no uso das doses
de 37,5 mg, 75mg e 150 mg. (Figura 5). Comparando os niveis de PAM de acordo com
o instante apo6s a retirada do garrote, ha diferenca significativa entre o 3° minuto e o 5°
minuto com o 10 minuto (p<0,05). Observa-se que ha menores valores de PAM no 3° e
5°minutos com posterior elevagdo dos niveis pressoricos apdés o 7° minuto. Nao houve
diferenca significativa dos niveis pressoricos entre o sétimo e o décimo minutos. Entre o 1°
e o 10° minutos ndo houve diferencga significativa com p <0,05, todavia o valor de p ficou
préximo de ser significante p= 0,062. (Figura 6).

Comparacgéo entre doses IC 95%
0 mg x 37,5mg p: 0,003 [2,932-20,708]
0mgx75mg p: 0,001 [4,240-21,768]
0mgx150mg p: 0,000 [8,843-27,531]

Tabela 3 : Analise estatisticas dos valores de PAM de acordo com a dose.
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Figura 5 - Gréafico PAM X Instante X Dose.

Figura 6 - Gréafico de PAM x Instante.

Analisando o parametro frequéncia cardiaca nos diferentes instantes (Figura 7),

constatou-se que os valores de FC foram mais elevados nos instantes 1 e 3 min apo6s

Medicina: Ciéncias da salde e pesquisa interdisciplinar Capitulo 22 m



retirada do garrote (p<0,05). Observou-se também diferencgas significativas entre instantes
e doses; no grupo placebo ocorreu queda dos valores da FC ap6s 1, 3 e 5 minutos da
retirada do garrote com posterior tendéncia a elevacao dos valores com 7 e 10 minutos.
Enquanto, no grupo que recebeu dose de 150 mcg houve uma tendéncia a queda constante
dos valores de FC do instante 1 ao 10 minuto pés retirada do garrote. Nas doses de 37,5
e 75 mcg as alteragbes da FC foram sutis com leve tendéncia a diminui¢gdo dos valores (

Figura 8).

Figura 7 - Gréfico de FC X Instante.
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FIGURA 8: Gréafico FC X INSTANTE X DOSE.

41 DISCUSSAO

Sabe-se que o uso de clonidina como adjuvante dos anestésicos locais no bloqueio
subaracnoideo provoca ativacdo dos receptores alfa-2 pré-sinapticos das terminagbes
nervosas periféricas, causando inibicdo da exocitose de noradrenalina. Além disso, possui
um efeito simpaticolitico sobre o tronco cerebral e a medula espinhal levando a uma redugéo
significativa dos niveis de noradrenalina circulante e estimulando o fluxo parassimpatico
(NAGAPPA S. et al, 2018; ROSO et al, 2005; FONSECA; OLIVEIRA, 2001; MARUYAMA et
al, 2004). Sendo assim, diversos estudos demonstraram diminui¢ao significativa dos niveis
de presséo arterial (PA) e FC em pacientes nos quais foi feita a administracao intratecal ou
via oral (VO) de clonidina (KAMBAYASHI T. et al, 2000; SINGH et al, 1994, LARSEN et al,
1998).

A estimulagao dos receptores alfa-2 pela clonidina faz com que ocorra uma reducgéo
daresisténcia periférica, da pressao arterial, da liberagédo de noradrenalina, reduz a atividade
elétrica cerebral e a resposta cortical aos estimulos algicos, diminuindo a necessidade de
outras drogas anestésicas. A clonidina possui diversas propriedades que a tornam um bom
adjuvante durante o manejo intraoperatério dos pacientes.

Nosso trabalho demonstrou, a partir da caracterizagdo da amostra estudada, que
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0s grupos se comportaram de forma semelhante em relagdo a idade, IMC, sexo, pressao
de garrote, tempo de garrote e duragéo da cirurgia. Portanto, os dados apresentados ndo
sofreram influéncia dessas variaveis. Quanto as repercussées hemodinamicas, constatou-
se uma reducao significativa das variaveis PAS, PAD e PAM quando foi utilizada clonidina na
raquianestesia, o0 que corrobora com os dados da literatura e confirma a acéo simpaticolitica
da clonidina. Este estudo concorda com Singh, 1994 e Larsen, 1998, no que diz respeito
ao efeito hipotensor da clonidina, que é mais pronunciado quando esta é utilizada por via
subaracnoidea, o que provavelmente promove maiores concentragées no sistema nervoso
central (FONSECA; OLIVEIRA, 2001).

A frequéncia cardiaca € reduzida em graus variaveis apdés a administracdo dos
agonistas alfa-2 adrenérgicos. Essa acéo pode ser justificada pela reducéo da exocitose
da noradrenalina e pelo efeito simpaticolitico da clonidina sobre o sistema nervoso central.
Nesse estudo, demonstrou-se que o uso da clonidina via subaracnbidea promove uma
tendéncia a reducdo dos niveis da freqiéncia cardiaca mais pronunciados comparados
aos outros grupos o que vai de acordo com os dados da literatura sobre os efeitos dessa
medicacgéo.

Apesar do desgarroteamento dos membros inferiores ser uma causa conhecida de
hipotenséo arterial e bradicardia, devido a liberagéo de metabdlitos pelo membro isquemiado
e posterior reperfuséo, neste trabalho ndo houve diferencgas significativas entre os tempos
de garrote dos diversos procedimentos cirurgicos (ROMANEK; HAMAJI; KURIKI, 2012,
MARUYAMA et al, 2004, HUH, ET AL, 2012).
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