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RESUMO: Introducao: A
colangiopancreatografia retrobgrada
endoscopica (CPRE) é o padréo-ouro
no diagnostico e tratamento de doencas

biliares e pancreaticas e teve seu uso

ampliado nos Ultimos anos. Nesse
contexto, muitas técnicas anestésicas
foram propostas, sendo a sedagdo

consciente a modalidade mais utilizada.
Objetivos: Revisar a literatura sobre a
realizacao de sedacéo em CPRE, além de
identificar os anestésicos mais utilizados
e comparar o seu uso. Metodologia:
Revisdo bibliografica narrativa, por meio
do levantamento de dados, utilizando as
plataformas de base de dados PubMedq,
Scielo e Medline, com os descritores:

Data de aceite: 03/07/2023

“Conscious Sedation” AND “ERCP’ AND
“Anesthetics’. Resultados e Conclusao:
A combinagdo midazolam e meperidina
ainda € muito utilizada. O propofol também
€ muito utilizado, por seu rapido inicio de
acdo e rapida recuperagéo; contudo, seu
uso em monoterapia com grandes doses
pode levar a depressdo respiratdria e
hipotensdo. Além disso, existem muitas
drogas disponiveis como adjuvantes, com
cetamina, dexmedetomidina e remifentanil
apresentando resultados promissores nos
ltimos estudos.

PALAVRAS-CHAVE: Sedacédo Consciente,
CPRE, Anestésicos.

SEDATION FOR
ENDOSCOPIC RETROGRADE
CHOLANGIOPANCREATOGRAPHY
(ERCP): A LITERATURE REVIEW

ABSTRACT: Introduction: Endoscopic
Retrograde Cholangiopancreatography
(ERCP) is the gold standard in the diagnosis
and treatment of biliary and pancreatic
diseases and has been widely used in
recent years. Many anesthetic techniques
were proposed, with sedation being the
most used modality. Objectives: To review
the literature on the use of sedation in
ERCP, identify the most used drugs in it and
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compare their use in this procedure. Methodology: Narrative bibliographic review, through
data collection, using PubMed, Scielo and Medline database platforms, with the descriptors:
“Conscious Sedation” AND “ERCP’ AND “Anesthetics”. Results and Conclusion: Currently,
the combination midazolam and meperidine is still widely used. Propofol is also largely used
for sedation, due to its rapid onset and rapid recovery; however, its use in monotherapy with
large doses can lead to respiratory depression and hypotension. Thus, there are many drugs
available as adjuvants, with ketamine, dexmedetomidine and remifentanil showing promising
results in the latest studies.

KEYWORDS: Conscious Sedation, ERCP, Anesthetics.

11 INTRODUGAO

A colangiopancreatografia retrégrada endoscopica (CPRE) transformou os métodos
para diagnostico e tratamento de doencgas biliares e pancreaticas, tornando-se o padréao-
ouro e vem apresentando grandes avan¢os em suas aplicagdes técnicas, diagndsticas
e terapéuticas, o que possibilitou a ampliagcéo de seu uso (MOTIAA et al., 2016). Esse
procedimento consiste na passagem de um um endoscoépio, um tubo flexivel, longo e fino,
que possui uma fonte de luz e uma camera de video, até a segunda por¢éo duodenal, onde
pode ser realizada a canulagédo dos ductos biliar comum e/ou pancreatico e até mesmo a
dilatac@o de outras estruturas. Isso, associado a um aparelho de raio-x utilizado ao longo
do procedimento, permite detectar e, se possivel, tratar possiveis anormalidades com a
arvore biliar (GAREWAL et al. 2012; SINGLA; PIRAKA, 2015).

A CPRE é um procedimento desconfortavel para o paciente que requer, portanto,
anestesia geral ou sedacao adequada. Existem varias técnicas anestésicas disponiveis
para sua realizacdo e a sedacdo consciente é, provavelmente, a melhor escolha. Isso,
porgque os pacientes sdo capazes de manter reflexos protetores de vias aéreas e também
apresentam recuperag¢@o mais rapida, além de permitir a realizacdo do procedimento com
a colaboragéo do paciente (RAYMONDOS et al., 2002).

Rotineiramente, a CPRE é realizada em pacientes idosos e com comorbidades,
0 que acaba tornando a escolha da técnica anestésica um desafio. Ademais, ainda ha
contratempos para o anestesiologista nesse procedimento, como a necessidade de o
paciente estar em posicao prona, para facilitar a passagem do endoscopio, aléem da via
aérea compartilhada com o endoscopista € 0 ambiente pouco familiar. Nesse contexto,
muitas técnicas foram propostas, sendo a sedagdo a modalidade mais utilizada; contudo,
em pacientes criticos, acaba-se optando por anestesia geral (HASANEIN; EL-SAYED,
2013). Apesar da seguranca proporcionada pela intubagdo traqueal e anestesia geral,
estas, muitas vezes demandam mais tempo para o despertar do paciente. Isso, aliado ao
curto tempo operatério e as novas drogas disponiveis no mercado, com melhores perfis de
seguranca, sugerem que a sedagao seja uma modalidade mais vantajosa que a anestesia
geral nesses procedimentos (KHANNA et al., 2023).
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Nesse contexto, torna-se interessante e necessaria a pesquisa de referéncias
recentes sobre esse tema. Os objetivos desse estudo, entdo, sdo revisar a literatura sobre
sedacéo para CPRE, identificar as drogas mais utilizadas para esse fim e comparar o seu

uso, para definir qual a melhor delas para esse procedimento.

21 METODOLOGIA

Este artigo se trata de uma reviséo bibliogréfica narrativa, realizada entre 18 a 23
de maio de 2023. Para a coleta dos dados, foram utilizadas as plataformas de base de
dados Scielo®, MedLine® e PubMed®, com as seguintes palavras-chaves ou descritores:
“Conscious Sedation” AND “ERCP’ AND “Anesthetics”.

Foram incluidos artigos publicados no periodo de 2013 a 2023. Como critérios de
incluséo, foram selecionados os artigos na integra, do tipo ensaio clinico, que culminassem
ao objetivo do estudo comparativo, sendo dispostos de maneira descritiva para melhor
compreensao da tematica estudada. A revisao foi realizada de acordo com um fluxograma
(Figura 1) composto por quatro etapas e que demonstra o processo de selecdo dos artigos
que foram utilizados: identificacdo, selecao, elegibilidade e incluséo.

Aplicando-se os critérios de inclusdo, encontrou-se nas bases de dados 22 artigos.
Apbs leitura dos resumos, 4 artigos foram excluidos por néo estarem de acordo com o
tema/objetivo proposto, ou por ndo serem ensaio clinico. Chegou-se, entao, ao total de 18

artigos inclusos na reviséao.
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Identificac

Aplicando-se os descritores: "Conscious Sedation” AND
"ERCP" AND "Anesthetics" nas bases: PubMed®, Scielo® e
MedLine®, encontrou-se 101 artigos

Aplicando-se os critérios de inclusdo, como texto completo
publicado entre 2013 a 2023, encontrou-se 52 artigos

!

Apos exclusdo de artigos em repeti¢ao, foram selecionados
45 artigos

l

25 artigos foram excluidos por ndo estarem de acordo com
a metodologia estabelecida nos critérios de incluséo (ensaio
clinico)

v

3 artigos foram excluidos por nao estarem de acordo com o
tema/objetivo

Selecao
——

Elegibilidade
——

v

17 artigos foram incluidos na revisdo

Inclusao

Figura 1 - Gréfico representativo do processo de selecéo dos estudos resultantes da busca:
“Conscious Sedation” AND “ERCP’ AND “Anesthetics’, nas bases: Scielo®, MedLine® e PubMed®.

Fonte: os autores (2023).

31 RESULTADOS E DISCUSSOES

Para a melhor compreenséo dos estudos, foram criadas duas tabelas: a Tabela 1
apresenta os estudos sobre o uso de propofol comparado com outras drogas em CPRE;
e a Tabela 2 apresenta a comparacdo de outros anestésicos entre si, como cetamina,
dexmedetomidina, midazolam, meperidina e remifentanil em sedacéo para CPRE.
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Autor Ano Objetivo Resultados
) Pacientes do grupo propofol apresentaram
ggg;?:;g;%geg:g;;ol ma!s hipoxia e necessic_iade §ignificatiyam9nte
Dong et al. 2023 e remimazolam quando maior de manobra de vias aéreas devido a
. combinados com alfentanil E!po:(la d? que d9 grupo remlmglzolatm% Mgnos
= ipotensao e maiores escores de satisfacdo no
em sedagdo para CPRE. grupo remimazolam que no grupo propofol;
Taxas de sucesso em 100% nos trés grupos
. P do estudo (ciprofol 6mg/kg/h, ciprofol 8mg/
Q;’gﬂf;fg:ﬁg‘i ot kg/h; propofol 40mgrkg/h); tempo de indugéo
em comparagao com nos grupos ciprofol superior a propofol _
ropofol para sedacio em M. pacugntes submetidos a broncoscopia;
Zhong et al. 2023 Propololpara sedaca Incidéncia de eventos adversos: propofol
ambientes nao-Cirlrgicos 4”40, "inrofol 6mglkg 76,8% e ciprofol
para procedimentos P o . ’ -
endoscopicos, incluindo 8mg/kg 79,7%; Re,su_ltados neur,olo‘glcos e
CPRE ’ respostas inflamatorias comparéveis entre 0s
: trés grupos; sem relato de dor & inje¢éo nos
grupos ciprofol.
Menor consumo de propofol, menor reflexo
Reduzir o consumo de orofaringeo e tempo de recuperagéo mais
Ates et al 2021 propofol na sedagéo ao rapido no grupo L do que no grupo controle;
’ adicionar lidocaina antes sem diferenca significativa quanto aos escores
ao realizar CPRE. de escala visual analdgica e satisfagdo do
endoscopista.
No grupo lidocaina houve necessidade
Avaliar a eficacia e reduzida de propofol, menos movimento
seguranga de lidocaina involuntario e significativamente menor dor
Liu et al. 2020 intravenosa combinada ao  pés-procedimento e fadiga do que no grupo
uso de propofol durante controle; também houve menor incidéncia de
CPRE. hipoxemia, hipotenséo e bradicardia no grupo
lidocaina.
Satisfacdo geral com a sedagéo por
- endoscopista e monitoramento pela
gzrggﬁ;;?:ﬁfsgo _enferfnagem significativamente maior no grupo
Lee; Yoo; 2020 continua com bolus infusdo continua (IC) do que no grupo bolus
Byun intermitente de propofol intermitente (BI); maior tempo de inducéo e
durante CPRE terapéutica maior dose de propofol administrada no grupo
" IC; sem diferenca significativa entre os grupos
com relagéo a eventos adversos.
Analisar informagges Grupo cetamina propofol (KP) teve maiores
zgggzggisn?%%?;mﬁi ia va{ores ge C;‘)ress_écg s_istélfica e Adia_stélicad,l
- saturacao de oxigénio e frequéncia cardiaca
%'gsgéosll?;;aeﬁgglsegtes e menor escore BIS que o grupo m_epgr_idin_a
Ebru e Resul 2019 CPRE por meio da midazolam (MM); sem dlferengas_5|gn|f|cat|vas
monitorizacéo do indice de tempo entre os grupos para atingir o escore
bispectral (BIS) ao BIS desejado_; recuperagéo mais rapida e
comparar com uso de menos complicagdes no grupo KP do que no
midazolam e meperidina. grupo MM.
Qgiﬂg genSfoepSSflg?gs Ma?or satisfagéo_ de cirurgides e pacie_ntes
Pushkarna usar midazolam ou mais confortaveis com menor ngges&dade de
et al. 2019 dexmedetomidina como propofol no grupo dexmedetomidina do que

pré-medicacdes em
CPRE.

no grupo midazolam; menor incidéncia de
complicagdes no grupo dexmedetomidina.
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Comparar eficacia e
segurancga do uso propofol
ou etomidato associado

O grupo etomidato (BES) néo foi inferior ao
grupo propofol (BPS) nos quesitos satisfacao
geral do paciente e de endoscopistas e

Han et al. 2019  a sedagdo balanceada enfermeiros; houve menos eventos adversos
com midazolam e fentanil cardio| ulmo’nares no grupo BES, com menor
durante procedimentos risco dF:e eventos cardi% L?Imonar;es lobais
endoscoépicos avangados. P 9 )
Obser\{ar e anallsar ouse  no grupo intervengéo, houve leve
de remifentanil-propofol d 50 circulatori )
em sedacdo consciente e epressao circulatoria em um paciente,

Sun et al. 2017 analgesia. a sequranca e CNcO pacientes sofreram dessaturagao; nao
o cogforto’ dos gaciengtes houve interrup¢des durante a cirurgia nem
em CPRE. movimentagdo corporal, tosse ou aspiragéo.

Sem diferenga significativa entre os grupos
Comparar a seguranga midazolam (MF) e propofol (PF) na ocorréncia
e eficacia de midazolam de hipotensao, bradicardia ou taquicardia, nos
com propofol em sedacdo  escores de satisfagéo geral com a sedacéao

Han et al. 2017 realizada por nao- por pacientes, endoscopistas e enfermeiros,
anestesiologistas em nos escores para dor, nos resultados do
idosos de mais de 80 anos procedimento ou nas taxas de complicagdes;
submetidos a CPRE. necessidade do uso de oxigénio aumentada

no grupo PF porém sem significancia.
Investigar efeitos de
propofol isolado (1),
?I:?pp?rfgpl)g%rcfr:lmffs:tt::illl Pacientes do grupo | tiveram mais dor; houve

Haytural etal. 2015 (Ill) na dose total de Wenor dose administrada de propofol no grupo
propofol administrada em ’

CPRE e nos escores de

dor.

Comparar o perfil de

&%‘;uggé%%ig ei:tassteliftarl (e;ao Menor necessidade de propofol no grupo
ame eridinap+ ropofol combinado; sem diferencas entre os grupos

Shin et al. 2015 e sed’; 50 comgin;da com relacéo a satisfacdo de endoscopistas

; ¢ . e pacientes; sem diferencas nos escores de
orientada pela analgesia Aldrete modificado
(propofol + bolus repetidos ’
de fentanil).
Comparar sedagao por O consumo médio de propofol foi maior
Mazanikov propofol em infuséo no grupo TCI; Grupo PCS apresentou
et al 2013 continua (TCI) com recuperagao mais rapida; combinagao propofol

sedacao controlada pelo
paciente (PCS).

e alfentanil associada a maior risco de eventos
adversos.

Tabela 1. Resultados dos artigos sobre o uso de propofol em CPRE dispostos em ordem descrescente
de publicacao.

Fonte: os autores (2023).

Achamada “sedacgéo convencional”’, amplamente utilizada, no mundo, desde adécada
de 80, em procedimentos ambulatoriais € a combinag&o de um hipnotico benzodiazepinico,
midazolam ou diazepam, e um opibide, fentanil ou meperidina. O midazolam, vem sendo
mais utilizado por possuir rapido inicio de agdo, rapida metabolizacdo e eliminacao e
metabolitos minimamente ativos e sem dor a injecdo, em comparacdo ao diazepam
(OLKKOLA; AHONEN, 2008).

A meperidina, opidide sintético bastante usado ao longo dos anos por muitos
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profissionais para sedagdo em procedimentos ambulatoriais, possui rapido inicio de agéo
e rapida recuperagéo. Contudo, devido a eventos adversos graves associados a seu uso,
como sindrome serotoninérgica, excitacdo do sistema nervoso central e adigédo, seu uso
vem sendo desencorajado (CHING; CHEUNG, 2020; STANLEY, 2005). O fentanil &€ um
opiodide de rapido inicio de acao, curta meia-vida e lipofilico, também bastante utilizado em
anestesia ambulatorial (KELLY et al., 2023).

A “sedacgao convencional” promove hipnose e analgesia eficaz devido ao sinergismo
entre a associagao entre benzodiazepinicos e opibdides. Contudo, ha aumento da laténcia e
prolongado tempo para recuperacéo dos pacientes, o que levou a busca por novas opc¢oes
de farmacos para anestesia ambulatorial, com rapido inicio de agcéo e recupera¢do e menos
efeitos colaterais (IVANO et al., 2010).

O propofol € um agente hipnético que age através da potencializagdo da acdo do
neurotransmissor inibitério acido gama-aminobutirico (GABA) e por apresentar um perfil
farmacocinético e farmacodindmico favoravel, devido a sua curta meia-vida contexto
sensitiva, baixo tempo de indugéo e rapido despertar, tornou-se 0 anestésico venoso mais
utilizado dos Ultimos 30 anos. Contudo, seus potenciais eventos adversos ja vem sendo
bem documentados, como dor a injecéo, hipotensao, bradicardia, depresséo respiratéria e
hiperlipidemia secundaria a infuséo prolongada (SAHINOVIC; STRUYS; ABSALOM, 2018).

Apesar disso, segue sendo como um dos farmacos mais utilizados no mundo para
anestesia ambulatorial e, também, em CPRE. Isso pode ser verificado neste trabalho,
onde dos 17 estudos analisados, 13 envolveram o uso de propofol no ato anestésico
(SAHINOVIC; STRUYS; ABSALOM, 2018).

Devido aos possiveis eventos adversos relacionados a administragdo de doses
elevadas de propofol, alternativas que permitam reduzir a dose de propofol administrada
se tornam importantes, principalmente, para pacientes de alto risco. Assim, compara¢des
de diferentes métodos de administracéo desse farmaco vem sendo realizadas (LIU et al.,
2020).

Lee, Yoo e Byun (2020) compararam a infusdo de propofol de forma continua (IC)
com bolus intermitente (Bl) durante CPRE terapéutica e observaram que o propofol por
IC promoveu maior satisfagdo da equipe cirlrgica, facilitando a manutengéo do nivel da
sedacdo e impedindo movimentacdo do paciente, apesar de maior tempo para inducao
anestésica. Contudo, nesse cenario foi empregada maior dose de propofol, se comparado
ao grupo BIl, mas, apesar disso, ndo houve diferenca entre os grupos na ocorréncia
de eventos adversos. O grupo BI utilizou uma dose prévia de midazolam que pode ter
ajudado na reducao do consumo de propofol pelos pacientes, o que também se revela uma
estratégia interessante.

Mazanikov et al. (2013) também compararam a administracéo de propofol entre Bl e
IC e também foi observado que houve maior consumo de propofol na modalidade IC. Além
disso, os niveis de satisfacdo foram semelhantes, apesar de o grupo Bl ter uma sedacgéo
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mais leve, o que néo prejudicou a realizacdo do procedimento e recuperacao mais rapida.
Nesse contexto, ndo h& superioridade de uma técnica sobre a outra e ambas podem ser
empregadas.

A CPRE é um procedimento extremamente desconfortavel para o paciente,
principalmente, se estiver sendo realizada intervencdo terapéutica durante o exame.
Estudos anteriores ja demonstraram que ha maior necessidade de opidides em pacientes
submetidos a esse procedimento e, assim, a analgesia foi estabelecida como um importante
pilar na sedacdo e anestesia para CPRE. Dessa forma, a realizagdo de somente uma
dose de opibide, no inicio do procedimento, acaba se tornando insuficiente para garantir
analgesia ao paciente, sendo necessarios bolus repetidos. No caso da meperidina, doses
repetidas ndo séo desejaveis, devido a ocorréncia de eventos adversos vistos anteriormente
(SHIN, 2015).

Nesse contexto, Shin et al. (2015) estudaram a associacdo meperidina em dose
Unica e propofol com fentanil em doses sucessivas e propofol em CPRE e observaram
que multiplas doses de fentanil ndo prolongaram a recuperagéo e foram mais eficazes,
sendo preferida a combinagé@o propofol e fentanil do que o uso da meperidina. Isso se
torna importante pois, como dito acima, a CPRE é um procedimento desconfortavel e que
necessita de analgesia eficaz, e pela impossibilidade de repeticdo de doses de meperidina,
devido a seus efeitos deletérios e por uma Unica dose sua ser ineficaz no procedimento, a
eficacia e seguranca de multiplas doses de fentanil atestada permite uma nova estratégia
que pode ser adotada para sedacédo nestes procedimentos.

Han et al. (2017) compararam as associa¢des propofol-fentanil e midazolam-fentanil
em pacientes acima de 80 anos submetidos a CPRE e verificaram que néo houve diferenca
entre os grupos na ocorréncia de eventos adversos. Apesar do uso de propofol ter tornado
a sedacao mais eficaz, ha receio, dos autores, de seu uso em populagcéo muito idosa devido
a depresséo respiratoria e cardiovascular associada a maiores doses utilizadas, visto que
seu uso demanda treinamento especifico e monitorizagdo rigorosa; assim, concluiu-se
que a combinagéo midazolam-fentanil € mais segura para esse publico (HAN et al., 2017;
IVANO et al., 2010).

O remifentanil, agente opi6ide agonista mu de rapido inicio e duragédo de agdo também
vem sendo estudado como adjuvante em sedacéo para procedimentos ambulatoriais, ao
permitir alta precoce, além de permitir a manutencéo da consciéncia, a0 mesmo tempo em
que promove analgesia e sedacao leve (SUN et al., 2017). Assim, Haytural et al. (2015)
compararam os efeitos de sedacao realizada somente com propofol, propofol-remifentanil
e propofol-fentanil em CPRE e observaram que a associagdo com opibdides reduziu a dose
utilizada de propofol e promoveu estabilidade hemodinamica e entre fentanil e remifentanil,
este Ultimo pareceu ser mais apropriado por nao ter eventos adversos e promover escores
mais baixos de dor.

Um outro ensaio clinico analisou o uso da associagdo remifentanil-propofol em
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CPRE e constatou que essa combinagdo promoveu analgesia satisfatoria, estabilidade
hemodinadmica, minima depresséo respiratéria e rapida recuperagdo. Contudo, ndo houve
comparacao com outra associacdo de farmacos, visto que o outro grupo do estudo néao
recebeu anestésicos. Isso ndo permitiu definir se haveria estratégia anestésica superior a
combinacao remifentanil-propofol para esse procedimento (SUN et al., 2017).

O remimazolam é um novo agente hipnoético da classe dos benzodiazepinicos,
recentemente, aprovado para uso e apresenta perfil de acdo semelhante ao propofol,
com rapida inducdo. Seu metabolismo é realizado por esterases plasmaticas e ndo possui
metabdlitos ativos e varias pesquisas ja atestaram sua eficacia e seguranca; contudo,
observou-se que pode apresentar perfil de recuperacao lento, além de poder causar delirium
em idosos por ser benzodiazepinico (MAO et al., 2022). Assim, estudos comparativos com
remimazolam em sedac¢do vem sendo realizados nos ultimos anos.

Nesse contexto, Dong et al. (2023) realizaram um ensaio clinico randomizado em
pacientes submetidos a CPRE comparando o uso de propofol e remimazolam, ambos
combinados com alfentanil, um opi6ide de agdo curta, para garantir analgesia. Quando
propofol foi utilizado, houve maior incidéncia de depressao respiratéria, sem necessidade
de intubacgéo orotraqueal, além de hipotenséo. Ja com o uso de remimazolam, houve menos
casos de hipdxia e menor necessidade de abordagem de vias aéreas, menos hipotensao e
bradicardia; contudo, néo é possivel afirmar qual farmaco € mais seguro para pacientes de
alto risco, porque esse estudo contou apenas com pacientes de baixo risco para eventos
adversos ter sido realizado em um Unico centro. Assim, torna-se necessario realizar mais
pesquisas prospectivas sobre o uso de remimazolam para definir se este € superior ou ndo
ao propofol nesse cenério.

O ciprofol, um novo anestésico desenvolvido na China, possui estrutura quimica e
mecanismo de acdo semelhante ao propofol, tendo a mesma poténcia deste, s6 que com
um quarto a um quinto da dosagem, possui menor contetdo lipidico, causa menos dor a
injecdo e ja teve sua seguranca atestada em sedacao para colonoscopias (LU et al. 2023).
Assim, Zhong et al. (2023) compararam o uso de propofol com ciprofol, estando este em
duas dosagens, 6 mg/kg/h e 8 mg/kg/h, na realizagcdo de procedimentos endoscopicos,
incluindo CPRE.

Foi observado que ciprofol ndo provocou dor a injecdo, apresentou perfil de
seguranca semelhante ao propofol e poténcia quatro a cinco vezes maior que 0 mesmo,
sem haver diferenca no tempo de recuperagdo. Também foi observada uma queda dos
niveis de interleucinas séricas em pacientes sob seu uso, indicando uma possivel acao
antiinflamatoria, que carece de mais estudos. Era esperado que o ciprofol causasse menos
hiperlipidemia por possuir menos lipidios em seu contetdo, porém, ndo houve diferenca
nos niveis de VLDL e ftriglicérides em pacientes anestesiados com propofol ou ciprofol.
Assim, ainda sdo necessarios mais estudos sobre o uso do ciprofol para definir se este é
superior ao propofol ou ndo (ZHONG et al. 2023).
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A cetamina, outra droga bastante utilizada em anestesia, também pode ser uma
alternativa ao propofol ou aliada a ele de forma adjuvante e € considerada uma droga Unica
pelos seus efeitos hipnotico, analgésico e amnésico, apresentando mecanismo de agéo
em varios receptores, dentre eles, NMDA, opidides, sigma, dentre outros (GAO; REJAEI;
LIU, 2016). Nesse cenario, Ebru e Resul (2019) realizaram o uso combinado de cetamina
e propofol, para que a primeira com seu mecanismo de acdo compensasse os efeitos
deletérios do propofol no sistema cardiovascular e comparou seu uso com midazolam
e meperidina, a conhecida “sedacdo convencional” para procedimentos endoscopicos.
Nesse estudo, observou-se que o grupo cetamina-propofol apresentou mais estabilidade
hemodinamica, maiores indices bispectrais (BIS), menos depressao respiratdria, menores
escores de dor, 0 que provou que esta combinagéo é segura e efetiva para CPRE e melhor
do que a “sedacédo convencional’.

A lidocaina intravenosa também é uma estratégia para reduzir a dose administrada
de propofol. Esse anestésico local, do tipo amida, vem sendo bastante estudado por meio
de ensaios clinicos, recentemente, acerca de seu uso intravenoso para controle de dor pos-
operatoria, visto que apresenta mecanismo de acado multimodal, envolvendo receptores
muscarinicos, NMDA e outros, além de possuir acdes anti-nociceptiva, anti-hiperalgésica e
anti-inflamatéria (FOO et al., 2021).

Nesse contexto, Ates et al. (2021) e Liu et al. (2020) realizaram dois ensaios clinicos
analisando o uso de lidocaina intravenosa associada ao propofol para reduzir a dose
empregada deste Ultimo em sedacédo para CPRE. Em ambos, observou-se que a adi¢éo de
lidocaina reduziu a dose de propofol empregada; no primeiro estudo, foi relatada redugao
do reflexo orofaringeo e do tempo de recuperacédo. No segundo, houve menor fadiga e dor,
além de maior satisfacdo de endoscopista e paciente; contudo, neste foi utilizada uma dose
prévia de midazolam e sufentanil, que podem ter contribuido para a redugéo da dose de
propofol aplicada. Dessa forma, fica claro que o uso de lidocaina contribui para diminuir o
uso de propofol e pode poupar os pacientes dos seus efeitos deletérios.

A dexmedetomidina, um agonista alfa-2 adrenérgico potente e altamente seletivo
possui propriedades analgésicas, simpatoliticas, sem gerar depressao respiratéria e também
pode ser utilizado como adjuvante em sedacdo (LEE;YOO;BYUN, 2020). Pushkarna et
al. (2019) comparou o uso de dexmedetomidina e midazolam como pré-medicagdo para
sedagdo com propofol em CPRE e observou que midazolam e dexmedetomidina podem
ser administrados com seguranga, contudo, esta Ultima proporcionou sedagao mais intensa
e de maior qualidade, estabilidade hemodindmica e menores doses de propofol.

O etomidato é um agente hipnético com acao no receptor A gama aminobutirico e se
destaca por apresentar perfil cardiovascular estavel, sem promover depressao respiratoria
ou cardiovascular mas provocando, depresséo no eixo adrenocortical. Apesar disso, torna-
se uma alternativa plausivel para sedacdo em pacientes de alto risco (VALK; STRUYS,
2021). Assim, seu uso em sedagéo para procedimentos endoscépicos foi analisado por Han
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et al. (2019), combinado a midazolam e fentanil, em comparag@o com propofol associado
a midazolam e fentanil e foi verificado que pacientes anestesiados com etomidato tiveram
mais nauseas e voOmitos, mioclonias e, portanto, menor satisfacdo, apesar de maior
estabilidade hemodindmica. Assim, seu uso deve ser analisado de acordo com o perfil e
comorbidades do paciente frente a seus efeitos indesejados.

A utilizacdo de farmacos adjuvantes, associados ao uso do propofol provou, pelos
estudos analisados, que pode ser uma estratégia eficaz para poupar sua dose administrada.
Contudo, o estudo de associa¢des de farmacos que ndo envolvam o propofol vem ganhando
atencdo nos Ultimos anos, devido a seus eventos adversos associados mencionados
anteriormente, a profundidade da sedag¢é@o que promove, a necessidade de treinamento e
monitorizagao rigorosa para seu uso, aliada a posi¢éo prona adotada pelo paciente durante
o procedimento, que dificulta o acesso as vias aéreas. Assim, combina¢des de drogas que
promovam sedacéo satisfatoria, sem depressao respiratéria ou cardiovascular vem sendo
almejadas e, com este fim, foram analisados mais seis artigos dispostos na Tabela 2.

Autor Ano Objetivo Resultados

Analisar e comparar o efeito
sedativo e a seguranca da Maior satisfagéo do paciente no grupo DR,;
combinacdo dexmedetomidina- maior ocorréncia de dessaturacdo e maior

Lu et al. 2018 remifentanil (DR) com tempo de procedimento no grupo MR; maior
midazolam-remifentanil (MR) ocorréncia de nauseas no cateterismo da
durante CPRE com sedacéo orofaringe no grupo DR.
consciente.

Pressao arterial significativamente mais
baixa no grupo midazolam; sem diferencas

Analisar a eficacia n a AP - -
alisar a eficacia na sedagao significativas em relagéo a saturagdo de

Ulusoy, € efeitos na fungdo cognitiva oxigénio, frequéncia cardiaca, niveis de

Coskune 2016 do uso de pré-medicacao d idade d lgesi

Arslan (midazolam out tramal) em or, necessidade de analgesia & escores
CPRE de mini mental test; nivel de sedagao

significativamente maior no grupo midazolam
ap6s 30 minutos da ingestao.

Avaliar a tolerabilidade e

efetividade da cetamina Sem diferencas significativas com relagédo a
2015 como agente principal e dose empregada de midazolam, duracao do

sedacao para procedimentos procedimento e satisfagéo.

endoscopicos.

Narayanan
etal.

Comparar os efeitos sedativos O grupo MMD teve sedagéo adequada

e eventos adversos entre as em 75,5%, comparado com o grupo MM
Lee et al 2014 combinagbes midazolam- com 36,8%; maiores escalas de Ramsay,
’ meperidina-dexmedetomidina menores escores de BIS, menores escores
(MMD) e midazolam- de dor e maior satisfagéo grupo MMD; mais
meperidina em CPRE. dessaturacdo no grupo MM.

Tabela 2. Resultados dos artigos sobre o uso de outros anestésicos em CPRE.

Fonte: os autores (2023).

Um estudo sugeriu que a dexmedetomidina, quando utilizada de forma isolada, seria
inferior ao propofol em anestesia para CPRE (LEE et al., 2014). Dessa forma, seu uso
por meio de associagdo com outros anestésicos vem sendo bastante analisado e Lu et
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al. (2018) compararam, entdo, o uso de dexemedetomidina-remifentanil com midazolam-
remifentanil em CPRE. Foi observado que a primeira combinagdo se mostrou mais segura
e eficaz, sem depressao respiratéria, sem efeitos deletérios e com recuperagdo mais
rapida. Contudo, por ser um ensaio pequeno, necessita-se de mais estudos para confirmar
a superioridade da dexmedetomidina sobre o midazolam nesse cenario.

O uso da dexmedetomidina também foi analisado em associacdo com midazolam-
meperidina em outro ensaio clinico e essa associacdo se mostrou benéfica, pois reduziu
a dose empregada das duas outras drogas, o que levou a redug¢é@o do tempo de despertar
e ocorréncia de depressao respiratoria e hipotensdo. Assim, esta associagdo pode ser
benéfica, principalmente, para pacientes de risco elevado (LEE et al., 2014).

Uma outra associagdo em CPRE comparada foi midazolam-cetamina com
midazolam-meperidina, com o objetivo de testar 0 uso de cetamina como anestésico
principal. Verificou-se que a combinacdo midazolam-cetamina foi aceitavel e sem
eventos adversos associados e, se comparada ao uso de opibdides, promove estabilidade
hemodinamica e mantém reflexo de vias aéreas e drive respiratorio. No entanto, ainda
carece de mais estudos (NARAYANAN et al. 2015). Ainda assim, esta associagédo pode ser
uma estratégia adotada para pacientes de risco.

O uso de anestésicos como pré-medicagcdo oral antes de procedimentos
endoscopicos vem sendo estudado. Todavia, ha resultados discrepantes na literatura;
alguns estudos demonstram vantagens, como a reducdo da dose de sedativo aplicada,
ansiolise e estabilidade hemodinamica, menos demora na recuperagdo e minimo efeito
sobre o estado cognitivo dos pacientes. Outros estudos atestam que n&o ha vantagem
em seu uso ou que ha, inclusive, aumento do risco de depresséo respiratéria (ULUSOY;
COSKUN; ARSLAN, 2016).

Nesse contexto, um ensaio clinico comparou o uso de midazolam, conhecidamente
utilizado como pré-medicacao oral, e tramadol, um analogo sintético da codeina de efeito
central e fraca afinidade pelo receptor opidide mu e que tem seu uso como pré-medicacao
pouco difundido, possuindo, apesar disso, alguns estudos realizados nesse contexto, com
beneficios demonstrados. Constatou-se, entdo, que o midazolam como pré-medicacdo em
CPRE é mais efetivo que o tramadol, todavia, pode estar associado a déficit cognitivo
no pos-operatério. Assim, em pacientes de risco, &€ necessario pesar as vantagens e
desvantagens para seu uso (ULUSOY; COSKUN; ARSLAN, 2016).

41 CONCLUSAO

Por meio do levantamento de dados, realizado neste artigo de revisao blibliografica,
observou-se que a sedacdo continua sendo uma modalidade anestésica bastante
empregada em CPRE e se tem disponivel um arsenal de farmacos para sua realizagao.

A sedacdo ideal para este procedimento, que muitas vezes envolve pacientes idosos com
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multiplas comorbidades, é aquela que ndo cause depressao respiratoria e cardiovascular e
que tenha curtos inicio de acdo e duracgéo.

Para este fim, varios anestésicos podem ser utilizados. Na atual conjuntura, o
propofol segue sendo o hipnético mais utilizado, mas a sua associa¢gdo com outras drogas
€ desejavel, devido a maior ocorréncia de eventos adversos, quando utilizado de forma
isolada. Foi demonstrado pelos trabalhos citados nesse estudo que a sua associagao
com dexmedetomidina, lidocaina, remifentanil, fentanil e at¢é mesmo com midazolam
e meperidina é possivel, promovendo sedoanalgesia eficaz e satisfacdo de pacientes e
cirurgides. Contudo, frente a necessidade de treinamento e monitorizagao rigorosa para o
uso do propofol, a chamada “sedacéo convencional’ composta por midazolam e fentanil ou
meperidina segue sendo bastante utilizada em muitos centros.

Também foi evidenciado que ha a possibilidade de utilizar outros hipnéticos como
principal agente indutor de sedagdo em CPRE, como cetamina, ciprofol, etomidato,
remimazolam e o proprio midazolam, bastante empregado na “sedag¢do convencional”.
No entanto, a definicdo de qual destes agentes utilizar depende da disponibilidade dos
farmacos, do perfil de paciente a ser anestesiado e da experiéncia do profissional que
ird realizar o ato anestésico. O ciprofol ainda néo & comercializado no Brasil e carece de
mais estudos sobre seu uso; o remimazolam ainda est4 em processo de autoriza¢do para
comercializacao no Brasil.

Por fim, ndo h& estudos recentes realizados sobre seda¢cdo em CPRE no Brasil.
Torna-se necessaria, portanto, a realizacao de pesquisas e ensaios nacionais sobre este
tema, para melhor conhecimento e entendimento de técnicas anestésicas empregadas em

CPRE no nosso pais.
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