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RESUMO

A anestesia com hipotensédo induzida € uma técnica utilizada em cirurgia
ortognatica com a finalidade de diminuir a quantidade de sangramento, melhorar a
visualizacdo do campo operatorio e diminuir o tempo cirdrgico. O objetivo deste
trabalho foi realizar uma reviséo sistematica sobre o assunto levantando informacdes
acerca dos principais agentes farmacolégicos utilizados bem como resultados de
suas aplicacoes.

Foram coletados estudos publicados até novembro de 2017 nas bases de
dados eletronicas Medline, Cochrane, Embase, Web of Science, em literatura cinza
e por busca manual. De um total 44 artigos, apenas 21 foram selecionados de
acordo com os critérios de incluséo.

Os agentes hipotensivos mais empregados foram a nitroglicerina, seguida
pelo remifentanil e nitroprussiato de sédio. A média de sangramento em hipotenséo
foi de 784,62+383,67 mL (p=0,944) enquanto o tempo cirdrgico médio foi de
298,26+76,22 minutos (p<0,000), apenas o ultimo com significancia estatistica. A
utilizacdo de anestésicos locais produz resultados significativos na reducdo do
sangramento.

Nao foi possivel determinar de forma conclusiva qual o melhor protocolo
farmacoldgico para hipotensédo induzida devido a caréncia de dados. Os agentes
hipotensores sevoflurano associado a remifentanil, esmolol, isoflurano e remifentanil
e apenas remifentanil mostraram o0s melhores resultados na reducdo de
sangramento. Além disso, apenas os medicamentos esmolol e dexmedetomidina
mostraram significante reduc&o no tempo operatorio.

De forma geral, embora ocorra a redugcao na quantidade de sangue perdido e
no tempo operatério, apenas este Ultimo apresentou diferenca estatistica em
comparagdo a técnica normotensiva. E possivel concluir que a aplicacdo de
anestésicos locais aliada a hipotensdo induzida gera menor sangramento

intraoperatorio.

Palavras-chave: Cirurgia Ortognatica; Hipotensao Controlada; Anestesia Geral.
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ABSTRACT

Anesthesia with induced hypotension is a technique used in orthognathic
surgery in order to reduce the amount of bleeding, to improve the visualization of the
operative field and to shorten the surgical time. The objective of this work was to
carry out a systematic review about the topic, raising information on the main
pharmacological agents used as well as the results of their applications.

We collected studies published until November 2017 in the electronic
databases Medline, Cochrane, Embase, Web of Science, in gray literature and by
manual search. Of a total of 44 articles, only 21 were selected according to the
inclusion criteria.

The most commonly used hypotensive agents were nitroglycerin followed by
remifentanil and sodium nitroprusside. The mean bleeding time in hypotension was
784,62+383,67 mL (p=0,944) whereas the mean surgical time was 298,26+76,22
minutes (p<0,000), only the latter with statistical significance. The use of local
anesthetics produces significant results in reducing bleeding.

It was not possible to conclusively determine the best pharmacological
protocol for induced hypotension due to lack of data. The hypotensive agents
sevoflurane associated with remifentanil, esmolol, isoflurane and remifentanil and
only remifentanil showed better results in the reduction of bleeding. In addition, only
the drugs esmolol and dexmedetomidine has shown significant reduction in operative
time.

In general, although there was a reduction in the amount of blood lost and in
the operative time, only the latter presented a statistical difference compared to the
normotensive technique. It is possible to conclude that the application of local
anesthetics combined with induced hypotension generates less intraoperative

bleeding.

Keywords: Orthognathic Surgery; Hypotension, Controlled; Anesthesia, General.
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1. INTRODUCAO GERAL

A hipotenséo induzida é a técnica onde a pressédo arterial média (PAM) é
reduzida significativamente por meio de agentes farmacoldgicos a niveis néo
danosos. Sua principal finalidade € diminuir a quantidade de sangramento
possibilitando melhor visualizacdo do campo operatério e, desta forma, reduzir o
tempo cirdrgico e privilegiar a técnica operatéria.>? Assim, consequentemente, é
abreviada a necessidade de transfusdes sanguineas bem como o risco de
contaminac&o e reacdes hemoliticas.>*°

A proposta inicial de anestesia hipotensiva surgiu em meados do século 20
ligada a cirurgia intracraniana por Harvey e Cushing (1917) e teve sua aplicacao
clinica iniciada nos anos 40 com Gardner (1946).° A partir de entdo, tem sido muito
utilizada em cirurgias aorticas, onde se faz necessario a identificacdo de vasos
sanguineos, cirurgias lombares, quando é exigida uma visualizacdo dos tecidos
6sseos’ e cirurgias da face e dos maxilares.

Em cirurgias maxilofaciais o primeiro relato de utilizagcdo da técnica foi
Enderby em 1961’ e o primeiro estudo sobre perda sanguinea e hipotensdo
induzida em cirurgias corretivas orofaciais utilizando nitroprussiato de sédio foi de
Schaberg et al. em 1976.2 Desde 14, inimeros agentes tem sido empregados para
reduzir niveis pressoricos intraoperatérios.

Em anestesia hipotensiva, tem sido clinicamente aceitavel a reducdo da
pressdo arterial média em até 30%, alcancando niveis de 50-65 mmHg em
pacientes ASA | (American Society of Anesthesiologists).**>°%° E, em idosos, ndo

9,11,12,13

inferior a 80 mmHg, para ndo gerar danos a perfusédo cerebral, cardiaca,

renal e hepatica.'* Estudos tém mostrado que a mortalidade por hipotensdo
controlada e consequente falha do 6rgéo isquémico foi 0.06 e 0.62%.*1141°

Em procedimentos cirlrgicos extensos e em areas com grande suprimento,
medidas que reduzam a perda sanguinea sédo desejaveis. A cirurgia ortognatica, a
exemplo disso, pode levar a sangramentos importantes originados em tecidos
moles e em nivel 6sseo pela impossibilidade de visualizagdo dos vasos. Além
disso, durante osteotomias maxilares, sdo capazes de lesar a artéria palatina
descendente, artéria esfenopalatina, plexo venoso pterigoideo e, até mesmo, mais

profundamente danos a artéria maxilar. Outros sangramentos severos podem ser
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originados durante osteotomias de mandibula por lesdo da artéria massetérica,
veia retromandibular, artéria alveolar interior ou a artéria facial. Além disso, nesse
tipo de cirurgia o acesso limitado e a dificuldade para ligar ou cauterizar vasos
tornam o sitio favoravel a sangramentos diminuindo a visualizacdo do campo
operatorio.™

A perda sanguinea em osteotomias maxilares varia de 50 mL a 5.000 mL,*®
porém acredita-se que esta quantidade pode ser reduzida a metade com a
utilizacdo de hipotensado induzida.*®!’ Essa reducdo do sangramento pode ser
alcancada através da diminuicdo do débito cardiaco (através da reducdo do
volume perdido, vasodilatacdo e diminuicdo da contratilidade do miocardio),
resisténcia vascular sistémica (bradicardizantes, bloqueadores ganglionares, alfa-
bloqueadores e relaxantes musculares) ou pela associacdo de farmacos.'' Os
métodos para obtencdo da hipotensado induzida podem ser divididos em primarios,
qguando o préprio agente leva a reducdo dos niveis pressoricos; secundarios ou
adjuvantes, quando é utilizado para limitar a dosagem de outra droga (por efeitos
toxicos). Ha ainda os farmacos que possuem capacidade primaria, porém sao
capazes de ocupar efeito adjuvante.

Dentre os métodos primarios aqueles que mais se destacam sdo 0s
agentes inalatorios (isoflurano, halotano, sevoflurano, desflurano e enflurano), as
técnicas de anestesia neuroaxiais e bloqueios regionais, nitrovasodilatadores
(nitroprussiato de sédio e nitroglicerina), trimetafano, fenoldopam, alprostadil, e
adenosina. A atuacdo secundaria € fornecida pelos farmacos alfa2-agonistas,
como clonidina e dexmedetomidina, e pelos inibidores da enzima conversora de
angiotensiva (IECA). Os agentes primarios de aplicacdo adjuvante comumente
mais utilizados sdo os antagonista betal-adrenérgico (a exemplo, o labetalol e
esmolol), anestésicos opidides como o remifentanil e antagonistas dos canais de
célcio (sulfato de magnésio).*®

Embora muitas discussées ja tenham sido levantadas acerca dos beneficios
e riscos da anestesia hipotensiva, é indiscutivel seu papel no sangramento intra-
operatério® Em 1976, Schaberg e colaboradores® j& relatam até 44% de reducéo
do sangramento em cirurgia ortognatica realizada sob hipotensdo quando
comparada a anestesia sob normotensdo. E, em outro estudo, Praveen et al.
(2001)'° observam semelhantes taxas com a diminuicdo de 45% na perda

sanguinea.
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Neste trabalho buscou-se analisar dados coletados sobre a aplicacdo da
anestesia hipotensiva em cirurgia ortognatica, segundo os tipos de agentes

farmacol6gicos mais utilizados.
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2. PROPOSICAO

2.1.0Objetivo Geral

A proposicdo deste estudo € determinar, a partir de uma revisdo
sistematica, os farmacos mais utilizados em hipotensao induzida e correlaciona-los
com o padrdo de anestesia obtido. Busca-se também analisar os parametros
registrados, tais como o volume sanguineo perdido, tempo cirdrgico, desempenho
dos anestésicos locais aliados a técnica, além de reunir dados importantes sobre a

acdo dos hipotensores e relatar possiveis complicacfes da pratica anestésica.

2.2.Objetivos Especificos

a) Avaliar a partir da literatura a existéncia de ensaios clinicos
randomizados e estudos prospectivos bem delineados acerca do tema
estudado que possibilitam a obtencao de dados confiaveis.

b) Determinar os agentes farmacologicos mais eficientes na préatica da

hipotensao induzida para cirurgias ortognaticas.
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3. Capitulo |

3.1. Artigo

Agentes farmacoldgicos utilizados em anestesia geral com hipotenséao
induzida para realizacdo de cirurgia ortognatica. Uma revisao sistematica

de literatura.
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ABSTRACT

Anesthesia with induced hypotension is a technique used in orthognathic
surgery in order to reduce the amount of bleeding, to improve the visualization of the
operative field and to shorten the surgical time. The objective of this work was to
carry out a systematic review about the topic, raising information on the main
pharmacological agents used as well as the results of their applications.

We collected studies published untii November 2017 in the electronic
databases Medline, Cochrane, Embase, Web of Science, in gray literature and by
manual search. Of a total of 44 articles, only 21 were selected according to the
inclusion criteria.

The most commonly used hypotensive agents were nitroglycerin followed by
remifentanil and sodium nitroprusside. The mean bleeding time in hypotension was
784,62+383,67 mL (p=0,944) whereas the mean surgical time was 298,26+76,22
minutes (p<0,000), only the latter with statistical significance. The use of local
anesthetics produces significant results in reducing bleeding.

It was not possible to conclusively determine the best pharmacological
protocol for induced hypotension due to lack of data. The hypotensive agents
sevoflurane associated with remifentanil, esmolol, isoflurane and remifentanil and
only remifentanil showed better results in the reduction of bleeding. In addition, only
the drugs esmolol and dexmedetomidine has shown significant reduction in operative
time.

In general, although there was a reduction in the amount of blood lost and in
the operative time, only the latter presented a statistical difference compared to the
normotensive technique. It is possible to conclude that the application of local
anesthetics combined with induced hypotension generates less intraoperative

bleeding.

Keywords: Orthognathic Surgery; Hypotension, Controlled; Anesthesia, General.
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RESUMO

A anestesia com hipotensdo induzida é uma técnica utilizada em cirurgia
ortognatica com a finalidade de diminuir a quantidade de sangramento, melhorar a
visualizacdo do campo operatério e diminuir o tempo cirdrgico. O objetivo deste
trabalho foi realizar uma reviséo sistematica sobre o assunto levantando informacdes
acerca dos principais agentes farmacoldgicos utilizados bem como resultados de
suas aplicacoes.

Foram coletados estudos publicados até novembro de 2017 nas bases de
dados eletronicas Medline, Cochrane, Embase, Web of Science, em literatura cinza
e por busca manual. De um total 44 artigos, apenas 21 foram selecionados de
acordo com os critérios de incluséo.

Os agentes hipotensivos mais empregados foram a nitroglicerina, seguida
pelo remifentanil e nitroprussiato de sédio. A média de sangramento em hipotenséo
foi de 784,62+383,67 mL (p=0,944) enquanto o tempo cirargico médio foi de
298,26+76,22 minutos (p<0,000), apenas o ultimo com significancia estatistica. A
utilizacdo de anestésicos locais produz resultados significativos na reducdo do
sangramento.

N&o foi possivel determinar de forma conclusiva qual o melhor protocolo
farmacolégico para hipotensao induzida devido a caréncia de dados. Os agentes
hipotensores sevoflurano associado a remifentanil, esmolol, isoflurano e remifentanil
e apenas remifentanil mostraram o0s melhores resultados na reducdo de
sangramento. Além disso, apenas os medicamentos esmolol e dexmedetomidina
mostraram significante redug&o no tempo operatorio.

De forma geral, embora ocorra a redugao na quantidade de sangue perdido e
no tempo operatério, apenas este Ultimo apresentou diferenca estatistica em
comparacdo a técnica normotensiva. E possivel concluir que a aplicagdo de
anestésicos locais aliada a hipotensdo induzida gera menor sangramento

intraoperatorio.

Palavras-chave: Cirurgia Ortognatica; Hipotensédo Controlada; Anestesia Geral.
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INTRODUCAO:

A cirurgia ortognatica envolve secc¢des 0sseas para reposicdo das maxilares
no tratamento de deformidade dento-esqueléticas. Pelas osteotomias
aproximarem-se de estruturas nobres, em especial vasos sanguineos, podem
propiciar sangramentos abundantes. Assim, visando a prevencdo a perda
sanguinea, atualmente tém sido empregadas técnicas cirlrgicas alternativas,

agentes fibrinoliticos e anestesia hipotensiva®.

Considerando a perda sanguinea como agente agravante ao tempo
cirdrgico, qualidade do campo operatério e principalmente a necessidade de
transfusdes, medidas que buscam seu controle ou reducdo merecem especial

atencao na rotina do cirurgido bucomaxilofacial.

Muitos estudos prospectivos tém alcancado parametros estimulantes sob
niveis pressoricos baixos durante a cirurgia ortognatica. No entanto, mesmo com o
grande numero de trabalhos ainda ndo ha um consenso quanto aos agentes
farmacolégicos que oferecem melhores resultados a pratica da hipotenséo

controlada.

O objetivo desta revisdo é levantar dados correlacionando os diferentes
estudos contemplados em uma busca sistematizada. Desta forma, é esperado
reunir informacdes que auxiliem na aplicacdo de anestesia geral hipotensiva em

cirurgias para deformidades da face.
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MATERIAIS E METODOS:

O presente estudo foi protocolado junto a base de registro PROSPERO sob
numero CRD42017055511.

Uma busca sistematica foi conduzida a partir de bases eletrbnicas
PubMed/Medline, Embase, Web of Science e Cochrane Library, em bases de
dados de ‘literatura cinza” (URL: greylit.org/ e URL: opengrey.eu) e a partir de
busca manual. Foram contemplados apenas estudos em lingua inglesa e sem

restricbes ao ano de publicacao.

Estratégia de busca

Para as buscas foram consideradas as orientagdes do Cochrane Handbook
for Systematic Reviews of Interventions® e foram observadas as diretrizes do
Preferred Reporting Items for Systematic Reviews and Meta-Analyses: The
PRISMA Statement.’

A estratégia de pesquisa na PubMed e Cochrane Library uniu os MeSH
Terms "Orthognathic Surgery"” [MeSH Terms], "Orthognathic Surgical Procedures”
[MeSH Terms] através do booleano “or” e o resultado desta combinacéo foi ligado
ao booleano “and” com "Hypotension Controlled” [MeSH Terms] e “Anesthesia,
General” [MeSH Terms]. A busca na base de dados Embase foi através dos
Emtree terms ‘'orthognathic surgery/exp, ‘induced hypotension/exp, ‘general
anaesthesia'/exp combinados pelo uso do operador booleano “and”. E, por fim, a
estratégia construida em Web of Science valeu-se dos termos livres "orthognathic
surgery” e "orthognathic surgical procedure” unidos pelo operador de pesquisa
"or", bem como os termos "controlled hypotension” e "general anaesthesia"

conectados pelo operador "and".

As buscas foram realizadas e tiveram suas ultimas atualizagbes no dia
07/11/2017.

Elegibilidade e Selec&o dos estudos

A busca sistematica foi conduzida por um dos autores (R. R. C.) e o
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resultados de todas as bases foram agrupados utilizando o software gerenciador
de referéncias para avaliacdo da elegibilidade EndNote™ Web (Thomson
Reuters). Ap6s a remocdo das duplicatas, os artigos foram avaliados
independentemente por dois autores (R.R.C. e A.W.), com base inicialmente na
leitura de titulo e resumo, etapa seguida por leitura na integra e posteriormente a
extracdo de dados. Nos casos em que houve divergéncia entre os examinadores,

a elegibilidade era determinada pelo terceiro autor (J.B.B.W.).

Os trabalhos cujo titulo e resumo apresentavam indicios de envolvimento de
hipotensao induzida em cirurgia ortognatica foram contemplados com sua leitura

na integra.

Estudos que, na leitura integral, seguiram 0s seguintes critérios de inclusao
foram selecionados para extracdo de dados: publicacdes que tratavam da
utilizacdo de anestesia com hipotensdo induzida em cirurgia ortognatica em pelo
menos um dos grupos pesquisados; artigos em lingua inglesa; sem limite de data
de publicacdo; estudos do tipo ensaios clinicos randomizados e estudos
prospectivos intervencionistas; pacientes saudaveis e sem historico de discrasias

sanguineas; sem limite de idade.

Os critérios para exclusdo dos estudos foram: estudos nao realizados em
humanos; estudos nos quais nao foi utilizada hipotensédo induzida em um dos
grupos; estudos cujo um dos grupos envolvia pacientes portadores de fissura
labiopalatal; estudos que ndo tenham descrito o protocolo farmacolégico utilizado

para controle da presséao arterial.

Extracdo e analise de dados

A partir da analise dos estudos eleitos realizou-se a extracdo dos seguintes
dados: tipo de estudo, nUmero da amostra, tipo de intervencgéo, agente hipotensivo
utilizado, uso de agente vasoconstrictor local, perda sanguinea, numero de

transfusbes e tempo cirdrgico.

Para estudar de uma forma mais apropriada os efeitos produzidos por cada
um dos farmacos com relacdo a perda sanguinea e tempo operatorio na anestesia
hipotensiva, foram contempladas apenas cirurgias bimaxilares ou cirurgias de

maxila. Quando o objetivo foi determinar dados globais de hipotensdo versus
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normotensao relacionados a quantidade de sangramento e tempo cirdrgico, foram
considerados os mesmos procedimentos, porém realizados sem a aplicacdo de
vasoconstrictor local. E, por ultimo, para estudar o papel dos vasoconstrictores

aliados a técnica hipotensiva, nao foram aplicadas restricbes ao tipo de cirurgia.

O banco de dados formado foi submetido a andlise estatistica para
determinar médias e desvios padrées considerando o célculo de amostras de
forma ponderada, as hipéteses foram investigadas pelo Teste-t para diferenca

entre duas médias.

Avaliacdo qualitativa

A avaliacdo qualitativa da metodologia dos estudos incluidos foi baseada
nos critérios de MOOSE, STROBE e PRISMA Statement seguindo modelo
proposto por Clementini et al.* Foi considerado a presenca de randomizacao,
critérios de inclusdo ou excluséo, referéncia a perda de acompanhamento,
presenca de métodos de validacdo e analise estatistica. Quando os artigos néo
se enquadravam em um destes critérios, eram classificados como potencial
moderado de viés. Aqueles que preenchiam dois ou mais eram ditos de alto

risco e eram automaticamente removidos da andlise.
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RESULTADOS:

A busca eletrénica resultou em 42 artigos encontrados ao total, sendo 03 na
Web of Science, 31 na PubMed, 05 na Embase e 03 na Cochrane Library. Foram
coletados ainda 07 artigos por busca manual e dentre a literatura cinza nao foram
encontrados estudos. Assim, apds exclusao das duplicatas, restaram 46 trabalhos.

A analise de titulo e resumo de todos os 46 artigos determinou a selecao de
44 para leitura integral. Destes 44, um total de 21 estudos foi selecionado para
extracdo de dados apds preencherem os critérios de inclusdo (Tabela 1). Aqueles
que foram removidos tiveram seus motivos de excluséo relacionados (Tabela 2). O
fluxograma desta sele¢c&o pode ser visualizado na Figura 1.

No que diz respeito a qualidade metodoldgica dos artigos estudados, apenas

dois estudos apresentaram risco de viés moderado®*®

5-9,10,11,13-15,17-25

enquanto os demais tiveram
baixo risco identificado conforme a Tabela 3.

Dentre os estudos incluidos, seis eram ensaios clinicos, quatorze eram
estudos prospectivos e um estudo prospectivo e retrospectivo.

O numero de agentes empregados em todos os estudos foi de onze farmacos
e trés hipotensores orais testados como pré-medicacdo. Dentre os mais testados

9,10,12-14,16,22,25 SegUida pela remifentanil’9,11,17,1821,23

12,17,21

encontraram-se a nitroglicerina,

nitroprussiato de sdio>®*>*°

e nicardipina.

Sobre uma visdo geral, os grupos que foram submetidos a hipotensdo
apresentaram a perda sanguinea média de 784,62+383,67 mL enguanto 0S grupos
sob normotensdo 789,21+402,25 mL, resultados sem significancia estatistica
(p=0,944)>14202224 tempo cirGrgico médio>*1"19202224 anyglvido foi de
298,26+76,22 minutos dentre o grupo hipotensivo e 349,68+101,00 minutos no grupo
de normotensao, diferenca estatisticamente significante (p=0,000) (Tabela 4).

A utilizagcdo de substancia vasoconstrictora ou anestésico local demonstrou
significante auxilio na reducdo do sangramento em cirurgias hipotensivas
(p=0,000).1056914-2022:25 A inyestigacdo entre o grupo normotensivo ndo pode ser
realizada pela limitagéo de dados (Tabela 5).

Correlacionando os agentes mais empregados em cirurgias bimaxilares ou de
maxila aos parametros clinicos obtidos, observou-se menor média de sangramento
com a associacdo sevoflurano e remifentanil (280,0+138,6 mL)*. Porém, esse
resultado ndo apresentou diferenca estatisticamente significativa frente aos agentes

esmolol, (304,0+48,0 mL)®, isoflurano e remifentanil (335,3+225,4 mL)*® e apenas
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remifentanil (421,0+1112,7 mL)'®. No grupo controle/ normotens&o foi observada a
média de 789,2+402,2 mL (Tabela 6). A média obtida pela associacdo de
sevoflurano e remifentanil se igualou estatisticamente com outros farmacos: esmolol
(p=0,387); isoflurano e remifentanil (p=0,242) e apenas remifentanil (p=0,723).

O tempo cirdrgico apresentou-se estatisticamente menor nos grupos esmolol
e dexmedetomedina com médias de 214,0+250° e 222,8+52,6 minutos®
respectivamente, significativa reducdo frente a nitroglicerina (p=0,037)° que
apresentou o terceiro menor tempo (Tabela 7).

Quando considerada a necessidade de reposicdo sanguinea, foram relatadas

transfusdes em oito estudos,>® 91519212224
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DISCUSSAO:

A proposta da hipotensao induzida em procedimentos maxilofaciais € reduzir
niveis pressoricos médios e assim diminuir sangramentos, tempo cirdrgico e
melhorar visualizagdo do campo operatério. A revisdo sistemética sobre essa
técnica aplicada a cirurgia ortognatica € o método capaz de analisar dados acerca
de suas vantagens e criar uma Vvisao critica sobre o assunto. Além disso, o estudo
que foi composto por 21 artigos de relevante qualidade, com baixo nivel de viés em
sua maioria, garantiu confiabilidade aos dados coletados.

A técnica de controle da PAM é condicionada a utilizacdo de agentes
hipotensores de aplicacdo intravenosa, inalatoria ou via oral. A combinacdo de
anestesia geral com esses farmacos garante a reducdo significativa dos niveis
médios de pressao arterial chegando a niveis de 50 a 65 mmHg em pacientes
jovens e saudaveis.” Dentre os dados reunidos neste estudo o0s niveis
considerados de PAM variaram de 50 a 75 mmHg.

Com a proposicdo de determinar a eficiéncia da técnica hipotensiva,
realizou-se uma analise contemplando cirurgia ortognatica bimaxilares ou de
maxila sem a utilizacdo de substancias vasoconstrictoras. Foi identificada a perda
sanguinea média de 784,62+383,67 mL, comparado a 789,21+402,25 mL em
normotensdo (p=0,944).>1420.2224 |gyalmente, analisando o tempo operatério
encontrou-se média de 298,26+76,22 minutos dentre o grupo hipotensivo e
349,68+101,00 minutos no grupo normotensivo  (p=0,000).>1417:19.20.24
Estatisticamente, a analise do sangramento demonstrou-se indiferente e do tempo
cirdrgico mostrou-se altamente significativa. Este dados estatisticos relacionados a
perda sanguinea foram observados de forma semelhante dentre trés estudos

coletados>®%*

, enquanto outros sete referiram valores com diferenca entre os dois
grupos pesquisados’8191%192225 g achados podem estar relacionados ao fato do
grupo normotensao, ou controle, apresentar fragilidade por ser composto de uma
amostra pequena (N=44, em sangramento; N=94, em tempo operatorio).

A quantidade de sangue perdido é influenciada principalmente pela
aplicacdo de vasoconstrictores, geralmente aliados a anestésicos. Essa € uma
medida local responsavel pela diminuicdo na perfusdo tecidual na regido alvo, é
muito empregada pelos cirurgides atualmente e, nas doses utilizadas, geram
baixos efeitos cardiovasculares em pacientes saudaveis. Dentre o0s artigos

selecionados observou-se que nove descreveram o uso de algum vasoconstritor de
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acdo local (em associacdo a substancias anestésicas ou nao)®810:111516.18.23.25

N&o h& davidas que na busca por um campo operatdrio mais exangue essa medida
€ muito relevante. Do mesmo modo, observou-se uma significativa reducédo no
sangramento (p=0,000) quando se utilizou este tipo de substancia. Quando se
tentou comparar 0s grupos hipotensivo e normotensivo aliados aos
vasoconstrictores, o grupo que ndo havia sido submetido a reducéo da pressao
arterial apresentou restricbes na quantidade de amostras, composta por apenas
um estudo®, o que inviabilizou a anélise.

Embora muitos estudos apresentassem uma auséncia de informacdes claras
sobre a quantidade de sangue transfundida. Foram identificados oito

trabalhos®:9:15:19.21,22,24

cujos eventos foram referidos. Dentre esses, o0 maior
indice foi encontrado no estudo de Carlos et al. (2014)*° onde 48% (n=24) do grupo
controle/normotensivo necessitou transfusao de células vermelhas. Ainda que
represente significante diferenca quando comparado ao grupo hipotensivo, seus
autores demonstram que, segundo a literatura, as taxas de contaminacao por
transfusdo sanguinea apresentam-se na ordem de 1:50.000 a 1:600.000. Ainda
quando considerado o uso de hemodiluicbes e autotransfusdes aliadas a
hipotensdo induzida como no estudo de Ervens et al. (2010),'® demostrou-se
similar situacdo na quantidade de sangue perdido quando utilizado apenas a
técnica normotensiva. No entanto, sob o ponto de vista desses pesquisadores, as
transfusbes devem ser realizadas com atencdo, pois fornecem o risco de
contaminacdo, falhas de administracao ou reacfes a transfusao.

Quando o objetivo foi avaliar a perda sanguinea, a maioria dos estudos
valeu-se de mensuracdes da quantidade de solucéo fisiolégica administrada, peso
de gazes utilizadas em hemostasia, quantidade de solugédo aspirada e ainda
dosagens de hematdcritos. Este Gltimo por sua vez, ndo ocupa papel de destaque
na avaliacdo da perda sanguinea por nao refletir a realidade intra-operatéria. Ou
seja, este exame fornece valores defasados em relacdo ao sangramento, podendo
sofrer alteragdes em virtude de uma hemorragia, por exemplo. E de conhecimento
da literatura, que mensuracdes em 72 horas fornecem resultados mais confiaveis
quanto a perda sanguinea.*’

Desta forma, foram identificados sete estudos®’91517:19.20

que
acompanharam as modifica¢cdes nos hematdcritos. As mensuragfes variaram entre

0s periodos pré-operatério e pos-operatorio. No entanto, apenas um deles
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acompanhou os niveis sanguineos em 72 horas ap0s a cirurgia. Considerando
esses fatos, esta revisao optou por desconsiderar esse parametro.

Outras medidas que visam a reducdo do sangramento ndo foram
contempladas neste estudo, sendo considerado motivo de exclusdo, uma vez que
podem alterar os parametros estudados para qualificar a hipotensédo induzida.
Dentre as manobras possivelmente adotadas tem-se a aplicacdo de 4&cido
tranexamico, agente antifibrinolitico utilizado nos estudos de Choi et al. (2009),°
Kaewpradub et al. (2011),% Sankar et al. (2012)** e Christabel et al. (2014);** a
utilizacdo de aprotinina por Stewart et al. (2001)* que reduz a fibrindlise e preserva
a funcédo plaquetaria; Yunnan Baiyao, hemostatico chinés feito com agentes natural
e estudado por Tang et al. (2009):*® e o dipiridamol, que embora potente
vasodilatador, pode alterar a agregacédo plaquetaria, sendo utilizado no estudo de
Noma et al. (1998).%

Os agentes mais utilizados em hipotensdo controlada s&o nitroglicerina,
remifentanil, nitroprussiato de sodio, nicardipina, dexmedetomidina, fentanil,
esmolol, isoflurano, hipotensores orais (enalapril, clonidina, atenolol e propranolol),
sevoflurano, enflurano, sulfato de magnésio.

O maior emprego tem sido da classe de nitrovasodilatadores como a
nitroglicerina e o nitroprussiato de sédio que séo responsaveis por diminuir o tbnus
venoso e a resisténcia periférica. O remifentanil e o fentanil sdo analgésicos
opidides que atuam de forma adjuvante a anestesia. A nicardipina € um potente
bloqueador dos canais de calcio que tem efeito vasodilatador reduzindo a
frequéncia cardiaca. Dexmedetomidina, agonista alfa-2 altamente seletivo, diminue
impulsos do sistema nervoso simpatico e atua reduzindo a necessidade de
anestésicos e opidides. Os antagonistas beta-adrenérgicos como o esmolol
causam decréscimo da contratilidade e frequéncia cardiaca. E, ainda sob aplicacéo
injetavel, o sulfato de magnésio é um vasodilatador que age inibindo o transporte
transmembrana do calcio, sob o tbnus vascular e resisténcia periférica total.

Dentre os anestésicos inalatorios, o isoflurano, o enflurano e o sevoflurano
sdo vasodilatadores que aumentam fluxo sanguineo cerebral e alteram sua
autorregulacéo.

Sob o administracdo por via oral, o atenolol e o propranolol também
pertencentes a classe dos beta-bloqueadores, a clonidina, agonista alfa-2 e o

enalapril, um inibidor da enzima conversora da angiostensina (causando a inibicédo
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da acado vasoconstrictora gerada pela angiotensina lII).
Os melhores resultados clinicos em relacdo a quantidade de sangramento
foram observados com a associacado de sevoflurano e remifentanil obtendo a média

de 280+138,6 mL?® que se iguala estatisticamente com outros farmacos: esmolol®;
isoflurano e remifentanil®® e apenas remifentanil'®. O farmaco enflurano que
apresentou maior média de perda sanguinea teve sua amostra composta por
apenas um estudo.® Fromme et al. (1986)° mostrou maior indice de sangramento e
maior tempo cirargico com PAM de 75-85 mmHg. Acredita-se que parametros de
PAM considerados podem ter influenciado os niveis encontrados.

Quando avaliado o tempo cirdrgico, se diferenciam significativamente
apenas 0os medicamentos esmolol e dexmedetomidina demonstrando médias de
214,0+25,0° e 222,8+62,6 minutos® respectivamente. Resultado ja relatado por
Blau et al. (1992)° ao demonstrar as vantagens da utilizacdo do esmolol sobre a
reducdo da pressédo, no entanto, o autor relembra seu risco de depressédo do

miocardio. Da mesma forma, outros estudos™**%

também demonstrado que o uso
de dexmedetomidina representa uma boa alternativa para reducdo dos niveis
pressoricos e ao controle da perda sanguinea.

A utilizacdo de agentes hipotensivos por via oral na pré-medicacdo como
alternativa demonstrou uma média de sangramento de 675,0+348,2mL dentre os

quatro grupos estudados,*?%2°

nao sendo significante (p=0,06). Contudo, o uso de
propranolol pré-operatério demonstrou-se uma opcdo de menor custo para a
reducdo da taquicardia’®, o enalapril quando comparado ao atenolol gerou menor
sangramento bem como menor consumo de agente hipotensor?® e o uso de
clonidina como pré-medicacdo demonstrou auxiliar a redugdo pressorica,
sangramento e tempo operatéria quando comparada ao grupo placebo®.

O controle da frequéncia cardiaca € uma medida importante na anestesia
sob hipotenséo induzida. Medicamentos como a dexmedetomidina e o remifentanil
cujo objetivo é reduzir a pressado arterial podem levam a episddios severos de
bradicardia, corrigida na maioria das vezes pela aplicacédo de atropina. Na contra-
mao, a taquicardia reflexa é uma resposta do sistema nervoso autdbnomo as
variacoes da pressao arterial. Por isso, quando necesséario utilizar a hipotenséo
induzida, medicamentos capazes de evitar ou reduzir este tipo de episddio séo
vistos com bons olhos. A exemplo disso ocorre a aplicagdo de propranolol,

labetolol e os nucleotideos purinicos (adenosina e trifosfato de adenosina).
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Nesta pesquisa apenas nove estudos®!31417.18.2021,23.25

acompanharam as
alteracdes da frequéncia cardiaca a fim de identificar episédios de bradicardia ou
taquicardia reflexa. Em virtude do numero limitado de amostras optou-se por nao
realizar a avaliacdo deste parametro uma vez que ndo envolve a maior parte dos
agentes hipotensivos pesquisados. Da mesma forma, néo foi realizada a analise da
frequéncia cardiaca comparando grupo hipotensivo a normotensivo, pois esses
eventos relacionam-se diretamente ao tipo de agente administrado.

Muitos estudos preconizam a utilizacédo da escala ordinal de Fromme® para
limpeza do campo operatorio na tentativa de mensurar a qualidade do mesmo.
Embora seja uma alternativa a analise, este trabalho optou por desconsiderar tal
parametro por considerar uma variavel empirica que se relaciona diretamente a

experiéncia do cirurgido ou avaliador.
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CONCLUSOES:

Em conclusdo a partir dos estudos analisados, observou-se que ndo ha
reducdo estatisticamente significante nos niveis de sangramento na aplicacdo da
hipotensdo induzida em cirurgia ortognatica frente a normotensdo. E 0 mesmo néo
ocorre com o tempo operatorio, que apresentou significativa diminuicdo. Em virtude
da limitacdo dos dados da quantidade de sangramento e tempo operatorio
relacionados a cada medicamento, ndo foram alcancadas informacdes conclusivas
para determinar qual agente fornece melhores padrées anestésicos. Considerando
esse fato, constatou-se que a associacdo sevoflurano + remifentanil, esmolol,
isoflurano + remifentanil e unicamente remifentanil foram o0s agentes que
apresentaram 0s menores niveis de sangramento. O tempo operatério demonstrou
maior reducdo com a utilizacdo de esmolol e com a dexmedetomidina. Quando
investigada a utilizacdo de anestésicos ou vasoconstrictores locais aliados a
hipotensdo ocorreu significativa redugcdo no sangramento intraoperatério. Nao foram
localizadas complicacdes graves quanto a aplicacdo da hipotenséo induzida e seus
agentes farmacoldgicos. Os estudos incluidos nesta revisdo sistematica possuem
baixo risco de viés ou moderado, 0 que garantiu qualidade e forca aos resultados
finais deste trabalho.
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Tabela 1: Artigos incluidos na reviséo sistemética apos leitura integral

Anestésico

Tipo de

Autor Tipo de estudo Subgrupos Hipotensivo local Transfusao Perda sanguinea Tempo cirdrgico (minutos) cirurgia Resultados
Fromme et al. Prospectivo n=56 NTP NC Bimaxilar NTP talvez possa ser utilizado de
(1986)° P Normo (n = 18) Normo (0,8-1,0) Normo (965.28+530.97 mL) Normo (468+96) forma saudavel para HI.
Enflurano+Morfina (n = 17) Morfina (0,5-0,7) Morfina (800.71+270.86 mL) Morfina (456+72)
Enflurano+NTP (n = 21) NTP (0,4-0,7) NTP (827.62+350.48 mL) NTP (450+126)
Esmolol fornece maior controle da
L pressdo arterial, reducdo da
Blau et al. (1992)6 Prospectivo n=30 (Ilzpllggfggg) b'\i/ln?;;IZr p?[da_ de ~sangue e campo
Esmolol (n=15); Esmolol 500 pg/kg o Esmolol (n=8) Esmolol (304+48 mL) Esmolol (214+25) cirurgico mais seco. Porem~, ha a
NTP (n=9) possibilidade de depressdo do
NTP (n=15) NTP 0.25 pg/min NTP (650+110 mL) NTP (215+15) miocardio.
Precious e7t al. Prospectivo n=50 Isoflurano + Propanolol NC Nio b?/rlr:);x(i)laer' HI reduz perda sanguinea e
1996 bolus 0.1 mg/k . : melhora campo operatério.
(1996) Hipo (n=25) ( g/ka) Normo (7.9+ 3.2 mL/kg) Normo (192+48) genioplastia PO op
Normo (n=25) Hipo (5.4+ 2.0 mL/kg) Hipo (180+48)
B ) . Significativa reducéo no
En::gg;)gal. Prospectivo n=36 Até 3% de Isoflurano Léi?ﬁg;ﬁﬁ; Né&o b'\i/lrr?:::)?ilzr sangramento. Considerou  a
Hipo (n=18) Normo (304.2 mL) Normo (163.9452.3) aplicacao da HI duvidosa.
Normo (n=18) Hipo (186.4 mL) Hipo (179.3+58.1)

Felfernia-Boeh n=30 n=3 A HI reduz a agregabilidade
elfernig-Boehm : ) ) P plaquetaria, protegendo contra a
etal. (2001)° Prospectivo NTG (n=10) NTG (0.5-10 mg/kg/min) NC (1 paciente/grupo) NTG (421 mL) NTG (394 [193-435]) Bimaxilar —  agulopata  de  consumo

Propofol + RMF (n=10) RMF (0.2-1 mg/kg/min) Propofol + RMF (450 mL) Propofol + RMF (388 [316-461]) subclinico. Ha uma tendéncia de
menor sangramento, porém, sem
Normo (n=10) Normo (524 mL) Normo (419 (232-606]) significancia estatistica.
Praveen et al. . n=53 NTG (3-10 gm/kg/min) +  Lidocaina + Normo (350 mL) H& uma pronunciavél reducéo no
(2001)10 Prospectivo . Esmolol (pump). Epinefrina NC . NC NC sangramento com HI.
Hipo (n=24) Hipo (200 mL)
Normo (n=24)
_ . . Sem diferenga entre os dois
Farah et al. Prospectivo n=20 Lidocaina + NC N&o NC protocolos. Ambos com bons
(2008) Clonidina + RMF Epinefrina
Clonidina + RMF (n=10) onidina Clonidina (400 mL) resultados em sangramento.
DXM + Isoflurano (n=10) DXM + Isoflurano DXM (700 mL)
X N Nenhuma diferenca em HI nos
Choi etlazl. Prospectivo n=60 NC NC NC dois grupos e sem diferencas no
(2008)
NTG (n=30) NTG NTG (660 + 285 mL) NTG (256.4+46.1) nivel de saturagao cerebral.
Nicardipina Nicardipina (694 + 230 mL) Nicardipina (268.1+ 67.0)

Nicardipina(n=30)

ey



Autor Tipo de estudo Subgrupos Hipotensivo Anestésico Transfusédo Perda sanguinea Tempq cirargico T_lpo d_e Resultados
local (minutos) cirurgia
Yoshikawa et al n=36 Monomaxilar NTP ou NTG reduzem sangramento;
13 Prospectivo _ NC NC P nenhuma diferenca hormonal entre os
(2009) Normo (n=12) Sevoflurano (713.4+247.8 mL) Sevoflurano (284.5+59.7)  (mandibula) trés grupos
NTP (n=12) NTP NTP (414.0£241.6 mL) NTP (219.9+75.9)
NTG (n=12) NTG NTG (466.6+212.7 mL) NTG (207.5+31.5)
. 14 ECR Duplo- n=60 . . . Propranolol 10 mg pré-operatério previne
Apipan et al. (2010) cego NTP (0.5 pg/kg/min) NC NC Propranolol Bimaxilar taquicardia e representa menor custo.
Propranolol (n=30) Propranolol (793.33+329.51 mL) (299.83458.77)
Placebo (n=30) Placebo (783.33+438.32 mL) Controle (283.50+59.04)
n=60 Qualidade do campo  operatdrio
15 Lidocaina + Mono ou significativa no grupo Hipo; Uso de
Ervens et al. (2010) ECR Normo (n=19) NTP (bolus) Epinefrina Normo(n=4) Normo (1021.63 mL [300-2600]) ~ Normo (227.6 [105-450])  bimaxilar  hemodiluico com HI prejudica limpeza
. _ . ’ do campo.
Hipo (n=21) Hipo + hemod (n=7) Hipo (392.38 mL [50- 1610]) Hipo (215.5 [125-525])
Hipo + hemod (n=20) Hemod (1191.65 mL [50-2950]) Hemod (211.5 [90-355])
—62 Lidocaina + Sem diferenga significativa quanto ao
Tabrizi et al. (2012)'®  Prospectivo n=6 NTG (0.5 Kg/kg/min) Epinefrina N&o NC Bimaxilar  despertar, mas o tempo de cirurgia
RMF + Propofol (n=32) RMF + Propofol (198) aumentou complicagdes ‘pos-despertar'.
RMF + Isoflurano(n=30) RMF + Isoflurano(210)
Subclinicas e reversiveis disfungbes
" 17 ECR Duplo- n=46 = . . renais surgem durante HI; nicardipina
Kim etal. (2014) cego . NC Néo X Bimaxilar atenuou aparecimento de marcador de
RMF (n=23) RMF (0.1-0.5 mg/kg/min) RMF (1.1 [0.7-1.7 litros]) RMF (347.9+65.3) lesio tubular renal.
Nicardipina (n=23) Nicardipina (1-5 mg/kg/min) Nicardipina (1.2 [1.0-1.5litros]) Nicardipina (314+46.4)
RMF é uma apropriada alternativa a
Nooh et al. (2013)*®*  Prospectivo n=17 Lidocaina + N&o Monomaxilar fentanil, — promove estabilidade
) Fentanil (0.016 ma/kg/mi Epinefrina . . hemodinamica e gera melhor
Fentanil (n-9) entanil (0.016 mg/kg/min) Fentanil (465+133.8 mL) Fentanil (116+17) recuperagio.
RMF (n=8) RMF (0.05 mg/kg/min) RMF (421+112.7 mL) RMF (117+14)
Prospectivo _1 neckssion | mals wansiusses o
Carlos et al. (2014)19 e n=100 Fentanil (bolus)+ 1 pg/kg/min Nao Normo (n=24) NC Bimaxilar N o
. . apresentou mais episodios de
retrospectivo Hipo (n=50) Normo (368.17+124.59) bradicardia.
Normo(n=50) Hipo (323.00+113.25)
DXM tém mais beneficios comparado a
Rummasak et al. B = B . NTG. DXM diminuiu necessidade de
(2014) Prospeciivo Dxr:l (?1220) Ne Ne NTG (695.00£314.52 mL) NTG (231.10£72.96) BMaXIAT fentanil e melhorou parametros p6s-
DXM (0.2-0.7 mg/kg/h) R I anestésicos.
NTG (n=20) NTG (10-20 mg/min) DXM (785.00£391.05 mL) DXM (222.80+62.61)
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Autor Tipo de estudo Subgrupos Hipotensivo Anestésico Transfusédo Perda sanguinea Tempo cirGrgico (minutos; T_lpo d_e Resultados
local cirurgia
n=62 RMF e DXM néo tém efeitos estimulantes
Shin et al Nicardipina do SNS em Hl. A nicardipina estimulou
(2014)21' Prospectivo Nicardipina (n = 21) Nicardipina (1.0-7.0ug/kg/min) NC (211.7+£197.7 mL) Nicardipina (790.5+281.8 mL) Nicardipina (246.0+98.6) NC SNS, que pode ser problemético em
RMF (161.2+237.8 pacientes vulneraveis a distdrbios no
RMF(n=21) RMF (0.05-2.0 pg/kg/min) mL) RMF (695.2+351.7 mL) RMF (256.0+81.2) SNA.
DXM (156.5+201.3
DXM (n=20) DXM (1.0 ug/kg + 0.2—1.0ug/kg/h) mL) DXM (620.0£122.9 mL) DXM (209.0+29.3)
" ECR Duplo n=73 © szg??gml ) 72 pacientes concluiram o estudo;
i - .35+0. olsas imayi i
Kim et al. (2015) cego Enalapril (n=24) NTG NC ‘Atenolol Enalapril (720+254.4 mL) Enalapril (276.7+63) Bimaxilar e”‘;";‘rfg”t'j; Q%Fnlzf:%ig‘gg‘;\;ﬁg’da
Atenolol (n=24) (0-38E?£2£’(§"5a5) Atenolol (793+418.1 mL) Atenolol (264.1+64.8)
Placebo (n=25) (0.60+0.91 bolsas) Placebo (1030+555.1 mL) Placebo (271.0+52)
Wakasugi et al. . n=64 3 . Lidocaina + . . Nenhuma diferenca no sangramento
(2015)23 Prospectivo RMF (0.05-0.5 mg/kg/min) Epinefrina NC Bimaxilar entre os dois grupos.
Sevoflurano (n=32) Sevoflurano (4.00+1.98 mL/kg) Sevoflurano (329.6+70.2)
Isoflurano (n=32) Isoflurano (4.79+3.22 mL/kg) Isoflurano (341.3+60.2)
Juibari et al. ECR Duplo- n=52 n=2 . . Sem diferenca quanto a perda sanguinea
(2016)%* cego Sulfato de Mg (10 mg/kg/hr) NC (1 bolsa/grupo) Sulfato de Mg (667.31+433.58 Sulfato de Mg Bimaxilar nos dois grupos,
Sulfato de Mg (n=26) grup mL) (262,2455.8)
Placebo (n=26) Placebo (667.31+294.26 mL) Placebo (232,20+35,4)
Pré-medicag&o com clonidina mostrou
Mohammadi et al. ECR Duplo- n=30 . Lidocaina + . . menores niveis de PAM, significante
(2016)25 cego NTG (1.5 mg/kg/min) Epinefrina NC Bimaxilar reducéo no sangramento e tempo de

Clonidina (n=15)
Placebo (n=15)

Clonidina (287.33+72.06 mL)
Placebo (508.67+46.2 mL)

Clonidina (166 + 7.1)
Placebo (176 + 8.52)

cirurgia.

Abreviaturas: NTP, nitroprussiato de sédio; NC, n&o cita; Normo, normotens&o; Hipo, hipotenséo induzida; NTG, nitroglicerina; Hl, hipotenséao induzida; RMF, remifentanil; DXM, dexmedetomidina. Hemod, hemodiluicdo; SNS, sistema nervoso simpatico; SNA, sistema

nervoso auténomo;
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Tabela 2: Motivos de exclusdo dos estudos

Artigo

Motivo da exclusao

Golia et al. (1985)%°
Guyuron et al. (1996)%’
Precious et al. (1996)%
Noma et al. (1998)%

Yu et al. (2000)*

Enlund et al. (2001)*
Stewart et al. (2001)*
Ueki et al. (2005)*
Lange et al. (2007)%
Choi et al. (2009)*

Tang et al. (2009)%

Varol et al. (2010)*’
Chun-Ming Chen et al. (2011)®
Kaewpradub et al. (2011)%*
Ham et al. (2012)*°
Sankar et al. (2012)*
Christabel et al. (2014)*
Eftekharian et al. (2014)*
Faverani et al. (2014)*
Shetty et al. (2015)*
Chen et al. (2016)*
Jeong et al. (2016)*’

Lin et al. (2016)*®

Tipo de estudo: série de casos

N&o relaciona protocolo farmacologico

N&o ha clareza no agente hipotensor utilizado em cada grupo
Utilizaram agentes que podem alterar a quantidade de sangramento
Tipo de estudo: prospectivo intervencionista

N&o utilizou hipotensao induzida

Utilizaram agentes que podem alterar a quantidade de sangramento
Tipo de estudo: transversal/ prevaléncia

N&o relata agente hipotensivo

Utilizaram agentes que podem alterar a quantidade de sangramento
Utilizaram agentes que podem alterar a quantidade de sangramento
Tipo de estudo: prospectivo intervencionista

N&o relaciona protocolo farmacologico

Utilizaram agentes que podem alterar a quantidade de sangramento
N&o ha clareza no agente hipotensor utilizado em cada grupo
Utilizaram agentes que podem alterar a quantidade de sangramento
Utilizaram agentes que podem alterar a quantidade de sangramento
N&o relata o agente hipotensivo

N&o relata o agente hipotensivo

N&o relaciona protocolo farmacologico

N&o héa clareza no agente hipotensor utilizado em cada grupo

N&o relaciona parametros com tipo de droga hipotensiva

N&o héa clareza no agente hipotensor utilizado em cada grupo

o



Tabela 3: Avaliacdo da qualidade dos estudos incluidos

. Critérios Refere perda de Validacdo Analise  Risco de
Autor Ano Randomizacdo . ~ ~ das e 9
inclusdo/exclusdo acompanhamento ~ estatistica Viés
mensuracoes

Fromme et al.® 1986 Sim Sim Sim Sim Sim Baixo
Blau et al.® 1992 Sim Sim Sim Sim Sim Baixo
Precious et al.’ 1996 Sim Sim Sim Sim Sim Baixo
Enlund et al.® 1997 Sim Sim Sim Sim Sim Baixo
Felfernig-Boehm et al.” 2001 Sim Sim Sim Sim Sim Baixo
Praveen et al.° 2001 Sim Sim Sim Sim Sim Baixo
Farah et al.'? 2008 Sim Sim Sim Sim Sim Baixo
Choi et al.* 2008 Sim Sim Sim Sim Sim Baixo
Yoshikawa et al.*® 2009 Sim Sim Sim Sim Sim Baixo
Apipan et al.** 2010 Sim Sim Sim Sim Sim Baixo
Ervens et al.'® 2010 Sim Sim Sim Sim Sim Baixo

Tabrizi et al.*® 2012 N&o Sim Sim Sim Sim  Moderado
Kim et al.*’ 2013 Sim Sim Sim Sim Sim Baixo
Nooh et al.*® 2013 Sim Sim Sim Sim Sim Baixo

Carlos et al.*® 2014 Nao Sim Sim Sim Sim Moderado
Rummasak et al.?° 2014 Sim Sim Sim Sim Sim Baixo
Shin et al.% 2014 Sim Sim Sim Sim Sim Baixo
Kim et al.? 2015 Sim Sim Sim Sim Sim Baixo
Wakasugi et al.? 2015 Sim Sim Sim Sim Sim Baixo
Juibari et al.?* 2016 Sim Sim Sim Sim Sim Baixo
Mohammadi et al.?® 2016 Sim Sim Sim Sim Sim Baixo

Ly
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Tabela 4: Distribuicdo da quantidade de sangramento e tempo em cirurgias
hipotensivas

Tipo de anestesia Sangramento Am_ostra _ ,Te_mpo _ Am_ostra
(mL) (pacientes) cirirgico (min) (pacientes)
Normotensivo 789,21+402,25 44 349,68+101,00 94
Hipotensivo 784,62+383,67 237 298,26+76,22 333
Geral 785,33+£385,90 281 309,58+82,19 427

p=<0,05

Analises estatisticas: Sangramento, normotensivo e hipotensivo (p=0,944) - as
diferencas das médias ndo sdo significativas. Tempo cirdrgico, normotensivo e
hipotensivo (p=0,000) - as diferencas das médias sdo muito significativas.

Tabela 05: Distribuicdo da quantidade de sangramento em cirurgias
hipotensivas considerando a utilizacdo substancia vasoconstrictora

Amostra

Tipo de anestesia Média (mL) Desvio padrao (pacientes)
Com vasoconstrictor 380,8 110 77
Sem vasocontrictor 705,7 318,6 242

p<0,05

Andlise estatistica: Anestesia hipotensiva, com e sem anestésico local - médias
diferentes (p=0,000)
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Tabela 06: Medicamentos utilizados como agentes hipotensivos com os
respectivos sangramentos

Média de

. Desvio Amostra
Medicamento sangramento ~ :
padréo (pacientes)
(mL)
Sevoflurano + Remifentanil® 280,0 138,6 32
Esmolol® 304,0 48,0 15
Isoflurano + Remifentanil®® 335,3 2254 32
Remifentanil*® 421,0 1112,7 8
Fentanil*® 465,0 133,8 9
Sulfato de Magnésio®* 667,3 433,6 26
Hipotensivos orais**?%% 675,0 348,2 93
Nitroprussiato de Sédio>®* 7717 268,7 66
Dexmedetomidina® 785,0 391,1 20
Nitroglicerina®®?42° 788,0 397,1 60
Normotensivo®1924 789,2 402,2 44
Enflurano® 800,7 270,9 17

p<0,05

Os resultados estatisticos do medicamento Sevoflurano + Remifentanil se equivalem
em comparacdo aos demais quatro agentes: Esmolol (p=0,387); Isoflurano +
Remifentanil (p=0,242); Remifentanil (p=0,723).



Tabela 07: Medicamentos utilizados como agentes hipotensivos com 0s

respectivos tempos operatorios

Média de _
Medicamento tempo Desvio Amostra
operatorio padréo (pacientes)
(min)

Esmolol® 214,0 25 15
Dexmedetomidina® 2228 62,6 20
Nitroglicerina®®%42 234,0 53,2 60
Hipotensivos orais*?%% 243,3 56,1 93
Sulfato de Magnésio®* 262,2 55,8 26
Nicardipina®’ 268,1 67 23
Remifentanil*’*® 288,3 56,3 31
Fentanil*®*° 291,4 104,3 59
Nitroprussiato de Sédio>°®* 328,3 80,5 66
Sevoflurano + Remifentanil®® 329,6 70,2 32
Isoflurano + Remifentanil®® 341,3 60,2 32
Normotensivo®%% 349,7 101 94
Enflurano® 456 72 17

p<0,05
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4. DISCUSSAO GERAL

A realizagdo de revisdes sistematizadas, seguindo normativas desde seu
registro até o cumprimento de uma metodologia consolidada, como exemplo o
Prisma Steatment,® garante resultados mais confidveis e pesquisas de impacto
cientifico.

A anestesia com hipotensdo induzida em cirurgias corretivas de
deformidades facias € executada rotineiramente e tém seu protocolo farmacolégico
baseado muitas vezes na experiéncia do médico anestesista. Desta forma, esse
levantamento de literatura reuniu em um Udnico trabalho dados que podem
direcionar novas praticas clinicas.

O desfecho esperado que era determinar os mais eficientes agentes para
controle pressorico foi alcancado. No entanto, o obstaculo de acesso aos dados
abertos de cada estudo dificulta analises mais profundas e precisas sobre a acéo
dos hipotensivos. A obtencdo das mensuracfes de todos os individuos de uma
amostra propiciaria um banco de dados valioso e, entédo, a aplicagdo de diferentes
testes estatisticos promovendo resultados acurados. Por conseguinte, ndo seriam
necessarias exclusbes de pesquisas por insuficiéncia de dados e nem a
diminuicdo no numero parametros estudados.

Apesar das dificuldades na obtencao de resultados, € possivel interpretar
gue o trabalho coletou nimero consideravel de estudos. Demonstrando assim, que
0 assunto é uma realidade na atuacdo do cirurgido bucomaxilofacial e na pratica

anestésica em que se faz necessaria a diminuigdo dos niveis de presséo arterial.
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5. CONCLUSOES

Conclui-se a partir da metodologia proposta e que a hipotenséo induzida &
uma técnica difundida e de adequada aplicacdo em cirurgia ortognatica. Embora a
guantidade de estudos selecionados tenha fomentado uma base de dados
consideravel, a dificuldade de acesso as informacfes abertas (banco de dados
original dos trabalhos) representou um limitador a realizacdo de andlises mais
apuradas e de uma meta-anélise sobre o assunto.

Com a revisao sistematica foi possivel determinar a variedade de agentes
farmacoldgicos em hipotenséo, determinar taxas de sangramento, tempo cirurgico,
utiizacdo de anestésicos locais e taxas de transfusdes. Os resultados
apresentados séo capazes de direcionar novos estudos e instigar uma visao critica

sobre a pratica da hipotenséo induzida na rotina de cirurgia ortognatica.
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8. ANEXOS

A. Oficio da Comissao Cientifica da Faculdade de Odontologia da PUCRS.

& SIPESQ

Sistema de Pesquisas da PUCRS

5

Cddigo SIPESQ: 7752 Porto Alegre, 2 de dezembro de 2016.

Prezado(a) Pesquisador(a),

A Comissao Cientifica da FACULDADE DE ODONTOLOGIA da
PUCRS apreciou e aprovou o Projeto de Pesquisa "AGENTES
FARMACOLOGICOS UTILIZADOS EM ANESTESIA GERAL COM
HIPOTENSAO INDUZIDA PARA REALIZACAO DE CIRURGIA
ORTOGNATICA: UMA REVISAO SISTEMATICA.".

Atenciosamente,

Comissao Cientifica da FACULDADE DE ODONTOLOGIA
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B. Documento Unificado Referente ao Projeto de Pesquisa.

@ SIPESQ

Sistema de Pesquisas da PUCRS

Porto Alegre, 2 de dezembro de 2016.

Documento unificado referente ao projeto de pesquisa:

7752 - AGENTES FARMACOLOGICOS UTILIZADOS EM ANESTESIA
GERAL COM HIPOTENSAO INDUZIDA PARA REALIZACAO DE
CIRURGIA ORTOGNATICA: UMA REVISAO SISTEMATICA.

Este documento unificado é composto por:

Arquivos Pagina
- Carta de Aprovacao da Comissao Cientifica 2
- Projeto de Pesquisa 3

- Orcamento 23
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