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RESUMO

Introducdo e Justificativa: A dor pos-operatdria continua sendo inadequadamente tratada.
Vérios farmacos tém sido empregados na abordagem multimodal desta entidade nosoldgica,
dentre esses a lidocaina intravenosa. No entanto, os resultados sdo variaveis a depender do
tipo de operagdo. O objetivo desta tese foi avaliar o efeito analgésico da lidocaina intravenosa
em pacientes submetidas a mastectomia. Método: Ap6s aprovacio pelo Comité de Etica em
pesquisa em seres humanos do Instituto de Medicina Integral Prof. Fernando Figueira foi
realizado ensaio clinico aleatério encoberto placebo controlado envolvendo 44 mulheres
submetidas a anestesia geral para mastectomia a Madden ou mastectomia com retirada de
linfonodo sentinela. Apos assinatura do termo de consentimento livre e esclarecido foram
incluidas mulheres com idade entre 18 e 75 anos. Foram excluidas aquelas com
contraindicacdo relativa ou absoluta a lidocaina (alérgicas aos anestésicos locais, com
alteracdo de conducdo atrioventricular, epilepsia ndo controlada, porfiria e portadoras de
hipertermia maligna), em uso de antidepressivos e/ou anticonvulsivantes, portadora de
arritmia cardiaca e de qualquer doenca reumatica, pacientes com metéstases a distancia ou na
mama contralateral, as que ndo entendessem a escala numérica (EN) de avaliacdo da dor e/ou
que tenham feito uso de opidides nas Gltimas 24 horas. Resultados: Os grupos foram
semelhantes quanto a idade, IMC, tipo de operacdo e necessidade de opioides no pdés-
operatério. No artigo original, foi detectado dor ao despertar em 4/22 pacientes e 5/22
(p=0,50), na sala de recuperacdo pds-anestésica 14/22 e 12/22 ((p = 0,37) nos grupos
lidocaina e placebo respectivamente. Ao avaliar a dor 24 horas apds o procedimento cirdrgico
3/22 e 2/22 (p=0,50) das pacientes relataram dor nos grupos lidocaina e placebo
respectivamente. Conclusédo: a lidocaina intravenosa na dose de 3 mg/kg infundida em uma
hora ndo promoveu analgesia adicional superior ao placebo e ndo diminuiu o consumo de
opioide nas primeiras 24 horas em mulheres submetidas a mastectomia.

Palavras-chave: Dor. For p6s-operatoria. Tratamento. Anestésico local. Lidocaina.



ABSTRACT

Introduction and Background: Postoperative pain remains inadequately treated. Several
drugs have been used in the multimodal approach to itand among of these intravenous
lidocaine. However, the results vary depending on the type of operation. The aim of this thesis
was to evaluate the analgesic effect of intravenous lidocaine in patients undergoing
mastectomy. Method: After approved by the Ethics Committee on human research of the
Instituto de Medicina Integral Prof. Fernando Figueira was conducted a placebo controlled
randomized clinical trial involving 44 women undergoing general anesthesia for Madden
mastectomy or mastectomy with removal of the sentinel lymph node . After signing the
informed consent women aged between 18 and 75 years were included. Was excluded those
with contraindications to lidocaine relative or absolute (allergic to local anesthetics , with
abnormal atrioventricular conduction , uncontrolled epilepsy, porphyria and in those with
malignant hyperthermia) , using antidepressants and / or anticonvulsants , cardiac arrhythmia
and any rheumatic disease , patients with distant metastases or contralateral breast , those that
do not understand the numerical scale (EN ) pain assessment and / or had used opioids in the
last 24 hours. Results: The groups were similar in age, BMI, type of operation and need for
opioids postoperatively. In the original article, was detected pain on recovery in 4/22 patients
and 5/22 (p = 0.50) in the post-anesthetic recovery room 14/22 e 12/22 (p= 0.37) in the
lidocaine group and placebo, respectively. In evaluating the pain 24 hours after the surgical
procedure 3 /22 e 2/ 22 (p = 0.50) patients reported pain in linocaine and placebo groups,
respectively. Conclusion: Intravenous lidocaine at a dose of 3 mg / kg, in one hour did not
promote additional analgesia to placebo and doesn’t reduce the consumption of opioid in the
first 24 hours in women undergoing mastectomy.

Key words: Pain. Postoperative pain. Treatment. Local anesthetic. Lidocaine.
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1 APRESENTACAO

A dor pos-operatéria € uma forma de dor aguda e o seu adequado tratamento precisa
ser de conhecimento do profissional da area de saiude. A abordagem multimodal para o
tratamento da dor tem proporcionado analgesia eficaz e minimiza os efeitos adversos dos
diferentes farmacos utilizados. Nesta linha de pensamento, elaboramos esta tese sob a forma
de artigos cientificos, conforme “Proposta para apresentacdo de Dissertacdo/Tese nos
Programas de Po6s-Graduacdo do Centro de Ciéncias da Saude (CCS) da UFPE (Anexo A),
tese esta que resultou no artigo original e outros artigos relacionados ao assunto.

O Artigo 1, intitulado “Lidocaina intravenosa no tratamento da dor pds-mastectomia:
ensaio clinico aleatorio encoberto placebo controlado”, é o primeiro estudo na Literatura
Cientifica Brasileira que avalia a a¢do da lidocaina intravenosa no tratamento da dor pds-
operatdria em pacientes submetidas a mastectomia. Na literatura mundial é o segundo estudo
empregando a lidocaina intravenosa em pacientes submetidas a mastectomia, no entanto, o
estudo realizado por Grigora et al. teve como principal objetivo avaliar a ocorréncia de
sindrome dolorosa pds-mastectomia (SDPM). O nosso artigo foi formatado em portugués
conforme as normas da Revista Brasileira de Anestesiologia (Anexo B) e para a mesma foi
enviado (Anexo C) .

O Artigo 2, intitulado “Lidocaina intravenosa no tratamento da dor pos-operatoria” foi
escrito sob a forma de artigo de atualizacdo, uma revisdo da literatura nacional e internacional
sobre a acdo, a farmacocinética e o emprego da lidocaina intravenosa como parte do
tratamento multimodal da dor poés-operatoria. Foi realizada uma busca ativa utilizando as
seguintes bases de dados: Medline via Pubmed (1974-2013). A busca foi ajustada visando
identificar os artigos que pesquisaram 0 mecanismo de acdo e a analgesia pos-operatéria da
lidocaina intravenosa. Esse artigo foi aceito para publicacdo na Revista Dor, Pesquisa, Clinica
e Terapéutica, 2014; 5(1): 245-50 (Apéndice D).

O Artigo 3, intitulado “Prevalence of post-Mastectomy Pain Syndrome and associated
Risks Factors: A Cross-Sectional Cohort Study”, foi publicado na revista Pain Management
nursing em 2013. Nesse estudo, 250 mulheres submetidas a cirurgias para tratamento de
cancer mamario foram avaliadas identificando-se que a presencga da dor pos-operatdria € um
dos fatores de risco para o desenvolvimento da dor crdnica pds-cirurgica (sindrome dolorosa
p6s-mastectomia) (Anexo E). Por este motivo, nos estimulamos a continuar nesta linha de
pesquisa e avaliar a eficacia analgésica da lidocaina intravenosa, que resultou no artigo

original.
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O Artigo 4, intitulado “Lidocaina endovenosa no tratamento da sindrome SUNCT
secundaria a tumor de hipdfise. Seguimento de uma paciente por um periodo de quatro anos.
Relato de caso. Revista Dor, Pesquisa, Clinica e Terapéutica 2013; 14(4):320-2 (Anexo F).
Relata resultado analgésico satisfatorio com a administracdo de lidocaina intravenosa em uma

patologia caracterizada pela auséncia de resposta ao tratamento clinico e cirdrgico.
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2 REVISAO DA LITERATURA

A dor pos-operatéria aguda secundaria a cirurgias para tratamento de cancer de mama
tem frequéncia baixa e intensidade variavel, no entanto, pode resultar em dor pos-operatdria
persistente’. A intensidade da dor est4 relacionada as ativacdes neuronais resultantes das
incises cirlirgicas, bem como da neuroplasticidade’.

Alguns autores hipotetizam que a dor pos-operatoria decorrente dessas alteraces pode
se tornar persistente, como ja foi referido em herniorrafias, cesarianas, toracotomias,
colecistectomias e cirurgias para tratamento do cancer mamario como mastectomias e
quadrantectomias com esvaziamento axilar'™®. A presenca da dor pés-operatériaé um fator de
risco para o desenvolvimento de dor crénica pés-cirdrgica (DCPC), principalmente se a dor é
de moderada a forte intensidade e se estiverem presentes sintomas de dor neuropatica
(alodinia e hiperpatia) nas proximidades da cicatriz cirirgica "**. O tratamento da dor pds-
operatdéria € mandatorio e requer uma abordagem multimodal, objetivando oferecer analgesia
adequada com minimos efeitos colaterais*2.

A lidocaina intravenosa tem sido utilizada no intra e no pos-operatorio de cirurgias
laparoscopicas como colecistectomia, colectomias e prostatectomias retro-pubicas, com
comprovado efeito analgésico'®**. Seu efeito analgésico provavelmente é decorrente de acéo
mista, tanto periférico, como central™**. A acéo periférica da lidocaina deve-se ao bloqueio
dos canais de sodio voltagem-dependentes localizados na face intracelular da membrana®®. A
lidocaina apresenta maior afinidade pelo canal i6nico aberto, estado esse encontrado durante a
fase de despolarizacdo da membrana. No canal de sédio, sua acdo € resultante de seu
acoplamento alostérico no segundo e terceiro segmentos desse canal, inibindo assim por
completo 0 movimento do sédio através do mesmo™. Ainda é relatado bloqueio dos canais de
potassio pela lidocaina quando administrada por via venosa”.

Além destas agdes, a lidocaina promove aumento da concentracdo liqudrica de
acetilcolina, que provavelmente atua nas vias descendentes inibitorias da dor, promovendo
analgesia®*®. Essa acdo analgésica ocorre provavelmente por ligacdo da acetilcolina ao
receptor muscarfnico M3*"*® por meio da inibicdo dos receptores para a glicina’® e liberagéo
de opi6ides end6genos®®%.

Os neurbnios da substancia gelatinosa da medula espinhal recebem os impulsos
nociceptivos advindos da periferia através das fibras C e/ou A delta'®. Nos quadros de dor
cronica, a perpetuacdo do estimulo resulta em alteracdes nos neurdnios do corno dorsal da

medula espinhal e esses se tornam mais sensibilizados, passando a responder mais
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vigorosamente aos estimulos periféricos, indicando que esses neurdnios sdo elementos
importantes na transmissao da dor???,

Em estudos realizados em ratos e em humanos para avaliar o efeito analgésico da
lidocaina, os autores encontraram que além dos efeitos periféricos deste farmaco, ocorre
modulacdo de canais i6nicos (sddio e potassio) no sistema nervoso central, contribuindo assim
para 0s seus efeitos analgésicos'®%%,

Hollmann e Durieux®® demonstram a acéo antiinflamatéria dos anestésicos locais,
justificando assim o emprego da lidocaina venosa para modular a resposta inflamatoria na
dor p6s-operatoria.

Ao avaliar a dose ideal da lidocaina intravenosa observa-se ndo haver correlagdo desta
com o resultado analgésico obtido. Porém, a efetividade analgésica desse farmaco € traduzida
pela menor necessidade de opioide no pés-operatrio®®?®

As manifestacBes toxicas desencadeadas pela lidocaina podem ocorrer quando
concentragcfes plasmaticas de 5,0 pg/mL sdo alcangadas. No entanto, na pratica clinica, as
doses empregadas variam de 2 a 5 mg/kg, o que resulta em concentracdo plasmatica de
2 ng/mL, aquém das doses toxicas relatadas, o que promove uma janela de segurancga para a
administracéo da lidocaina?’°.

A anestesia geral pode interferir na farmacocinética e farmacodinamica da lidocaina.
Estudos em animais anestesiados com isofluorano e lidocaina constataram que ocorre
diminuicdo do clearence e da meia vida de eliminacdo da lidocaina quando comparados com
animais acordados®. Thomasy e colaboradores demonstraram haver interacio medicamentosa
entre a lidocaina e o sevoflurano em pacientes anestesiados®®.

A presenca e a intensidade da dor pds-operatdria e a existéncia de neuroma parecem
ser as causas mais provaveis do desencadeamento do processo de sensibilizacdo central e
consequentemente da génese das dores cronicas pés-cirtrgicas®.

Para a prevencdo da persisténcia dor pds-operatoria,, farmacos especificos tém sido

3233 e anticonvulsivantes®*), com o

utilizados no pré-operatério (como os antidepressivos
objetivo de minimizar e evitar a dor pdés-operatoria. Ainda ha relatos que a lidocaina
intravenosa diminui a ocorréncia e a intensidade da dor p6s-operatéria resultando em melhor
recuperacdo pos-operatéria®®. Destarte, hipotetizamos que o emprego da lidocaina no
transoperatdrio podera diminuir a ocorréncia, a intensidade da dor pds-operatdria e 0 consumo

de opioide em pacientes submetidas a mastectomia.
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3 JUSTIFICATIVA

O tratamento da dor pds-operatdria é dever e responsabilidade de todo profissional da
area de saude. O controle da dor nas primeiras 24 horas do pos-operatorio resulta em maior
conforto, menor morbidade pos-operatéria, alem de prevenir a ocorréncia de dor cronica pos-
cirtrgica. A lidocaina intravenosa tem demonstrado ser eficaz em diminuir a intensidade da
dor pés-operatéria®. Por esse motivos decidiu-se pesquisar a acdo analgésica da lidocaina em

pacientes submetidas a mastectomia.
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4 HIPOTESES

A frequéncia e a intensidade dador pés-operatéria sera menor no grupo da
lidocaina?

O consumo de opioide sera menor no grupo da lidocaina?
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5 OBJETIVOS
5.1 Geral

Avaliar a eficacia analgésica da lidocaina intravenosa em pacientes submetidas a

tratamento cirdrgico para cancer de mama quanto a dor pos-operatoria.

5.2 Especificos

= Avaliar a frequéncia e intensidade da dor pds-operatéria;

= Auvaliar o consumo de opioide no p6s-operatorio.
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6 METODOS

6.1 Desenho do estudo

Tratou-se de um ensaio clinico aleatdrio encoberto placebo controlado, para avaliar o
efeito analgésico da lidocaina intravenosa na dor pos-operatéria. Um grupo recebeu uma
infusdo de lidocaina a 2% sem vasoconstrictor na dose de 3 mg/kg durante 60 minutos e 0

outro grupo (placebo) infuséo de solucéo fisiologica 0,9% em igual volume.
6.2 Local do estudo

O estudo foi realizado no Instituto de Medicina Integral Prof. Fernando Figueira
(IMIP), hospital de referéncia para tratamento de cancer mamario na cidade do Recife —
Pernambuco e no Departamento de Neuropsiquiatria e Ciéncias do Comportamento Programa
de pds-Graduacao em Neuropsiquiatria.

6.3 Populagéo do estudo

Foram selecionadas para este estudo mulheres submetidas a mastectomia para

tratamento de cancer mamario.
6.4 Periodo da coleta de dados
Os dados foram coletados no periodo de julho de 2011 a agosto de 2012.
6.5 Amostragem
O calculo da amostra foi baseado no pressuposto de um erro alfa de 5%, um erro beta
de 10% e poder de 90% e considerando que o grupo da lidocaina teria uma redugdo de 70%

no uso de opioide, enquanto o grupo placebo sofreria uma reducéo de 30%. Foi prevista uma
perda de 10% resultando em 44 sujeitos subdivididos em dois grupos de 22 pacientes em cada

gupo.
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6.6 Critérios e procedimentos para a selecao dos sujeitos

Foram selecionadas as pacientes que estavam com suas cirurgias marcadas na Clinica
de Mastologia do IMIP. Apds o internamento, as pacientes foram avaliadas pela pesquisadora
que selecionou aquelas que preencheram os critérios de elegibilidade. Posteriormente foi
explicada a pesquisa as pacientes e todas foram convidadas a participar e assinar o Termo de
Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE) (Apéndice A).

Critérios de inclusdo: mulheres com idade entre 18 e 75 anos, submetidas a tratamento
cirtrgico para cancer de mama.

Critérios de exclusdo: pacientes com contraindicacdo relativa ou absoluta ao uso da
lidocaina (alergia aos anestésicos locais, alteracdo da conducéo atrioventricular, epilepsia nao
controlado, porfiria e portadores de hipertermia maligna), em uso de antidepressivos e/ou
anticonvulsivantes, portadoras de arritmia cardiaca e de qualquer tipo de doenca reumatica,
pacientes com metastases a distdncia ou na mama contralateral, as que ndo entendessem a
escala numeérica (EN) de avaliacdo da dor e/ou que tinham feito uso de opioides nas Gltimas
24 horas.

6.7 Procedimento para a coleta de dados

Foi desenvolvido pela pesquisadora um questionario padronizado para caracterizacao
da amostra (Apéndice B), ap0s a selecdo (respeitando critérios de inclusdo e de exclusao) e
obtencdo do consentimento livre e esclarecido (Apéndice A), o procedimento anestésico foi
realizado pela pesquisadora. Na admissdo na sala de operagdo, uma veia periférica foi
acessada no membro contralateral ao procedimento cirdrgico e a monitorizacdo compreendeu
cardioscopia, oximetria de pulso, pressdo arterial ndo invasiva e capnografia. Todas as
pacientes foram submetidas a anestesia geral balanceada com fentanil 5 pg/Kg, propofol 1,0
mg/Kg, rocurénio 0,3 mg/Kg e manutencdo com sevoflurano a 1,5% em 50% de oxigénio.
Todas as pacientes tiveram a parede toracica infiltrada com bupivacaina a 0,025% associada a
adrenalina 1:400.000. Apos incisdo cirurgica, foi iniciada a infusdo de 100 mL de solucéo
fisioldgica (contendo a dose total de lidocaina 3 mg/Kg ou placebo em um periodo de uma
hora). Todas as pacientes receberam para profilaxia da dor pos-operatéria dipirona 2 g IV e
cetoprofeno 100 mg IV no transoperatério, e dipirona 1g a cada 6 horas no p6s-operatorio.
Caso a paciente apresentasse dor, codeina 30 mg associada a paracetamol 200 mg estavam

prescritos para serem administradas a cada 6 horas.
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A dor foi avaliada quanto a ocorréncia por um periodo de 24 horas do p6s-operatorio.
Essa avaliagdo foi realizada em trés momentos diferentes: M1 = ao despertar da anestesia,
M2 = uma hora apds a admisséo na sala de recuperacdo pés-anestésica (SRPA) e M3 = 24
horas ap6s o término do procedimento cirdrgico. No que se refere a intensidade da dor, essa
foi pesquisada utilizando-se a escala numérica (EN) que quantifica a dor em uma escala de 0 a
10, sendo que O (zero) corresponde a auséncia de dor e 10 (dez) a intensidade maxima. A
intensidade da dor foi categorizada em: sem dor (0), dor leve (1-3), dor moderada (4-7), dor
forte (7-9) e dor muito forte (10).

Na evolugdo da enfermagem foi verificado se havia sido administrada a codeina
associada ao paracetamol conforme a solicitacdo das pacientes e a prescricdo médica.
Naquelas pacientes que esses farmacos foram administrados foi considerado como consumo

de opioide.

6.8 Processamento e analise dos dados

Para anélise do banco de dados foi utilizado o programa EPI-INFO™ versdo 3.5.1
para Windows™ . Os dados foram descritos na forma de distribui¢do de frequéncia absoluta e
relativa e apresentados em tabelas (Apéndice C). As variaveis numéricas foram representadas
pelas medidas de tendéncia central (média) e de dispersdo (desvio padrdo e amplitude de
variacdo). O teste qui-quadrado, com aplicacdo de correcdo de Yales e o teste exato de Fisher

foram utilizados para verificar a existéncia de associacao entre as variaveis categoricas.

6.9 Consideracdes éticas

O projeto de pesquisa foi aprovado pelo Comité de Etica em pesquisa em Seres
Humanos do Instituto de Medicina Integral Prof. Fernando Figueira (IMIP) sob o nimero
2026 CAAE 0202009917210 (Anexo D). O termo de consentimento livre a e esclarecido foi

assinado por todas as participantes.
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7 RESULTADOS

7.1 Artigo Original

Lidocaina intravenosa no tratamento da dor pds-mastectomia: ensaio clinico aleatdrio

encoberto placebo controlado®

Autora:

Tania Cursino Menezes Couceiro, TSA?

'Médica Anestesiologista do Instituto de Medicina Integral Professor Fernando
Figueira - IMIP

Autor para correspondéncia.
E-mail:taniacouceiro@yahoo.com.br
E-mail:taniacursinomcouceiro@gmail.com

* Artigo formatado conforme Normas da Revista Brasileira de Anestesiologia (Anexo B)
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RESUMO

Justificativa e objetivo: O tratamento da dor pds-operatoria em mastectomia continua sendo
um grande desafio apesar da abordagem multimodal. O objetivo deste estudo foi investigar o
efeito analgésico da lidocaina intravenosa em pacientes submetidas a mastectomia, como
também, o consumo de opioide pds-operatorio.

Métodos: Apos aprovacdo pelo comité de ética e pesquisa em seres humanos do Instituto de
Medicina Integral Prof. Fernando Figueira em Recife — Pernambuco foi realizado ensaio
clinico aleato6rio encoberto placebo controlado com lidocaina intravenosa na dose de 3 mg/kg
infundida em uma hora, em 45 mulheres submetidas a mastectomia sob anestesia geral.
Excluida uma paciente do grupo placebo.

Resultados: Os grupos foram semelhantes quanto a idade, indice de massa corpodrea, tipo de
intervencdo cirdrgica e necessidade de opioide no pos-operatorio. Solicitaram opioide 2/22
pacientes nos grupos da lidocaina e 3/22 placebo (p=0,50). Foi identificada a dor ao despertar
em 4/22 no grupo lidocaina e 5/22 (p=0,50) no grupo placebo; na sala de recuperagcdo pos-
anestésica em 14/22 e 12/22 (p= 0,37) nos grupos lidocaina e placebo respectivamente. Ao
avaliar a dor 24 horas apds o procedimento cirargico 3/22 e 2/22 (p=0,50) das pacientes
relataram dor em ambos o0s grupos respectivamente.

Concluséo: A lidocaina intravenosa na dose de 3mg/kg administrada em um periodo de uma
hora no transoperatorio de mastectomia ndo promoveu analgesia adicional em relacdo ao
grupo placebo nas primeiras 24 horas e ndo diminuiu o consumo de opioide. Contudo, um
efeito benéfico da lidocaina intravenosa em pacientes selecionadas e/ou em outros regimes

terapéuticos ndo pode ser descartado.

PALAVRAS-CHAVE: Dor; Dor pos-operatéria; Tratamento; Anestésico local; Lidocaina

Intravenosa.
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INTRODUCAO

A dor poés-operatoria continua sendo inadequadamente tratada apesar de sua
previsibilidade, dos avancgos das diversas técnicas analgésicas e farmacos disponiveis para o
seu controle.t Alguns autores relatam que, independentemente do tipo de procedimento

cirlrgico, a dor pos-operatoria estd presente e com intensidade variavel **

A dor pos-
operatéria em cirurgias para tratamento de cancer de mama tem frequéncia baixa quando
adequadamente tratada,® no entanto, pode resultar em complicacdes cardiovasculares e
respiratorias, bem como dor pés-operatéria persistente.® Assim sendo, o adequado controle
algico é de suma importancia na pratica clinica.

Neste contexto, a abordagem multimodal da dor p6s-operatéria deve ser considerada,
tendo em vista os resultados analgésicos obtidos com cada farmaco em particular e a menor
ocorréncia de efeitos adversos.®’

Com o objetivo de proporcionar analgesia pos-operatoria, a lidocaina intravenosa tem
sido utilizada no intra e no pés-operatério como parte da abordagem multimodal,® com efeito
analgésico comprovado no pés-operatério de cirurgias abdominais® e pélvicas, como
colectomias'® e prostatectomias,** respectivamente.

Além da acdo analgésica, os anestésicos locais apresentam acdo antiinflamatoria,*
justificando assim o emprego da lidocaina intravenosa para modular a resposta inflamatéria
decorrente da dor pés-operatéria.*? Outros beneficios sdo a diminuicdo: da necessidade de
opioide no pés-operatério,®*° das complicacdes como nauseas e vomitos, e da intensidade da
dor nas primeiras 24 horas.*°

Estudos de metanalise®*®

apresentam resultados conflitantes a respeito do efeito
analgésico da lidocaina na dor p6s-operatoria, deixando clara a necessidade de elucidar o real
valor da lidocaina intravenosa no alivio da dor pds-operatéria em pacientes submetidas a
mastectomia. O objetivo deste estudo foi investigar o efeito analgésico da lidocaina
intravenosa nas primeiras 24 horas em mulheres submetidas a mastectomia, bem como,

avaliar o consumo de opioide no pos-operatorio.

METODOS

Ap0ls aprovacdo do comité de ética e pesquisa em seres humanos do Instituto de
Medicina Integral Prof. Fernando Figueira (IMIP) sob o namero 2026 CAAE 0202009917210
e assinatura do termo de consentimento livre e esclarecido foi realizado um ensaio clinico
aleatdrio, encoberto, placebo controlado, no periodo de julho de 2011 a agosto de 2012, no

IMIP, Recife — Pernambuco, Brasil.
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Foram incluidas no estudo mulheres com idade entre 18 e 75 anos, submetidas a
mastectomia, para tratamento de cancer mamario. Os critérios de exclusdo foram: pacientes
com contraindicacéo relativa ou absoluta ao uso da lidocaina (alérgicas aos anestésicos locais,
alteracdo da conducdo atrioventricular, epilepsia ndo controlada, porfiria e portadores de
hipertermia maligna), em uso de antidepressivos e/ou anticonvulsivantes, portadoras de
arritmia cardiaca e de qualquer tipo de doenca reumatica, pacientes com metéstases a
distdncia ou na mama contralateral, as que nao entendessem a escala numerica (EN) de
avaliacdo da dor e/ou as que tenham feito uso de opidides nas ultimas 24 horas.

Foram coletados dados em questionario padronizado para caracterizacdo da amostra.
Dentre eles: idade, IMC, tipo de operagdo, tratamento adjuvante e histéria pregressa de dor,
como cefaleia e dor na mama a ser operada. As varidveis pesquisadas foram: presenca e a
intensidade da dor nas 24 horas do pés-operatério em trés diferentes momentos (M1 = ao
despertar da anestesia, M2 = uma hora apds a admissao na sala de recuperagdo pos-anestésica
(SRPA) e M3 = 24 horas ap6s o término do procedimento cirdrgico) e a necessidade de
opioide no pos-operatdrio. A dor foi avaliada em repouso utilizando-se a EN, que quantifica a
dor em uma escala de 0 a 10, sendo que 0 (zero) correspondia a auséncia de dor e 10 (dez) a
intensidade méaxima. Para a analise, a intensidade da dor foi categorizada em: sem dor (0), dor
leve (1-3), dor moderada (4-7), dor forte (7-9) e dor muito forte (10).

As pacientes foram distribuidas aleatoriamente em dois grupos: grupo lidocaina ou
grupo placebo, na razdo de 1:1, por meio de sorteio em blocos de quatro pacientes, pois, na
hipotese de ocorrer suspensdo ou descontinuacdo do estudo, o numero de pacientes
permaneceria semelhante nos dois grupos. Para assegurar que o estudo fosse encoberto, 0s
frascos ampola da lidocaina e placebo foram confeccionados em frascos semelhantes e
numerados sequencialmente. Todas as pacientes foram submetidas a anestesia geral com
fentanil 5 ng/Kg, propofol 1,0 mg/Kg, rocurénio 0,3 mg/Kg e manutengdo com sevoflurano a
1,5% em uma fracdo inspirada de oxigénio de 50%. N&o foi administrada dose em bolus da
lidocaina e, ap0s a incisdo cirurgica foi iniciada a infusdo de 100 mL de solucéo fisioldgica
contendo a dose total de lidocaina (3 mg/Kg) ou do placebo, com duragdo de uma hora.

Todas as pacientes receberam para profilaxia da dor pds-operatoria: dipirona 2 g e
cetoprofeno 100 mg por via intravenosa no transoperatorio. A parede toracica foi infiltrada
com uma solu¢do contendo bupivacaina 0,025% e adrenalina 1:400.000, obedecendo a
conduta do Servico de Mastologia. Para a analgesia pds-operatdria foi prescrita dipirona 1g a
cada 6 horas. Em caso de dor, a codeina 30 mg associada a paracetamol 200 mg estavam

prescritos e seriam administrados de acordo com a solicitacdo das pacientes.
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O célculo da amostra foi baseado no pressuposto de um erro alfa de 5%, um erro beta de
10% e poder de 90% e considerando que o grupo da lidocaina teria uma reducdo de 70% no uso
de opioide, enquanto o grupo placebo sofreria uma reducéo de 30%." Foi prevista uma perda de
10% resultando em 44 sujeitos subdivididos em dois grupos de 22 pacientes em cada grupo.

Para analise dos dados foi utilizado o programa EPI-INFO™ versdao 3.5.1 para
Windows™. Os dados foram descritos na forma de distribuicdo de frequéncia absoluta e
relativa e apresentados em tabelas. As varidveis numéricas foram representadas pelas medidas
de tendéncia central (média) e de dispersdo (desvio padrdo e amplitude de variacdo). O teste
qui-quadrado, com aplicacdo de correcéo de Yales e o teste exato de Fisher foram utilizados
para verificar a existéncia de associa¢do entre as varidveis categoricas. Foi considerado

significante um valor de p< 0,05.

RESULTADOS

Na figura 1 se encontra o fluxograma da pesquisa.
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Alocacéo
Grupo lidocaina Grupo placebo
22 pacientes 23 pacientes
Seguimento
Numero de pacientes Numero de pacientes
estudadas (n=22) estudadas (n=23)
Numero de pacientes Numero de pacientes
excluidas excluidas
(n=0) (n=1)
Anélise

Numero da pacientes
analisadas (n=22)

Numero de pacientes
excluidas

(n=0)

NUmero de pacientes
estudadas (n=22)

Numero de pacientes
excluidas

(n=0)

Figura 1. Fluxograma CONSORT. n= nimero de pacientes
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Foram avaliadas 45 pacientes submetidas a mastectomia sendo 22 pacientes do grupo
da lidocaina e 23 do grupo placebo. Foi excluida uma paciente do grupo placebo que apesar
de demonstrar ter entendido a maneira de avaliar a dor com utilizacdo da escala preconizada
(EN) e portanto ter sido incluida no estudo, na avaliacdo da dor poOs-operatoria a referida
paciente ndo conseguiu quantificar a dor por meio da EN. Os grupos foram similares quanto a
idade, indice da massa corporea, tratamento adjuvante com quimioterapia antes da
mastectomia e historia prévia de dor (tabela 1). No que se refere ao tipo de operacdo, em
ambos 0s grupos dois tercos das pacientes foram submetidas a mastectomia a Maden e as
demais a mastectomia com retirada de linfonodo sentinela (tabela 1).

Quando se analisou a dor pds-operatoria em repouso, nao houve diferenca entre 0s
grupos em nenhum dos momentos estudados: ao despertar da anestesia (M1), uma hora apés a
admissdo na sala de recuperacdo pds-anestésica (SRPA) (M2) e 24 horas ap06s o0 término do
procedimento cirargico (M3) (tabela 2).

Ao se avaliar o consumo de opioide nas primeiras 24 horas pds-operatorias,

observou-se que este foi semelhante no grupo da lidocaina e no placebo (tabela 2).

Tabela 1 Caracterizagdo da amostra de acordo com 0s grupos

Caracteristica Lidocaina Placebo P
Idade (anos)* 52,4+12,4 47,0+11,0 0,10°
IMC* 28,1481 28,2139 0,89°
QT prévia 11/22(50%) 10/22(45,4%) 0,38"
Dor de cabeca 6/22(30%) 9/22 (40,9%) 0,34°
Dor na mama 10/22(45,5%) 8/22 (36,3%) 0,37
Mastectomia a Maden 17/22(77,2%) 17/22 (77,2%) -

*média * desvio padrdo; QT: quimioterapia; IMC: indice de massa corporéa.
“teste qui-quadrado
*aplicacéo de correcdo de Yales e o teste exato de Fisher
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Tabela 2 Ocorréncia e intensidade da dor em trés momentos distintos e necessidade de
opioide em 24 horas de p6s-operatdrio

Lidocaina Placebo
Dor p6s-operatéria n % n % P
Ao despertar 4/22 18,1 5/22 22,7 0,50
12 hora do PO (SRPA) 14/22 63,6 12/22 63,4 0,37
242 hora do PO 11/22 50,0 12/22 54,5 0,50

Dor no periodo de 24 horas

Leve a moderada 20/22 90,9 19/22 86,3 0.50
Forte a muito forte 24 horas 2122 9,09 3/22 13,6

Uso de opioide no pds-operatorio
Opioide 24 horas 3/22 13,6 2/22 9,0 0,50

N: amostra, Opioide 24h: necessidade de opioide nas primeiras 24 horas de pds-operatdrio.
SRPA: sala de recuperacdo pos-anestésica. PO: pds-operatorio

DISCUSSAO

Esse estudo demonstrou que a administracdo de lidocaina intravenosa no
intraoperatdrio na dose de 3 mg/kg/1h néo foi superior ao placebo na analgesia pos-operatéria
em pacientes submetidas a mastectomia.

Outros autores demonstram®® beneficio com o uso da lidocaina intravenosa no alivio
da dor pos-operatdria. Em pacientes submetidos a colectomia laparoscopica ao utilizar uma
dose inicial de 1,5 mg/kg seguida de infusdo continua de 2,0 mg/kg, que se prolongou por 24
horas de pos-operatorio os autores encontraram melhora da analgesia.

Enquanto que, De Oliveira et al.'* avaliando a dor em mulheres submetidas a
cirurgias laparoscopicas em regime ambulatorial que receberam a lidocaina na dose de 1,5
mg/kg, 20 minutos antes da incisao cirurgica, seguida de uma infusdo de 2 mg/kg/h até o final
do procedimento cirargico, observam alivio da dor no grupo da lidocaina.

O beneficio da lidocaina evidenciado por esses autores pode estar relacionado aos
regimes distintos de infusdo que foram utilizados. A infusdo da lidocaina por 24 horas no pos-
operatério pode ter resultado em supressdo da sensibilizacdo central™® e, desta forma
contribuido para a obtengdo do efeito analgésico positivo quando comparado com 0 nosso

estudo. A utilizacdo de bolus antes do inicio da cirurgia pode nos levar a pensar que a
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administracdo da lidocaina antes da incisdo cirdrgica pode promover melhores resultados no
que concerne a dor pos-operatoria, por diminuir a liberacdo de substancias inflamatdrias.

Em relagdo & dose, em recente estudo® utilizando a lidocaina intravenosa em pacientes
submetidas a mastectomia, os autores avaliaram 36 pacientes subdivididas em dois grupos,
sendo 19 mulheres no grupo placebo e 17 no grupo lidocaina. A lidocaina foi administrada na
dose de 1,5 mg/kg, antes da incisdo cirurgica, seguida da mesma dose a cada hora e que
perdurou até 60 minutos apos o fechamento da inciséo cirurgica. A conduta no perioperatorio
para profilaxia da dor pds-operatoria foi o cetorolaco 30 mg em dose Unica. Os autores
observaram que a lidocaina foi capaz de oferecer analgesia superior ao placebo apenas na
quarta hora de pds-operatdrio. Esses autores™ encontram uma diminuicdo na hiperalgesia
central e diminuicdo na incidéncia e gravidade da dor pds-operatoria persistente no grupo da
lidocaina.

Na presente pesquisa, a auséncia de efeito analgésico adicional no pds-operatério
imediato (nas primeiras 4 horas do pés-operatério) no grupo da lidocaina pode ter sido
mascarada pela eficiéncia da profilaxia da dor poés-operatoria preconizada. Pois, foi
sistematizado a administracdo de cetoprofeno 100 mg e dipirona 2 g seguidas de dipirona 1 g
a cada 6 horas por 24 horas. Associada a esses farmacos foi realizada, em todas as pacientes,
infiltracdo da parede torécica ipsilateral a mastectomia com anestésico local e vasoconstrictor.

N&o ha consenso atualmente sobre qual o melhor método de administracdo da
lidocaina. Varios regimes de infusdo tém sido empregados: durante a cirurgia
exclusivamente,® no intraoperatorio a continuar por mais uma hora'® ou 24 horas' e até
mesmo como analgesia controlada pelo paciente.” No entanto, na nossa pesquisa, a escolha
em administrar a lidocaina por um periodo de uma hora sem a utilizacdo de uma dose inicial
(bolus), baseou-se no relato de outro estudo da autoria desta pesquisadora,'® que mostrou
beneficio ao utilizar a lidocaina intravenosa em um periodo curto e também porque o
procedimento cirdrgico na instituicdo tem duracdo média habitual de uma hora.

A opcéo da dose de 3 mg/kg baseou-se nos resultados analgésicos obtidos por doses
terapéuticas empregadas na pratica clinica (2-5 mg/mL), doses essas que alcangcam niveis
séricos de 2 pg/mL. Como os efeitos adversos leves se iniciam com niveis séricos superiores a
3 Mg/mL, esta dose resulta em uma janela de seguranca farmacoldgica para o uso da lidocaina
intravenosa.**%

Portanto, torna-se necesséria a realizagdo de estudos que preconizem o inicio da

infusdo de LI em relagdo ao momento da incisdo cirdrgica, a duragdo da infusdo no pos-
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operatdrio e a dose total da lidocaina intravenosa a ser administrada, para que se defina o seu
real papel na analgesia pos-operatoria em mulheres que se submetem a mastectomia.

Contudo, a ndo observacdo de vantagens analgesicas nas pacientes submetidas a
mastectomia pode estar mais relacionada ao tipo de dor resultante deste procedimento
cirargico do que propriamente ao regime de infuséo utilizado, uma vez que a dor decorrente
das colecistectomias laparoscopicas tem origem visceral, enquanto que a dor pds-mastectomia
tem origem somatica. Por outro lado, também, deve ser considerado que a intensidade da dor-
poOs-operatdria nesse procedimento cirdrgico varia entre leve e moderada e a utilizacdo de
analgesicos simples como a dipirona associada a antiinflamatdrios resulta em analgesia
adequada.

No presente estudo, a necessidade de opioides foi igual em ambos os grupos. Esses
dados sdo semelhantes aos relatados por outros autores que avaliaram o consumo de opioide
em mulheres submetidas a mastectomia® Esse resultado difere de estudos realizados em
pacientes submetidos a cirurgias laparoscépicas em regime ambulatorial,* colectomias
laparoscopicas,’ e colecistectomias,?! onde os autores encontraram uma diminuic&o em torno
de 50% do consumo de opioide nas primeiras 24 horas.

Estudo realizado em seres humanos? demonstra haver uma agdo excitatéria do
anestésico local na musculatura lisa do intestino e, consequentemente, diminuicdo da
distensdo colonica e do desconforto pés-operatério. Essa acdo justifica a capacidade da

lidocaina em aliviar a dor visceral como foi demonstrado em modelos animais,?>?*

e
comprovada a partir dos resultados relatados em cirurgias abdominais.

Essa resposta analgésica positiva em cirurgias abdominais provavelmente pode ser
explicada pela agdo inibitéria da lidocaina intravenosa nos reflexos visceromotores
secundarios a distensdo do célon e reto, o que contribui para alivio da dor visceral >*%*3 ¢

25
|

importante ressaltar que nas dores decorrentes de artroplastia de quadril®® e de mastectomia®

a lidocaina intravenosa ndo promoveu analgesia, provavelmente por se tratar de
procedimentos cirargicos que resultam em dor somatica, que sofre menor inibicdo pela
lidocaina.?’

Esse achado contribui para enfatizar a hipotese de que a lidocaina intravenosa tem

9,10,13

efeito analgésico preferencial nas dores viscerais”'%** e neuropaticas.?*” No entanto, estudos

recentes tém demonstrado que a lidocaina intravenosa tem acdes analgésicas™ e

28,29

antihiperalgicas que resultam do blogueio periférico dos impulsos ectopicos envolvidos na

nocicepcao e também de sua agdo nos canais de potassio, canais de célcio e nos receptores
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acoplados a proteina G. Também apresenta acdo antiinflamatéria,* efeito esse, decorrente da
diminuicdo do acumulo de neutr6filos no local da leséo e da reduzida liberagdo de mediadores

inflamatorios, 2°°

essas agdes justificam seu emprego na abordagem multimodal da analgesia
poOs-operatoria.

Algumas limitacdes deste estudo devem ser consideradas. A dor foi pesquisada apenas
no repouso. Sabe-se que a dor pode surgir ou se intensificar com 0 movimento do membro do
lado operado e a avaliacdo da dor neste momento poderia trazer informac6es adicionais. A dor
ao movimento ndo foi pesquisada, porque a conduta do Servico de Mastologia é a nédo
movimentacdo do membro do lado operado nas primeiras 24 horas apds o procedimento
cirrgico. Também, a avaliacdo do sintoma algico foi realizada por um curto periodo do pés-

operatério (24 horas). No entanto, Grigora et al.*®

ao estudar pacientes submetidas a
mastectomia ndo detectou diferenca entre os escores de dor quando avaliou essas pacientes até
0 sétimo dia pds-operatorio.

Em relacdo a dor pds-operatdria persistente que ocorre ap6s mastectomia o beneficio
da lidocaina ja foi observado.'® No entanto, este tipo de dor ndo foi avaliada no estudo atual.

Portanto, tornam-se necessarias novas pesquisas para identificar a menor dose capaz
de promover analgesia, qual o regime de infusdo mais adequado? e por fim, conferir o valor
da lidocaina no tratamento multimodal da dor pés-operatdria aguda e cronica.

Desta forma, neste estudo, a lidocaina intravenosa na dose de 3mg/kg administrada em
um periodo de uma hora no transoperatério de mastectomia ndo promoveu analgesia adicional
em relacdo ao grupo placebo nas primeiras 24 horas e ndo diminuiu o consumo de opioide.
Contudo, um efeito benéfico da lidocaina intravenosa em pacientes selecionadas e/ou em
outros regimes terapéuticos ndo pode ser descartado.

Meus agradecimentos a Cristalia Produtos Quimicos e Farmacéuticos LTDA, pela

elaboracdo cuidadosa e ética dos farmacos para a pesquisa (lidocaina e placebo).

Declaro ndo haver conflitos de interesse
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8 CONSIDERACOES FINAIS

Apesar do conhecimento que foi adquirido nos ualtimos anos em relacdo a
fisiopatologia da dor e do seu tratamento, essa ainda continua inadequadamente tratada. A
utilizacdo da lidocaina intravenosa como componente da abordagem multimodal parece ser
uma opcdo promissora. Além de ter baixo custo, € segura e de facil administracao.

A eficacia analgésica da lidocaina intravenosa em cirurgias abdominais que cursam
com predominancia de dor de caracteristica visceral ja foi confirmada e nas dores
neuropéticas esse farmaco propicia analgesia satisfatdria. No entanto, no que se refere as
dores pos-cirurgicas de origem somatica o resultado analgésico ainda € incerto, ndo havendo
consenso no que se refere a dose e ao tempo nos quais a lidocaina intravenosa deva ser
administrada.

Contudo, observa—se que quando é empregada uma infusdo que se estende além do
fechamento da incisdo cirdrgica, essa é capaz de proporcionar melhor analgesia. Por outro
lado, a permanéncia da infusdo no pos-operatério, além de consolidar esse efeito analgésico,
promove acao antiinflamatéria.

Conclui-se que a lidocaina na dose de 3 mg/kg administrada em um hora néo foi capaz
de promover analgesia adicional e diminuir o consumo de opioide nas primeiras 24 horas em

pacientes submetidas a mastectomia.
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APENDICES

APENDICE A - Termo de Consentimento Livre e Esclarecido

Pesquisadora: Tania Cursino de Menezes Couceiro Celular 99718060
Comité de Etica em Pesquisa em Seres Humanos do Fone/Fax: (81) 2122-4756
Paciente: Prontuario: Telefone fixo e movel:

Estamos realizando uma pesquisa para avaliar se a xilocaina (um anestésico local) por via venosa pode evitar e
ou diminuir a dor sentida pelas pacientes no pés-operatério e as dores que podem acontecer meses apds a
cirurgia. Nesta pesquisa havera dois grupos um que tomara a xilocaina e outro que ndo tomara, no entanto todas
as pacientes serdo tratadas com analgésicos para nao sentirem dor. Venho por meio desta, convidar a paciente

a participar da pesquisa Acdo analgésica da lidocaina

endovenosa ha dor pds-operatdria aguda em pacientes submetidos a tratamento cirargico para cancer da

mama — ensaio clinico aleatério encoberto placebo controlado e entendi que essa pesquisa est4 estudando o

uso da lidocaina que é um medicamento usado ha mais de 50 anos por varias vias inclusive pela via venosa (pela

veia), que é seguro e tem oferecido alivio da dor. Estou perfeitamente consciente de que:

1. Concordei com a participacdo da minha pessoa, na pesquisa sem que recebesse nenhuma pressdo dos
médicos que participam do projeto.

2. Eu continuarei sendo atendida neste hospital e dispondo de toda a atencdo devida, independente de meu
consentimento da participacdo na pesquisa.

3. Alidocaina é um medicamento que é usado para o alivio da dor em outros tipos de operacdo ha varios anos,
no entanto ndo foi estudada ainda em cirurgias para o tratamento do cancer mamario. Fui informada que
serei medicada para dor durante todo o pds-operatorio.

4. Eu serei tratada gratuitamente com tudo que os hospitais dispdem, como todas as pacientes com o caso
semelhante ao meu.

5. Essa pesquisa compreendera duas etapas: 1* A etapa primeira quando serei operada e os médicos
pesquisadores irdo observar se terei dor ap6s a cirurgia até a minha alta do hospital e depois por telefone
guando responderei algumas perguntas. Eu me comprometo a informar mudanga de nimero do meu telefone
para que eu possa continuar ser acompanhada.

6. Independente da pesquisa serei tratada com analgésicos para evitar que sinta dor no pos- operatério.

7. Eu poderei abandonar a pesquisa em qualquer momento, sem que isso venha a prejudicar o meu atendimento

neste hospital.

8. A pesquisa me assegura sigilo quanto aos dados confidenciais envolvidos na pesquisa.

9.Fui informada que os efeitos colaterais da xilocaina sdo raros, mas podem ocorrer e se isso acontecer o

tratamento adequado serd realizado. O mais comum é um pouco sonoléncia que ndo alterard a minha recuperacao

cirtrgica nem a minha alta hospitalar.
Recife, de de

Assinatura do paciente Assinatura do médico responsavel

Assinatura de testemunha Assinatura de testemunha
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APENDICE B - Questionario de avalia¢io da pesquisa

Formulario N °

Pesquisadora Tania Cursino de Menezes Couceiro

Entrevistador:

Nome da paciente:

Registro: Data de nascimento

Telefone fixo préprio da vizinha

Telefone movel

Orelhédo

End

Ponto de Referéncia

Nao serdo pesquisadas mulheres portadoras de artrite e metastases locais ou a distancia.

A -DADOS A SEREM COLHIDOS ANTES DA CIRURGIA

(S6 serdo estudadas pacientes entre 18-75 anos completos).

1) Qual sua idade [ ][] anos idad
2) Qual o seu peso [ ][ ][] KG (Pesar a paciente). KG
3) Alturaemcm [ ][] (medir a paciente). IMC
3) Sofre de algum tipo de dor dorantes

1.Sim 2. Néo
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4) Se a resposta anterior foi afirmativa, perguntar que tipo de dor

a) COLICA MENSTRUAL (dor no periodo da menstruago). colica
I. Sim 2. Néo
b) DOR DE CABECA cabeca

1. Sim 2. Néo
Quantas vezes na semana tem dor de cabeca?
1-Umavez 2- Duasvezes 3- Trésvezes 4- Quatrovezes 5-Mais de cinco vezes
Quanto tempo dura a sua dor de cabeca?
1- Poucos minutos 2- Umamanha  3-Menos de trés dias 4- Mais de trés dias
Aponte o local que sua cabeca doi
1- Fronte 2- Nuca 3- Parietal 4-Doi s6 de um lado 5-- Doi a cabeca toda
Como é a sua dor de cabeca?
1- Aperta 2- Lateja ou Pulsa
Como vocé classifica sua dor de cabega?
1- Leve 2- Moderada 3- Forte 4- Muito forte
Quando tem esta com dor de cabaca tem alguns dos sintomas abaixo:
1- Néuseas 2- VOmitos 3- Aversdo a claridade 4- Aversdo ao som
¢) Dor na(s) mama(s). Dormama
1. Sim 2. Néo
d) A mama que doié a que vai ser operada? ladodor mama
1.Sim 2. Nao

B- DADOS REFERENTES A ANESTESIA

Todas as pacientes devem ser submetidas a anestesia geral associada com infiltracdo de

anestésico local com bupivacaina.
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Esta escala numérica abaixo é para avaliar a intensidade da dor da paciente. O pesquisador
deverd assinalar na escala numeérica a intensidade relatada pela paciente e utilizara a escala

descritiva para preencher os itens sobre intensidade.

ESCALA NUMERICA

0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10

ESCALA DESCRITIVA
O=sem dor 1-3=Dor leve 4-7=Dor moderada 7-9 = Dor forte 10 = Dor muito forte

C- DADOS REFERENTES A DOR POS- OPERATORIA (DPO)

1- Ao acordar esté sentindo alguma dor Dor acord
1. Sim 2. Nao
2- Intensidade da dor ao acordar INT acor

1- Sem dor 2- Dor leve 3- Dor moderada 4- Dor forte 5 = Dor muito forte

2. Na sala de recuperacdao refere dor Dor rec

1.Sim 2. Nao

2.1 Intensidade da dor na recuperacgéo

1-Sem dor 2- Dor leve 3- Dor moderada 4- Dor forte 5 = Dor muito forte INTrec
3. Nas primeiras 24 horas de pds-operatorio tem dor Dor 24h
1.Sim 2. Néo

7. Intensidade da dor no p6s-operatério

1-Sem dor 2- Dor leve 3- Dor moderada 4- Dor forte 5- Dor muito forte INT24h

8. Aponte para o local onde esta doendo Local dor
1. Local da cirurgia

2. Ombro
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3. Face medial do braco

4. Axila

9. Houve necessidade de usar o tylex (analgésico de resgate). Resgate
1- Sim

2- Nédo

ANOTAR O TIPO DE CIRURGIA QUE APACIENTE FOI SUBMETIDA

1-Mastectomia radical ou total com esvaziamento axilar

2 -Mastectomia radical ou total com reconstrucao

3-Mastectomia simples

4- Mastectomia simples Com reconstrugéo

5- Mastectomia radical com linfonodo sentinela

6-Quadrantectomia ou setorectomia com esvaziamento axilar

7- Quadrantectomia ou setorectomia com linfonodo sentinela

7 Que tratamento realizou para o problema da mama adjuvante
1-Radioterapia 2-Quimioterapia 3- Hormonioterapia 4-Quimioterapia e Radioterapia
8- Esse tratamento comegou em que periodo?

1- Antes da cirurgia 2- Depois da cirurgia
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APENDICE C - Banco de dados da pesquisa

0 O kd DO bl l0AC0 - - DD 0 Ll Peso
1 2 57 9!
2 2 55 9/
3 2 49 9]
4 1 40 1!
5 2 55 9.
6 2 65 9|
7 1 69 11
8 2 46 9!
9 2 45 9!

10 1 68 1!
11 1 43 1]
12 1 72 1,
13 1 30 1)
14 2 63 9
15 1 52 1]
16 1 64 1!
17 2 61 2!
18 2 56 2
19 2 49 2]
20 2 39 9,
21 l
22 1 42 1)
23 1 31 |
24 1 48 2!
25 1 49 1!
26 2 52 9
27 2 67 9]
28 2 46 2
29 1 27 1)
30 2 30 9|
31 2 39 9!
32 1 46 1!
33 2 37 9!
34 2 51 9,
35 2 64 9]
36 2 44 9,
37 2 65 9/
38 1 52 2
39 1 43 1!
40 2 40 9!
41 2 31 9!
42 2 45 9]
43 1 54 1)
44 2 67 9,
45 1 39 1)
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Doracordar 4 Intensidadedoracordar |4 DorSRPA kd Sofredor kd Inte
57 2 148 1 26 2 1}
72 2 151 IE 2 1
65 2 157 1l 264 2 1}
90 2 150 1 40 1 1)
52 2 161 1 20,1 2 2
78 2 166 1 28,3 2 1]
56 2 145 1| 266 2 1)
55 2 147 1| 255 2 2
70 1 160 2| 273 1 1}
104 2 157 1| 417 2 1
53 1 165 2| 195 1 1}
75 1 150 3] 333 1 1)
70 2 152 1 30,3 2 1]
81 2 146 1 37,5 2 1]
62 1 153 3 0 1 1}
80 2 162 1| 305 1 1)
82 1 162 2| 312 1 2)
63 2 167 1| 223 1 2
84 2 175 1| 274 1 1}
81 2 175 1 26,4 1 1]

0 ;
65 2 160 1 25,8 1 1]
62 2 155 1| 258 1 1}
56 2 152 1| 242 1 1)
85 2 169 1| 298 2 1}
75 2 159 1 30 1 1
65 2 159 1| 257 1 2!
76 2 159 1| 304 1 1)
75 2 159 1 29,7 2 1
71 2 153 1| 303 1 1
92 2 167 1| 326 2 2)
97 1 163 3] 365 1 1
78 2 156 1l 321 2 1}
69 2 149 1l 311 1 1)
68 2 165 1] 252 1 2!
75 1 163 3 28 1 1)
77 1 157 2 31,2 1 2|
57 2 157 1| 231 2 1)
49 2 149 1| 221 1 1)
74 1 156 2| 304 1 1
68 2 157 1l 276 2 1}
84 2 160 1l 329 1 2
69 2 157 1 28 2 1}
78 2 160 1 30,5 2 2|
76 2 170 1 26,3 1 1]
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ANEXOS

ANEXO A — Dissertacio e Tese: regulamento da defesa e normas de apresentacéo.
Programa de Pds-Graduacdo do Centro de Ciéncias da Saude da Universidade Federal de
Pernambuco.

Universidade Federal de Pernambuco
Centro de Ciéncias da Saude
Programas de Pds-Graduacéo do Centro de Ciéncias da Salde
Av. Prof. Moraes Rego s/n - Cidade Universitaria - CEP: 50670-901 - Recife — PE

DISSERTACAO E TESE

REGULAMENTACAO DA DEFESA E NORMAS DE APRESENTACAO

| REGULAMENTACAO DA DEFESA

O aluno do Programa da Po6s-Graduacdo em  Neuropsiquiatria e Ciéncia do
Comportamento/CCS/UFPE deve:

1 Apresentar a dissertacdo em formato de artigos*, dos quais pelo menos um artigo deve ser enviado para
publicacdo em revista indexada no minimo como Qualis Nacional A da CAPES. O formato de apresenta¢do
dos artigos segue as normas de “instru¢des aos autores” das Revistas que serdo submetidos. A revisdo da
literatura pode ser apresentada sob a forma de artigo de revisdo a ser submetido a publicagdo.

2 Apresentar a tese em formato de artigos, dos quais pelo menos dois artigos devem estar submetidos a
publicagdo em revistas indexadas no minimo como Qualis Nacional A da CAPES. O formato de apresentacao
dos artigos segue as normas de “instrucdes aos autores” das Revistas que sdo submetidos (apresentar
comprovantes para a defesa de tese). A revisdo da literatura pode ser apresentada sob a forma de artigo de
revisdo também submetido a publicagéo.
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11 NORMAS DA APRESENTACAO!

ESTRUTURA ORDEM DOS ELEMENTOS

1.1 Capa
1.2 Lombada
1.3 Folha de rosto
1.4 Errata (opcional, se for o caso)
1.5 Folha de aprovacéo

1 Pré-textuais 1.6 Dedicatéria(s)
Elementos que antecedem o0 texto com | 1.7 Agradecimento(s)
informagdes que ajudam na identificacdo e | 1.8 Epigrafe (opcional)
utilizacdo do trabalho. 1.9 Resumo na lingua vernacula
1.10 Resumo em lingua estrangeira
1.11 Lista de ilustracdes
1.12 Lista de tabelas
1.13 Lista de abreviaturas e siglas
1.14 Lista de simbolos
1.15 Sumario

2 Textuais 2.1 Apresentacéo

2.2 Revisdo da literatura (ou artigo de reviséo)
2.3 Métodos

2.4 Resultados - Artigo (s) original (ais)

2.5 Consideracdes finais

3 Pés-textuais 3.1 Referéncias
Elementos que complementam o trabalho 3.2 Apéndice (s)
3.3 Anexo (s)

1 Pré-textuais

1.1 Capa
Protecéo externa do trabalho e sobre a qual se imprimem as informagdes indispensaveis a sua identificacdo

a) Anverso (frente)

Cor: Verde escura;

Consisténcia: capa dura

Formatacéo do texto: letras douradas, escrito em maitisculas, fonte “Times New Roman”, tamanho 16, espaco
duplo entre linhas, alinhamento centralizado.

Contelido do texto: na parte alta deve ser colocado o nome do doutorando ou mestrando; na parte central deve
ser colocado o titulo e o subtitulo (se houver) da Tese ou Dissertacdo; na parte inferior deve ser colocados o local
(cidade) da instituicdo e ano da defesa.

b) Contracapa

Anverso (Frente)

Cor: branca;

Formatacgéo do texto: letras pretas, escrito em maitsculas e mindsculas, fonte “Times New Roman”, tamanho
16, espaco duplo entre linhas, alinhamento centralizado.

Conteddo do texto: na parte alta deve ser colocado 0 nome do doutorando ou mestrando; na parte central deve
ser colocado o titulo e o subtitulo (se houver) da Tese ou da Dissertacdo, sendo permitida ilustracdo; na parte
inferior deve ser colocados o local (cidade) da instituicdo e ano da defesa.

Observagdo: As capas verdes e solidas serdo somente exigidas quando da entrega dos volumes definitivos, ap6s
aprovacao das respectivas bancas examinadoras e das respectivas correcdes exigidas.

! Adaptadas segundo as recomendages da ABNT NBR 14724, 2005

(NBR 14724: informagéo e documentagio: trabalhos académicos: apresentagdo. Rio de Janeiro, 2005).
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1.2 Lombada

Parte da capa do trabalho que reline as margens internas das folhas, sejam elas costuradas, grampeadas, coladas
Ou mantidas juntas de outra maneira.

De baixo para cima da lombada devem estar escritos: 0 ano, o titulo da Tese ou da Dissertacdo, 0 nome utilizado
pelo doutorando ou mestrando nos indexadores cientificos.

1.3 Folha de Rosto

Anverso (frente)

Cor: branca;

Formatagéo do texto: letras pretas, escrito em maiusculas e mindsculas, fonte “Times New Roman”.

Contetdo do texto: os elementos devem figurar na seguinte ordem:

a) nome do doutorando ou mestrando (na parte alta fonte “Times New Roman”, tamanho 16, alinhamento
centralizado);

b) titulo da Tese ou Dissertacdo. Se houver subtitulo, deve ser evidenciada a sua subordinacéo ao titulo principal,
precedido de dois-pontos (na parte média superior, fonte “Times New Roman”, tamanho 16, espago duplo entre
linhas, alinhamento centralizado);

) natureza, nome da instituicdo e objetivo, explicito pelo seguinte texto: “Tese ou Dissertagdo apresentada ao
Programa de Pdés-Graduagdo em Nutricdo do Centro de Ciéncias da Salde da Universidade Federal de
Pernambuco, para obtencao do titulo de Doutor ou Mestre em Nutricdo” (na parte média inferior, fonte “Times
New Roman”, tamanho 14, espago simples entre linhas, devem ser alinhados do meio da mancha para a margem
direita);

d) o nome do orientador e se houver, do co-orientador (logo abaixo do item c, separados por dois espagos
simples, fonte “Times New Roman”, tamanho 14, alinhamento a esquerda);

e) local (cidade) da institui¢do (na parte inferior, fonte “Times New Roman”, tamanho 14, alinhamento
centralizado);

f) ano da defesa (logo abaixo do item e, sem espago, fonte “Times New Roman”, tamanho 14, alinhamento
centralizado).

Verso
Descrever a ficha catalografica, segundo as normas da Biblioteca Central da UFPE.

1.4 Errata

Esta folha deve conter o titulo (Errata), sem indicativo numérico, centralizado, sendo elemento opcional que
deve ser inserido logo apds a folha de rosto, constituido pela referéncia do trabalho e pelo texto da errata e
disposto da seguinte maneira:

EXEMPLO ERRATA
Folha Linha Onde se 1& Leia-se
32 3 publicacdo publicagéo

1.5 Folha de Aprovagéo

Elemento obrigatério, colocado logo apds a folha de rosto, escrito no anverso da folha (cor branca), ndo deve
conter o titulo (folha de aprovacéo) nem o indicativo numérico, sendo descrito em letras pretas, mailsculas e
mindsculas, fonte “Times New Roman”, constituido pelos seguintes elementos:

a) nome do doutorando ou mestrando (na parte alta fonte “Times New Roman”, tamanho 14, alinhamento
centralizado);

b) titulo da Tese ou Dissertacéo. Se houver subtitulo, deve ser evidenciada a sua subordinac&o ao titulo principal,
precedido de dois-pontos (na parte média superior, fonte “Times New Roman”, tamanho 14, espago duplo entre
linhas, alinhamento centralizado);

c) data de aprovagdo da Tese ou Dissertacdo, exemplo: Tese aprovada em: 27 de margo de 2008 (na parte média
inferior, fonte “Times New Roman”, tamanho 14, alinhado a esquerda);

d) nome, titulacdo e assinatura de todos os componentes da banca examinadora e instituigdes a que pertencem
(na parte média inferior, fonte “Times New Roman”, tamanho 14, alinhado a esquerda);

e) local (cidade) da institui¢do (na parte inferior, fonte “Times New Roman”, tamanho 14, alinhamento
centralizado);

f) ano da defesa (logo abaixo do item e, sem espago, fonte “Times New Roman”, tamanho 14, alinhamento
centralizado).

Observacdo: A data de aprovacao e assinaturas dos membros componentes da banca examinadora sera colocada
apos a aprovagdo do trabalho.
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1.6 Dedicatéria (s)
Elemento opcional, colocado apés a folha de aprovagdo, onde o autor presta homenagem ou dedica seu trabalho.
Esta folha ndo deve conter o titulo (dedicat6ria) nem o indicativo numérico.

1.7 Agradecimento (s)

Esta folha deve conter o titulo (Agradecimento ou Agradecimentos), sem indicativo numérico, centralizado,
sendo elemento opcional, colocado ap6s a dedicatéria, onde o autor faz agradecimentos dirigidos aqueles que
contribuiram de maneira relevante a elaboracédo do trabalho.

1.8 Epigrafe

Elemento opcional, colocado apés os agradecimentos. Folha onde o autor apresenta uma citacdo, seguida de
indicagdo de autoria, relacionada com a matéria tratada no corpo do trabalho. Esta folha ndo deve conter o titulo
(epigrafe) nem o indicativo numérico. Podem também constar epigrafes nas folhas de abertura das se¢Bes
primarias.

Observacgdo: o conjunto dos itens relacionados a dedicatoria (s), agradecimento (s) e epigrafe deve conter no
maximo cinco paginas.

1.9 Resumo na lingua vernacula

Esta folha deve conter o titulo (Resumo), sem indicativo numerico, centralizado, conforme a ABNT NBR 6024,
sendo elemento obrigatério, escrito em portugués, em parégrafo Unico, de forma concisa e objetiva dos pontos
relevantes, fornecendo a esséncia do estudo. O resumo deve conter no maximo 500 palavras, espago simples
entre linhas, seguido, logo abaixo, das palavras representativas do contetido do trabalho, isto €, palavras-chave
e/ou descritores. Estes descritores devem ser integrantes da lista de "Descritores em Ciéncias da Saude",
elaborada pela BIREME e disponivel nas bibliotecas médicas ou na Internet (http://decs.bvs.br). Todas as
palavras-chave necessitam serem separadas entre si e finalizadas por ponto.

1.10 Resumo na lingua estrangeira - Abstract

Esta folha deve conter o titulo (Abstract), sem indicativo numérico, centralizado, sendo elemento obrigatorio,
escrito em inglés, com as mesmas caracteristicas do resumo na lingua vernacula. O resumo deve conter no
maximo 500 palavras, espacgo simples entre linhas. Deve ser seguido das palavras representativas do contetido do
trabalho, isto é, palavras-chave e/ou descritores, na lingua.

1.11 Lista de ilustracdes

Elemento opcional, que deve ser elaborado de acordo com a ordem apresentada no texto, com cada item
designado por seu nome especifico, acompanhado do respectivo nimero da pagina. Quando necesséario,
recomenda-se a elaboragdo de lista propria para cada tipo de ilustragdo (desenhos, esquemas, fluxogramas,
fotografias, graficos, mapas, organogramas, plantas, quadros, retratos e outros). Esta folha deve conter o titulo
(Lista de ilustragdes), sem indicativo numérico, centralizado.

1.12 Lista de tabelas

Elemento opcional, elaborado de acordo com a ordem apresentada no texto, com cada item designado por seu
nome especifico, devidamente numeradas, acompanhado do respectivo nimero da pagina. Esta folha deve conter
o titulo (Lista de tabelas), sem indicativo numérico, centralizado.

1.13 Lista de abreviaturas e siglas

Elemento opcional, que consiste na relacdo alfabética das abreviaturas e siglas utilizadas no texto, seguidas das
palavras ou expressdes correspondentes grafadas por extenso. Esta folha deve conter o titulo (Lista de
abreviaturas e siglas), sem indicativo numérico, centralizado.

A abreviatura é a redugdo grafica de um nome ou de uma seqiiéncia de nomes, resultando em um outro Unico
nome conciso com o mesmo significado.

E necessario que, antes da primeira aparicdo no texto de uma abreviagao ou sigla, se coloque por extenso 0 nome
ou seqliéncia de nomes que a originou, colocando o nome abreviado entre parénteses. Em seguida, deve-se usar
sempre a sigla ou abreviacdo. Deve-se evitar, todavia, a utilizacdo de siglas ou abreviaturas nos titulos.

1.14 Lista de simbolos
Elemento opcional, que deve ser elaborado de acordo com a ordem apresentada no texto, com o devido
significado. Esta folha deve conter o titulo (Lista de simbolos), sem indicativo numérico, centralizado.
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1.15 Sumario

Esta folha deve conter o titulo (Sumario), sem indicativo numérico, centralizado e os elementos pré-textuais ndo
devem figurar neste item.

O sumario é a enumeracdo das principais divisdes, secdes e outras partes do trabalho, na mesma ordem e grafia
em que a matéria nele se sucede, deve ser localizado como o Ultimo elemento pré-textual, considerado elemento
obrigatorio, cujas partes sdo acompanhadas do(s) respectivo(s) nimero(s) da(s) pagina(s).

Exemplo:

12 Aspectos Clinicos da AMEDIASE........cccccvveveeeiviiesinie s 45

2. Textuais — Modelo de Tese ou Dissertacdo com Inclusao de Artigos

2.1 Apresentagéo

Texto preliminar no inicio do manuscrito que servira de preparacdo aos estudos. Deve conter a caracterizacéo e a
relevancia do problema (argumentos que estabelecem a legitimidade do estudo cientifico), a hipétese/pergunta
condutora da pesquisa (proposicdo que visa a fornecer uma explicagdo verossimil para um conjunto de
evidencias e que deve estar submetida ao controle da experiéncia), os objetivos da tese ou da dissertacdo
(finalidades que devem ser atingidas), os métodos adequados para testar as hipoteses. Os objetivos devem ser
claramente descritos, com frases curtas e concisas, e as informagdes sobre os artigos, relacionando com os
objetivos e referéncia ao periddico que seré/foi submetido.

Observagdo: neste item, havendo citacdo de autores no texto seguir as normas vigentes da ABNT NBR
10520 (Informagdo e documentacéo - CitacGes em documentos — Apresentacgao).

2.2 Revisdo da Literatura (estudo quantitativo) / Referencial Tedrico (estudo qualitativo)

A revisdo da literatura é um levantamento que focaliza os principais topicos dos temas a serem abordados. Esta
revisdo devera dar subsidios para as hipdteses levantadas pelo autor.

O referencial tedrico ancora, explica ou compreende o objeto do estudo sendo construido a partir de uma teoria
ou por construtos: “idéias e termos categoriais, principios condutores, opinides influentes ou conceitos essenciais
adotados, em uma teoria ou area de estudo” (Carvalho, 2003, p.424)2. Desta forma esta construgéo deve articular
ao objeto do estudo com alguma teoria ou alguns construtos vindos de uma revisdo de literatura.

A revisdo da literatura ou o referencial tedrico pode ser um capitulo da dissertacdo ou da tese ou ser um artigo de
revisdo sobre o tema da tese, submetido ou publicado em revista indexada pelo doutorando ou mestrando, como
autor principal. Neste caso, o artigo inserido deve seguir as normas da revista, onde foi publicado ou submetido.
Se for 0 caso, a comprovacgdo da submissdo deverd ser incluida no item: anexos.

Neste capitulo deve seguir as normas vigentes da ABNT: referéncias (Conjunto padronizado de elementos
descritivos retirados de um documento, que permite sua identificagdo individual - NBR 6023) e apresentacgéo
de citagdes (Mengdo, no texto, de uma informag&o extraida de outra fonte - NBR 10520). Em caso do artigo de
revisdo ser submetido ou publicado, seguir as hormas de instrucdes aos autores da revista.

2.3 Métodos (estudo quantitativo) / Caminho Metodolégico (estudo qualitativo)

Detalhar o necessario para que o leitor possa reproduzir o estudo, criticar e analisar as solu¢@es encontradas pelo
mestrando ou doutorando frente aos problemas surgidos na execucdo do projeto. A andlise dos dados deve ser
escrita de modo a permitir a avaliacéo critica das opg¢des feitas.

Neste item, quando se tratar de estudo qualitativo a expressdo “Métodos” pode ser substituida pelas expressoes:
“Caminho Metodologico”, “Percurso Metodoldgico”, entre outras.

2.4 Resultados — Artigos Originais

Neste capitulo deverdo ser colocados os artigos originais resultantes do trabalho de Tese ou de Dissertacdo,
tendo como autor principal o aluno da Pds-Graduagdo. Estes trabalhos deverdo ser submetidos ou publicados em
revistas cientificas indexadas (formatados de acordo com as normas do periodico que foi/sera submetido pelo
doutorando ou mestrando como autor principal). No caso do doutorando, a comprovacdo da submissdo dos
artigos deverd ser incluida no item: anexos.

2 CARVALHO, Vilma de. Sobre construtos epistemoldgicos nas ciéncias: uma contribuicdo para a enfermagem.
Rev. Latino-Am. Enfermagem , Ribeirdo Preto, v. 11, n. 4, 2003 . Disponivel em:
<http://www.scielo.br/scielo.php?script=sci_arttext&pid=S0104-11692003000400003&Ing=pt&nrm=iso>.
Acesso em: 18 Mar 2008.
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2.5 Considerac6es Finais

Neste capitulo deve-se expor as conseqiiéncias das observagdes realizadas. E o momento de emitir eventuais
generalizacfes. Nao deve ser repeticdes dos resultados, mas sim uma boa sintese deles. Constitui-se de respostas
as indagacdes feitas, isto é, as enunciadas na introducéo e detalhadas nos objetivos. O autor devera se posicionar
frente ao problema estudado e poderd incluir recomendacfes, inclusive discutir novas hipdteses e
conseqlientemente novos estudos e experimentos.

3. Pos-textuais

3.1 Referéncias

Conjunto padronizado de elementos descritivos, retirados de um documento, que permite sua identificacdo
individual. Esta folha, elemento obrigatorio, deve conter o titulo (Referéncias), sem indicativo numérico,
centralizado. As referéncias sdo alinhadas a esquerda, devendo seguir as normas da ABNT NBR 6023, exceto as
dos capitulos que foram enviados para publicacéo.

Neste item sdo citadas apenas as referéncias da introducdo, dos métodos/procedimento metodoldgico e da
revisdo bibliogréafica (quando ndo for um artigo que serd submetido a uma Revista indexada). As referéncias dos
artigos estdo contempladas nos proprios artigos, conforme as normas de “instru¢des aos autores”.

3.2 Apéndice

Textos ou documentos elaborados pelo autor da dissertacdo/tese com a finalidade de complementar sua
argumentacéo, sem prejuizo da unidade nuclear do trabalho. Esta folha, elemento opcional, deve conter o titulo
(Apéndice), sem indicativo numérico, centralizado.

O (s) apéndice (s) é identificado por letras mailsculas consecutivas, travessdo e pelos respectivos titulos.
Excepcionalmente utilizam-se letras mailsculas dobradas, na identificacdo dos apéndices, quando esgotadas as
23 letras do alfabeto.

Exemplo:

APENDICE A — Avaliacdo numérica de células inflamatorias totais aos quatro dias de evolugio

APENDICE B — Avaliagio de células musculares presentes nas caudas em regeneragio

3.3 Anexos

Texto ou documento ndo elaborado pelo autor e que serve de fundamentagdo, comprovacéo ou ilustragdo. Esta
folha, elemento opcional, deve conter o titulo (Anexo), sem indicativo numérico, centralizado.

O (s) anexo (s) sdo identificados por letras mailsculas consecutivas, travessdo e pelos respectivos titulos.
Excepcionalmente utilizam-se letras mailsculas dobradas, na identificacdo dos anexos, quando esgotadas as 23
letras do alfabeto.

Exemplo:

ANEXO A — Parecer do Comité de Etica em Pesquisa
ANEXO B — Documentagdo de encaminhamento do artigo ao periddico

111 REGRAS GERAIS DE FORMATACAO

4. Formato

Os textos devem ser apresentados em papel branco, formato A4 (21 cm x 29,7 cm), digitados na frente das
folhas, com excec¢do da folha de rosto cujo verso deve conter a ficha catalografica, impressos em cor preta,
podendo utilizar outras cores somente para as ilustragfes.

O projeto gréfico é de responsabilidade do autor do trabalho.

Recomenda-se, para digitacdo, o texto na cor preta, sendo que as gravuras podem ser cores livres. A fonte Times
New Roman, tamanho 12 para todo o texto, excetuando-se as citagdes de mais de trés linhas, notas de rodapé,
paginacdo e legendas das ilustracdes e das tabelas que devem ser digitadas em tamanho menor e uniforme.

No caso de cita¢Bes de outros autores, com mais de trés linhas, um recuo de 4 cm da margem esquerda do texto
deve ser observado.

O alinhamento para o texto é justificado.

5. Margem
As folhas devem apresentar margem esquerda e superior de 3 cm; direita e inferior de 2 cm.

6. Espacejamento
Todo o texto deve ser digitado ou datilografado com espaco 1,5, excetuando-se as citagcdes de mais de trés linhas,
notas de rodapé, referéncias, legendas das ilustragdes e das tabelas, ficha catalografica, natureza do trabalho,
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objetivo, nome da instituicdo a que é submetida e area de concentracdo, que devem ser digitados ou
datilografados em espaco simples. As referéncias, ao final do trabalho, devem ser separadas entre si por dois
espacos simples.

Os titulos das se¢des devem comecar na parte superior da mancha e ser separados do texto que os sucede por
dois espacos 1,5, entrelinhas. Da mesma forma, os titulos das subsecdes devem ser separados do texto que os
precede e que os sucede por dois espacos 1,5.

Na folha de rosto e na folha de aprovacdo, a natureza do trabalho, o objetivo, 0 nome da instituicdo a que é
submetido e a area de concentracdo devem ser alinhados do meio da mancha para a margem direita.

7. Notas de rodapé
As notas devem ser digitadas ou datilografadas dentro das margens, ficando separadas do texto por um espaco
simples de entrelinhas e por filete de 3 cm, a partir da margem esquerda.

8. Indicativos de secao
O indicativo numérico de uma secdo precede seu titulo, alinhado & esquerda, separado por um espago de
caractere.

9. Paginacédo

Todas as folhas do trabalho, a partir da folha de rosto, devem ser contadas seqiiencialmente, mas ndo numeradas.
A numeracdo é colocada, a partir da primeira folha da parte textual, em algarismos arabicos, no canto superior
direito da folha, a 2 cm da borda superior, ficando o Gltimo algarismo a 2 cm da borda direita da folha. Havendo
apéndice e anexo, as suas folhas devem ser numeradas de maneira continua e sua paginacdo deve dar seguimento
a do texto principal.

10. Numeracéao progressiva

Para evidenciar a sistematizagdo do contetdo do trabalho, deve-se adotar a numeragdo progressiva para as se¢ées
do texto. Os titulos das se¢des primarias, por serem as principais divisdes de um texto, devem iniciar em folha
distinta. Destacam-se gradativamente os titulos das se¢des, utilizando-se os recursos de negrito, italico ou grifo e
redondo, caixa alta ou versal, e outro, no sumario e de forma idéntica, no texto.

Recife, 05 de junho de 20009.

Coordenacdo da Comissdo dos Coordenadores dos Programas de Pds-Graduacdo do Centro de Ciéncias
da Saude.
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ANEXO B - Instrugdes aos autores da Revista Brasileira de Anestesiologia

Forma e preparacéo de manuscritos

Os artigos para publicagdo deverdo ser encaminhados com exclusividade a Revista Brasileira de Anestesiologia.
Néo serdo aceitos artigos ja publicados em outros periédicos

A Revista Brasileira de Anestesiologia classifica os artigos nas seguintes categorias:
a) Artigos Cientificos: Novas informacdes de pesquisa clinica ou experimental.

b) Revisdes: Artigos de sintese, de assuntos bem estabelecidos, com andlise critica das referéncias bibliogréaficas
consultadas e conclusdes, revisdes sisteméticas.

¢) Informacdes Clinicas: Relatos de casos clinicos, apresentacdo de novas técnicas, métodos e equipamentos.
d) Artigos Diversos: Aqueles que ndo se enquadram nas categorias acima, de interesse para a Anestesiologia.
e) Artigos Especiais: Revisdes de assuntos de interesse da especialidade.

f) Cartas ao Editor: Criticas a matéria publicada, de maneira construtiva, objetiva e educativa. As discussdes de
assuntos especificos da Anestesiologia serdo publicadas a critério do Editor.

) Editoriais.
Aprovagdo para Publicagdo

Todos os artigos propostos a publicacdo serdo previamente submetidos a aprecia¢do de dois ou mais membros do
Conselho Editorial ou outros Consultores Especializados no assunto. Quando aceitos, estardo sujeitos a pequenas
corre¢des ou modificagdes que ndo alterem o estilo do autor. Eventuais modificages na forma, estilo ou
interpretagdo s ocorrerdo apds prévia consulta. Quando recusados, os artigos serdo devolvidos com a
justificativa do Editor-Chefe.

OBS: Para aprovacao final do artigo o autor e os co-autores deverdo assinar Termo de Cesséo dos Direitos
Autorais a Sociedade Brasileira de Anestesiologia e a Elsevier Editora Ltda, cujo teor sera enviado pelo Editor-
Chefe.

Correcdo Final

Os artigos para publicagdo serdo encaminhados ao autor para as corre¢@es cabiveis e devolugdo no menor prazo
possivel. Se houver atraso na devolucéo da prova, o Editor-Chefe reserva-se o direito de publicar,
independentemente da correcéo final.

Sera enviado ao autor cujo enderego eletronico foi indicado para correspondéncia, ficando 0 mesmo responsavel
pela apreciacdo final da matéria, estando os demais de acordo com a publicag¢do da mesma.
Formas de Apresentacdo dos Trabalhos

Titulo: O titulo do artigo deve ser curto, claro e conciso para facilitar sua classificagdo. Quando necessario, pode
ser usado um subtitulo.

Autor(es): O(s) nome(s) completo(s) do(s) autor(es) e seus titulos e filiagdes a Sociedade ou Instituicdes. Nomes
de outros colaboradores podem ser citados no final, em agradecimentos. Indicar o local onde se realizou o
estudo.

Resumo Estruturado:

Para Artigos Cientificos destacar: Justificativa e Objetivos, Método, Resultados e Conclusdes.

Para Informagdes Clinicas destacar: Justificativa e Objetivos, Relato do Caso e Conclusdes.

Para Artigos de Revisdo destacar: Justificativa e Objetivos, Contetdo e Conclusdes.

Para todos os artigos, indicar os Unitermos para a classificacdo bibliografica, segundo Greene NM - Key Words
in Anesthesiology, 3rd Ed, New York, Elsevier ou mais recente.
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Texto: Iniciar o texto, sem indicar o(s) autor(es) nem local onde foi realizado. Os artigos cientificos devem
apresentar os seguintes capitulos: Introducdo, Método, Resultados, Discussao, Resumo e Referéncias.

Referéncias: O artigo deve conter apenas as referéncias consultadas, numeradas conforme a entrada no texto. As
outras citacdes de autores ja enumerados deverao indicar exclusivamente o numeral de referéncia. Evitar a
citacdo do nome do autor em destaque. Nao se recomenda a citacdo de trabalho ndo publicado ou apresentado em
Eventos Médicos. Referéncias com mais de cinco anos, de livros texto e resumo de congressos, devem limitar-se
as que sdo fundamentais. Incluir referéncias acessiveis aos leitores. Quando a citacdo for de artigo ja aceito para
publicacdo, incluir "em processo de publica¢do”, indicando a revista e 0 ano. Comunicagdes pessoais ndo séo
aceitas. Utilize o seguinte modelo:

Revistas: Nome(s) do(s) autor(es), inicial(is) do(s) pré-nome(s) - titulo do trabalho. Titulo da revista (abreviado
de acordo com o Index Medicus), ano da publicacdo; volume: nimero da primeira e Gltima paginas.

Pereira E, Vieira ZEG - Visita pré-anestésica, responsabilidade intransferivel do anestesiologista. Rev Bras
Anestesiol, 1977;27:337-353.

Livros: Nome(s) do(s) Editor(es), inicial(is) do(s) pré-nome(s) - titulo do livro (iniciais com letra maitscula),
volume e edicdo, cidade onde o livro foi editado, Editora, ano de publicacdo e nimero(s) da(s) pagina(s) da
citacdo.

Rigatto M - Fisiopatologia da Circula¢do Pulmonar, 12 Ed, Sdo Paulo, Fundo Editorial Procienx, 1973;53-55.

Capitulos: Nome(s) do(s) autor(es), inicial(is) do(s) pré-nome(s) - titulo do capitulo. em: nome(s) do(s)
editor(es), inicial(is) do(s) pré-nome(s) - Titulo do livro (iniciais com letra mailscula), volume e edicéo, cidade
onde foi editado, Editora, ano da publicacéo e pégina(s) da citacéo.

Coelho A - Anatomia do Sistema Especifico de Conducédo, em: Germiniani H - Diagnostico e Terapéutica das
Arritmias Cardiacas. Sdo Paulo, Fundo Editorial Procienx, 1972;3-10.

Nota: Ndo se deve colocar pontuagdo nos nomes ou abreviaturas dos periédicos citados. Quando houver menos
de trés autores, cite-os todos e quando houver mais de trés, cite somente os trés primeiros, seguidos de "et al.".

lHustragdes: Enumerar ilustragdes de acordo com a ordem de entrada no texto. Enumerar figuras em algarismos
arébicos. Enumerar quadros e tabelas em algarismos romanos. Indicar, no texto, o local preferencial de entrada
de cada ilustracdo (Entra Figura X, por exemplo). Usar fotos em branco e preto. O mesmo resultado ndo deve ser
expresso por mais de uma ilustracéo.

Uso de Recursos Digitais: Texto em formato DOC (padrdo Winword); figuras em barras ou linhas XLS (padrédo
Excel); e fotos e figuras, com resolugdo minima de 300 dpi, em formato JPG. Nao inserir titulos e legendas nas
ilustraces. N&o inserir ilustragcdes no corpo do texto. Cada ilustracdo deve ter arquivo individual. O nome dos
arquivos deve expressar o tipo e a numeracéo da ilustragdo (Figura 1, Tabela Il, por exemplo). Titulos e legendas
das ilustragdes, devidamente numerados, devem estar no arquivo de texto. Copias ou reproducdes de outras
publicacBes serdo permitidas apenas mediante a anexacdo de autorizacdo expressa da Editora ou do Autor do
artigo de origem.

Abreviaturas: As abreviaturas ndo sdo recomendaveis, exceto as reconhecidas pelo Sistema Internacional de
Pesos e Medidas, ou aquelas consignadas e consagradas nas publicacbes médicas. Quando as abreviaturas forem
em grande nimero e relevantes utilizar suas definicdes (Glossario), em nota a parte.

Abreviaturas de termos consagrados pela Medicina deverdo seguir as normas internacionais tradicionalmente em
uso, de acordo com as abreviaturas padrdes aprovadas pelo documento de Montreal, publicado no British
Medical Journal, 1979;1:532-535.

Nomes de Farmacos: Néao é recomendavel a utilizagdo de nomes comerciais de farmacos (marca registrada), mas
guando a utilizagdo for imperativa, 0 nome do produto devera vir apds 0 nome genérico, entre parénteses, em
minUscula, seguido do simbolo que caracteriza marca registrada, em sobrescrito (®).

Consideracdes Eticas e Legais: de acordo com Exigéncias para Manuscritos Submetidos a Revistas da area
Biomédica (Comité Internacional de Editores de Revistas Médicas - Fevereiro de 2006).

Conflito de Interesses
O conflito de interesses existe quando um autor (ou a instituicdo do autor), revisor, ou editor tem relacfes de
financiamento ou pessoais que influenciem de forma negativa (viés) suas agOes. Essas relagOes variam desde
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aquelas com potencial minimo até as de grande potencial de influéncia sobre o julgamento, e nem todas as
relacGes representam conflito de interesses verdadeiro. O potencial para conflito de interesses pode existir se um
individuo acredita ou ndo que suas relagcdes afetam ou podem influenciar negativamente a credibilidade da
revista, dos autores, ou da prépria ciéncia. Entretanto conflitos podem ocorrer por outras razdes, como relaces
pessoais, competicdo académica e intelectual.

Consentimento Livre e Esclarecido

Os pacientes tém direito a privacidade que nao deve ser infringida sem consentimento livre e esclarecido. A
identificacdo de informacdo, incluindo iniciais dos nomes dos pacientes, nimero de registro do hospital, ndo
deve ser publicada através de descrigdes no texto, fotografias ou qualquer outra modalidade, a menos que ela
seja essencial para os propdsitos cientificos e o paciente (ou responsavel) fornega consentimento por escrito para
publicacdo. O consentimento livre e esclarecido para esta finalidade exige que o paciente veja 0 manuscrito que
sera publicado. Os autores devem identificar individuos que deram assisténcia na elaboragéo do texto e declarar
a origem dos fundos para essa assisténcia.

Detalhes que facilitem a identificacdo devem ser omitidos se ndo forem essenciais. O anonimato completo é
dificil de ser atingido, entretanto consentimento livre e esclarecido deve ser obtido se existir qualquer davida.
Por exemplo, mascarar a regido dos olhos em fotografia de pacientes é uma protecéo inadequada para o
anonimato. Se caracteristicas de identificagdo forem alteradas para garantir o anonimato, os autores devem
garantir que essas alteraces ndo provocardo distor¢éo do significado cientifico.

Quando o consentimento livre e esclarecido for obtido esta informagdo deve constar da publicacéo.

Etica

Quando estudos em humanos séo publicados, os autores devem indicar se os procedimentos obedeceram aos
padrdes éticos do comité de pesquisa em humanos (institucional ou nacional) e a Declaragdo de Helsinki de
1975, revista em 2000. Se existirem dlvidas quanto a condugdo de acordo com os padrdes da Declaracéo de
Helsinki, os autores devem explicar o racional para o procedimento e demonstrar que a comissao institucional
responsavel aprovou explicitamente os aspectos duvidosos do estudo. Quando a publicagéo for relativa a
pesquisa com animais os autores devem indicar se foram obedecidas as normas de cuidados institucionais ou
nacionais e o uso de animais de laboratorio foi seguido.

Registro de Ensaio Clinico

Ensaios clinicos deverdo ser registrados de acordo com orienta¢do da OMS no endereco www.who.int/ictrp/en/.
A OMS considera ensaios clinicos inclusive ensaios preliminares (fase 1), qualquer estudo que recrute
prospectivamente sujeitos de pesquisa para serem submetidos a intervencdes relacionadas a satde (farmacos,
procedimentos cirdrgicos, aparelhos, terapias comportamentais, dietas, modificagdes nos cuidados de saide) com
finalidade de avaliar os efeitos sobre desfechos clinicos (qualquer variavel biomédica ou relacionada com a
salde, inclusive medidas farmacocinéticas e efeitos adversos).

A revista tem o direito de ndo publicar estudos clinicos que ndo estejam de acordo com estes e outros padrées
éticos determinados por diretrizes internacionais.

Envio de manuscritos

A analise e a aprovacdo de um artigo a ser publicado na Revista Brasileira de Anestesiologia obedece a seguinte
seqiiéncia.

a) O autor encaminha o artigo para o Editor Chefe;

- Da carta de encaminhamento devem constar a exclusividade para a Revista Brasileira de Anestesiologia e a
titulacéo dos autores;

- Nos casos de artigos de pesquisa clinica e experimental deve constar, obrigatoriamente, a aprovacéo pela
Comissédo de Etica da Instituicdo do local do estudo.

b) O Editor Chefe encaminha uma copia para dois membros do Corpo Editorial para analise em formulario (s)

préprio(s).
- Ao co-editor cabe a verificacdo da exatiddo das referéncias bibliograficas.
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c) Ap0s a analise, o Editor Chefe recebe a matéria de volta e decide pela possivel aprovagao ou néo.

d) O Editor Chefe encaminha uma c6pia ao autor com o resultado da andlise, com sugestdes ou correcdes no
texto.

e) O autor devolve ao Editor Chefe uma cépia do artigo em disquete (Word for Windows) e uma cdpia impressa.
f) O artigo é aprovado. Para aprovacao final é obrigatdria a Cessdo de Direitos Autorais para a SBA.

g) O texto é vertido para a lingua inglesa sendo submetido a aprovagao por revisores.

h) O artigo é encaminhado para composicao grafica.

i) Antes da publicacdo o Editor Chefe e o autor recebem uma cépia para eventuais correcdes.

OBS: Cabe ao Editor Chefe, ouvido os dois membros do Conselho Editorial e cumpridas as exigéncias éticas, a
aprovacdo dos artigos a serem publicados.

Aspectos éticos das publicacles

O Codigo de Etica Médica do Conselho Federal de Medicina estabelece regras rigorosas que dizem respeito aos
trabalhos de pesquisas.

Transcrevemos na integra os artigos n® 122 ao 130, que determinam aquilo que é proibido nas pesquisas
cientificas.

E vedado ao médico:

Art. 122 - Participar de qualquer tipo de experiéncia com fins bélicos, politicos, raciais ou religiosos.

Art. 123 - Realizar pesquisa no ser humano, sem que este tenha dado consentimento por escrito, apés
devidamente esclarecido sobre a natureza e consequiéncia da pesquisa.

Paragrafo Unico - Caso o paciente nio tenha condigdes de dar consentimento, a pesquisa somente podera ser
realizada em seu proprio beneficio apds expressa autorizagdo do seu representante legal.

Art. 124 - Usar experimentalmente qualquer tipo de terapéutica ainda ndo liberada para uso no pais, sem a
devida autorizagdo dos 6rgdos competentes e sem consentimento do paciente ou do seu responsavel legal,
devidamente informado da situacéo e das possiveis complicagoes.

Art. 125 - Promover pesquisas médicas na comunidade sem o conhecimento dessa comunidade e sem que 0
objetivo seja a prote¢do da salde publica, respeitadas as caracteristicas locais.

Art. 126 - Obter vantagens pessoais, ter qualquer interesse comercial ou renunciar a sua independéncia
profissional em relagdo a financiadoras da pesquisa médica da qual participou.

Art. 127 - Realizar pesquisas em ser humano sem submeter a protocolo de aprovacdo e acompanhamento da
comissao isenta de qualquer dependéncia em relacdo aos pesquisados.

Art. 128 - Realizar pesquisas médicas em voluntarios sadios ou ndo que tenham direta ou indiretamente
dependéncia ou subordinacéo relativamente ao pesquisador.

Art. 129 - Executar ou participar de pesquisa médica sem que haja necessidade de suspender ou deixar de usar
terapéutica consagrada e, com isso, prejudicar o paciente.

Art. 130 - Realizar experiéncias em novos tratamentos clinicos ou cirdrgicos em pacientes com afeccéo incuravel
ou terminal sem que haja esperanca razoavel de utilidade para o paciente, ndo Ihe impondo sofrimentos
adicionais.

Assim sendo, todos os artigos de pesquisa clinica e experimental devem necessariamente ser submetidos e a
provacio pela Comissdo de Etica Médica da Institui¢do onde foi realizado o estudo.

Anunciantes
Ao longo dos seus 50 anos a Revista Brasileira de Anestesiologia contou com a colaboracéo de laborat6rios e
firmas de equipamentos de anestesia, apenas anunciando os seus produtos, ndo havendo interferéncia dos

mesmos, com relacdo as publicacdes cientificas.
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ARTIGO DE REVISAO

Intravenous lidocaine to treat postoperative pain*

Lidocaina intravenosa no tratamento da dor pds-operatdria

Tania Cursino de Menezes Couceiro', Luciana Cavalcanti Lima?, Léa Menezes Couceiro®, Marcelo Moraes Valenga*

*Recebido do Instituto de Medicina Integral Professor Fernando Figueira, Recife, PE, Brasil.

ABSTRACT

BACKGROUND AND OBJECTIVES: Postoperative pain is fore-
seeable however it is still undermanaged. Multimodal management
decreases side-effects and provides adequate pain control. Lidocaine,
local anesthetic used for more than five decades, is being intrave-
nously administered aiming ac managing pain in different types of
surgeries with promising results. This study aimed at reviewing the
use of intravenous lidocaine to manage postoperative pain and its
action mechanism.

CONTENTS: This article addresses the use of intravenous lidocaine
to manage postoperative pain, its action mechanism and its appli-
cability for different types of surgeries. An active search was carried
out in the following databases: Medline via Pubmed (1974-2013),
Cochrane Library (1990-2010) and LILACS (1974-2013). Search
was adjusted to identify articles addressing postoperative intrave-
nous lidocaine action mechanism and postoperative analgesia. As to
language, articles in Portuguese and English were selected.
CONCLUSION: Intravenous lidocaine, due to its low cost, opioid-
-sparing action and minimum side-effects is an adequate option to
manage postoperative pain.

Keywords: Intravenous lidocaine, Multimodal management, Posto-
perative analgesia, Postoperative pain.

RESUMO

JUSTIFICATIVA E OBJETIVOS: A dor pés-operatéria ¢ previsi-
vel, no entanto continua sendo inadequadamente tratada. O trata-
mento multimodal diminui os efeitos colaterais e propicia adequado
alivio da dor. A lidocaina, anestésico local utilizado hd mais de cinco
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décadas, vem sendo empregada por via intravenosa com o objetivo
de tratar a dor em diversos tipos de operagdo com resultados promis-
sores. O objetivo deste estudo foi rever o uso da lidocaina intrave-
nosa no tratamento da dor pés-operatéria e seu mecanismo de agdo.
CONTEUDO: Este artigo aborda o emprego da lidocaina intrave-
nosa no manuseio da dor pés-operatéria, seu mecanismo de agio
e a aplicabilidade em diversos tipos de procedimentos cirtirgicos.
Realizada busca ativa através das seguintes bases de dados: Medline
via Pubmed (1974-2013), Cochrane Library (1990-2010), LILACS
(1974-2013). A busca foi ajustada visando identificar os artigos que
pesquisaram o mecanismo de agdo e a analgesia pés-operatéria da
lidocaina intravenosa. Quanto 2 limitagio do idioma, foram selecio-
nados artigos nas linguas Portuguesa e Inglesa.

CONCLUSAO: A lidocaina intravenosa, pelo baixo custo, agio
poupadora de opioides e minimos efeitos colaterais, tem se mostra-
do adequada opgio no tratamento da dor pés-operatéria.
Descritores: Analgesia pés-operatéria, Dor pds-operatéria, Lidocai-
na intravenosa, Tratamento multimodal.

INTRODUGAO

Assegurar o tratamento adequado da dor deve fazer parte da abor-
dagem perioperatéria do paciente cirtirgico e o anestesiologista
pode utilizar os diversos firmacos disponiveis para infuso intra-
venosa adequando as caracteristicas farmacodinimicas destes aos
diversos tipos de procedimentos cirtirgicos e s particularidades de
cada paciente.

Dentre os firmacos empregados para o tratamento da dor pds-
-operatéria (DPO) a lidocafna intravenosa tem se destacado'. Este
anestésico local foi utilizado pela primeira vez por via intravenosa
com a finalidade de promover analgesia pés-operatéria na década
de 1960 e em recentes estudos esse efeito analgésico foi comprovado
principalmente em cirurgias abdominais'.

No entanto, apesar da praticidade em administrar a lidocaina por
via intravenosa como integrante do tratamento multimodal da dor?,
0 seu mecanismo da agdo ainda nio estd bem esclarecido, principal-
mente no que se refere & duragio da analgesia.

Foi realizada busca ativa através das seguintes bases de dados: Me-
dline via Pubmed (1974-2013), Cochrane Library (2000-2010) e
LILACS (1974-2013). A busca foi ajustada visando identificar os
artigos que pesquisaram o mecanismo de agdo e a analgesia pés-
-operatéria da lidocaina intravenosa. Quanto 2 limitagio do idioma,
foram selecionados artigos nas linguas Portuguesa e Inglesa.

O objetivo deste estudo foi rever o uso da lidocaina intravenosa no
tratamento da DPO e discutir os possiveis mecanismos de agio do
farmaco analgésico.
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DOR POS-OPERATORIA

A DPO ¢ uma forma previsivel e conhecida de dor aguda e o seu
tratamento diminui a morbidade pés-operatéria, propicia adequada
cicatrizagdo incisional e diminui os custos*®. Além disso, promove
menor alteragio cognitiva no pés-operatério e diminui o risco de
DPO crbnica ou persistente®*. Contudo, mais de 50% dos pacien-
tes submetidos a procedimentos cirtirgicos experimentam dor de
moderada a forte intensidade® indicando que, apesar do desenvol-
vimento de novos firmacos e da utilizacio de novas técnicas anal-
gésicas, a DPO ainda é inadequadamente tratada’®. As possiveis
justificativas para a sua alta prevaléncia podem ser: sensibilidade
individual e escolha inadequada dos firmacos e das doses’.

ASPECTOS FARMACOLOGICOS DA LIDOCAINA IN-
TRAVENOSA

A lidocaina administrada por via intravenosa, no periodo periopera-
tério, promove importante analgesia pés-operatéria resultando em
reducio da intensidade da dor e diminuicio do consumo de opioi-
des'™'2, Estudos recentes comprovam que a lidocaina intravenosa
propicia retorno répido do transito intestinal em pacientes submeti-
dos a cirurgias colénicas'? e diminuigio da produgio e liberagio de
citocinas'>'%. O efeito analgésico da lidocaina no trauma cirtirgico
decorre do bloqueio da transmissdo neuronal no local da lesio, da sua
propriedade anti-inflamatéria sistémica intrinseca e, dependendo da
dose utilizada, pode reduzir a lesdo celular induzida por citocinas, por
meio de mecanismos envolvendo canais de potdssio mitocondriais
sensiveis a adenosina trifosfato (ATP)*'7. £ importante salientar que
sua propriedade analgésica persiste mesmo apés a diminuigéo dos ni-
veis plasmdticos, favorecendo assim a teoria do bloqueio da condugio
nervosa'®. Por outro lado, mesmo quando utilizada em baixas doses,
suprime o potencial evocado das fibras C resultando em analgesia'®?!.
Dentre as vantagens desse formaco podem ser enfatizados o baixo
custo e a boa efetividade'® (Tabela 1). Importante salientar que a
dose dos farmacos utilizados no tratamento da dor aguda ou crénica
geralmente é baseada no peso do paciente, o que néo ¢ diferente com
a lidocaina. No entanto, observa-se que hd uma dissociagio entre o
efeito analgésico e a concentragio plasmdtica da lidocaina e do seu
metabdlito ativo®.

Tabela 1. Vantagens do uso da lidocaina intravenosa na dor pds-
-operatoria

Baixo custo

Eficaz em cirurgias abdominais

Diminui o consumo de opioides

Minimiza o ileo paralitico

Diminui o tempo de internagédo, nauseas e vomitos

Diminui a incidéncia de dor cronica pés-cirurgica

No que se refere & metabolizagio da lidocaina, essa ocorre no figado
pelo sistema enzimdtico microssomal (citocromo P450), com taxa
de depuragio de 0,85L/kg/h. Ela é convertida por oxidagio em mo-
noetilglicinaxilidina, uma parte da qual ¢ hidrolizada 4 glicinaxilidi-
da. Esses metabdlitos sio ativos e tém sido implicados em casos de
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intoxicagio depois de doses repetidas e infusio venosa continua. Sua
excregio ¢ realizada pelos rins, tendo uma fase de eliminagio rdpida
de 8 a 17 minutos e uma fase lenta de 87 a 108 minutos™. Menos
de 10% da lidocaina é encontrada de forma inalterada na urina®?.
Surge o questionamento a respeito dos metabdlitos da lidocaina: se-
riam eles também responsaveis pela acio analgésica desse firmaco?
Possivelmente nio, porque a analgesia promovida pela lidocaina ul-
trapassa o tempo de meia vida desses metabdlitos.

A lidocaina por via venosa tem sido empregada em diferentes tipos
de procedimentos cirtirgicos"'>%. Ao ser administrada por essa via,
¢ inicialmente distribuida aos 6rgdos ricamente perfundidos, tais
como encéfalo, rins e coragio, e em seguida pelos tecidos menos
perfundidos, como pele, musculoesquelético e gordura. Seu volume
de distribuigio ¢ grande (91L/kg), seu coeficiente de particio dleo/
4gua é de 366 e sua poténcia ¢ intermedidria. Cerca de 60% das suas
moléculas ligam-se as proteinas plasméticas, principalmente alfal-
-glicoproteina 4cida?. Aproximadamente 40% da lidocaina por via
venosa é extraida temporariamente durante a primeira passagem pe-
los pulmées, onde o pH é menor com relagéo ao plasma. A ligagio
proteica da lidocaina associada 2 extragio pulmonar diminuem as
chances de intoxicagio sistémica.

Mecanismo de agio da lidocaina

Os canais de sédio voltagem-dependentes (Nav) constituem os alvos
cléssicos de agio da lidocaina. J4 foram identificadas nove formas
diferentes (isoformas) de subunidades nos canais de sédio voltagem-
-dependentes de mamiferos (Nav 1.1 a 1.9), sendo que algumas de-
las estdo relacionadas 2 dor neuropdtica (Nav 1.3, 1.7, 1.8 ¢ 1.9) ¢
outras 4 dor inflamatéria (Nav 1.7, 1.8 ¢ 1.9)%. Apés atravessar a
membrana neural, sob a agdo do pH intracelular hd a conversio da
lidocaina para sua forma ionizada e esta age de forma reversivel na
porgio S6 do dominio 4 da subunidade alfa dentro dos canais de
sédio voltagem-dependentes™,

A medida que a agdo do anestésico se desenvolve, o limite para a
excitabilidade elétrica gradualmente aumenta e o pico do potencial
de agio diminui a condugio do impulso neuronal. A afinidade da
lidocaina pelos os canais de sédio varia com a conformagio do canal,
sendo maior quando o canal estd aberto (ativado ou inativo) e me-
nor quando o canal estd fechado (desativado ou em repouso). Assim,
quanto maior a frequéncia de estimulagdo neuronal, mais moléculas
de lidocaina ionizadas tém acesso aos locais de agio e maior o grau
de blogueio (bloqueio uso-dependente ou frequéncia dependente)'®.
Além de atuar sobre os canais de sédio voltagem-dependentes (Nav),
presentes nos nociceptores dos tecidos inflamados™, a lidocaina age
também sobre os receptores acoplados 2 proteina G (RAPG), os re-
ceptores N-metil-D-aspartato (NMDA) e os canais de potdssio e
de cilcio, interferindo com a condugio do impulso excitatério so-
bre as fibras A-delta e C*%. Também esse anestésico local parece
bloquear indiretamente os receptores NMDA** através da inibicio
da proteinocinase C (PKC)*, influenciando, de modo importante,
a hiperalgesia pés-operatéria e a tolerdncia aos opioides'*. Além
disso, esse firmaco, por meio de sua agio nos RAPG interfere na
sensibilizagio, na degranulacio lisossémica de neutréfilos, na pro-
dugiio de radicais livres de oxigénio e na secregdo de citocinas pelos
macréfagos e células gliais conferindo agio anti-inflamatéria'*7%%,
A lidocaina também age em canais de potéssio e de cdlcio voltagem-
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-dependentes, porém com menor afinidade quando comparado ao
bloqueio produzido nos canais de sédio. Essa inibigio dos canais
de cdlcio nos terminais nervosos pré-sindpticos tem importante im-
plicago na liberagio dos neurotransmissores e, consequentemente,
interfere na propagacio do impulso doloroso*. Com relagio aos
canais de potdssio, supde-se que agindo nesses canais a lidocaina
reduza a lesdo celular secunddria A isquemia tecidual’®, diminua a
resposta inflamatéria e promova diminuigio da intensidade da dor.

Efeitos adversos e contraindicagdes da lidocaina intravenosa

As manifestagoes t6xicas desencadeadas pela lidocaina parecem
ocorrer quando concentragoes plasmdticas de Spg/mL sio alcanga-
das. No entanto, na prdtica clinica, a dose empregada varia de 2 a
5Smg/kg, o que resulta em concentragio plasmitica de 2pg/mL, ou
seja, aquém das doses téxicas, promovendo uma janela de seguranga
para a sua administragio. Essa seguranca permite que esse firmaco
possa ser empregado em diferentes formas no tratamento da dor
(solugio, colirio e creme) e por diversas vias de administragio (pe-
ridural, subaracnoidea, intrapleural, intramuscular, intra-articular,
tépica e intravenosa)™?, cada uma com sua indicagio estabelecida.
A intensidade do efeito adverso depende da dose administrada, da
velocidade e do local de administragio, assim como do estado geral
do paciente com relagio a idade, condigdes clinicas e gravidez”. A
medida que a concentragdo de lidocaina aumenta na circulagio sis-
témica surgem vdrios sinais e sintomas especialmente nos sistemas
nervoso central (SNC) e cardiovascular. Quando os niveis séricos se
encontram abaixo de Spg/mL, ocorre analgesia e os motoneurénios
corticais sio inibidos, o que explica sua atividade anticonvulsivan-
te”’. Quando os niveis séricos ultrapassam Spg/mL a sintomatologia
¢ varidvel e a gravidade estd na dependéncia da concentragio sangui-
nea de lidocaina alcangada® (Tabela 2).

Tabela 2. Efeitos adversos segundo os niveis séricos?2226

Efeitos Niveis Sintomas

adversos séricos

Leve 3-8ug/mL  Dorméncia e formigamento em qui-
rodéctilos e pododactilos, dorméncia
perioral, distdrbios visuais, zumbido,
tonturas e confusdo

Moderada  8-12ug/mL  Nauseas e vomitos, tremores, diminui-
¢&do da audigdo, alteragdo da presséo
arterial e frequéncia cardiaca e confu-
sdo mental

Grave >12pg/mL  Confusdo, perda da consciéncia, tre-

mores musculares, convulsdo, arritmia
e parada cardiaca

No que se refere ao SNC, a convulsio pode ser a primeira indicagio
de intoxicagdo grave® e pode decorrer da inibigio dos neurdnios ini-
bitdrios através de receptores GABA (dcido gama-aminobutirico) na
amigdala®™?’. Geralmente, a convulsio acontece em concentragées
plasmiticas acima de 8pg/mL, podendo surgir em niveis séricos me-
nores na presenga de hipercarbia®. Quanto a toxicidade cardiovas-
cular, observa-se bradicardia, aumento do intervalo PR e alargamen-
to do complexo QRS?. Por fim, a alergia a derivados aminoamida
deve ser lembrada, porém é um evento extremamente raro, sendo
estimada em menos que 1% das reagoes registradas®.

A lidocaina venosa nio deve ser usada em pacientes com disritmia,
insuficiéncia cardiaca, coronariopatia, Adams-Stokes ou bloqueio
cardiaco, podendo ser usada com cautela em pacientes com insufici-
éncia hepética, bradicardia sinusal e bloqueio incompleto de ramo®.
Os efeitos colaterais mais comuns geralmente sio leves e relaciona-
dos a0 SNC?. Os pacientes podem apresentar sonoléncia, tontura,
gosto metilico, cefaleia, visdo borrada, parestesia, disartria, euforia e
ndusea™”. Doses maiores administradas de maneira rdpida podem
causar zumbido, tremor e agitagdo. As alteragdes cardiovasculares
geralmente sio minimas com doses usuais (Tabela 1).

Ao ocorrer intoxicagio pela lidocaina, o tratamento deve envolver
medidas de suporte, com oxigenagio, hidratagio, uso de vasopresso-
res, inotrdpicos, anticonvulsivantes e antiarritmicos e em casos nao
responsivos ao tratamento anterior, a infusao intravenosa de lipidios
deve ser considerada numa dose inicial de 1,5mL/kg de uma solugdo
220% podendo ser repetida a cada 3-5 minutos obedecendo a dose
méxima de 8mL/kg?,

Agio analgésica da lidocaina por via venosa

A agio analgésica da lidocaina quando administrada por via venosa
ocorre periférica e centralmente pelos seguintes mecanismos: bloqueio
de canal de sédio e do canal de potissio, agio glicinérgica, bloqueio de
receptores NMDA e redugio de substancia P'®. Em baixas concentra-
¢oes, a lidocaina inibe a atividade anormal em fibras aferentes primd-
rias, principalmente fibras C, causa bloqueio simpdtico, vasodilatagio
e diminui o estimulo doloroso'®. Por outro lado, o bloqueio de canais
de sédio resulta em inibigdo da atividade neuronal espontinea e evo-
cada’®, bem como reduz a hiperatividade neuronal, resultando em
alivio da dor®’. Em concentragbes terapéuticas, a lidocaina diminui
a hiperexcitabilidade sem afetar a condugio do nervo. Por via venosa
promove diminuicio da sensibilizagio medular®, reduzindo a ativi-
dade de neur6nios medulares e também diminuindo a despolarizagio
pés-sindptica mediada por receptores NMDA?,

A maior suscetibilidade dos neurénios hiperexcitéveis a lidocaina
pode ser explicada pela alteragio da expressio de canais de sédio
quando hd lesio do nervo. Essa modificagio torna esses canais su-
jeitos ao bloqueio pela lidocaina e resulta em supressio de descargas
ectépicas®, com consequente reducio da hiperalgesia, da alodinia
mecanica®*, da dor paroxistica e disestésica’*, fato esse que explica
aagdo analgésica da lidocaina venosa nas dores neuropdticas.
Também ¢ importante destacar que o bloqueio preferencial por
canais de sédio inativados promovido pela lidocaina, assegura que
ocorra somente bloqueio de canais de neurénios hiperexcitados, tais
como os com atividade ectépica pés-lesio nervosa®. No entanto,
nas dores nociceptivas os resultados so discordantes no que se refere
a esse bloqueio preferencial®¥7%,

Ainda quanto ao efeito analgésico, esse parece ser dependente da
dose, e a dose de 5Smg/kg por um periodo de 30 minutos promoveu
resposta analgésica mais consistente®. No que se refere 2 concentra-
¢do plasmdtica méxima e ao alivio maximo da dor foi relatado haver
correlagio entre ambos®. Esse fato pode explicar a variabilidade da
analgesia obtida com doses diferentes. Tem sido demonstrado que
doses baixas de lidocaina intravenosa (concentragio plasmatica me-
nor que Spg/mL) atenuam a dor decorrente de diversos tipos de
lesbes sem interferir na condugio nervosa normal e com baixa inci-
déncia de efeitos adversos'®7,
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A dose de lidocaina efetiva no tratamento da DPO ainda ndo foi
definida®®, e possivelmente isso se deva 4 diferenca dos padroes de
sensibilizagio central e periférica existente nos diversos tipos e locais
de cirurgias®. Seus efeitos analgésicos sio mais pronunciados quan-
do a infusio ¢ iniciada no perfodo pré-operatério” e continuada
por dias ou semanas%, Essa particularidade sugere que a lidocaina
intravenosa exerce sua agio sobre outros alvos além dos canais de
sédio voltagem-dependentes.

Em relagio 4 analgesia ¢ relatado que a lidocaina intravenosa produz
trés fases distintas de alivio da dor: a primeira surge durante o mo-
mento da infusio e 30 a 60 minutos apés seu término; a segunda
é uma fase transitria que ocorre cerca de 6h apés a infusio; e a
terceira fase aparece em 24 a 48h apés a infusio e continua pelos
préximos 21 a 47 dias”.

O efeito analgésico da lidocaina intravenosa pode ser avaliado em
cirurgias realizadas por vdrias vias'. Em colecistectomia videolapa-
roscopica verificou-se efeito aditivo sobre o alivio da DPO e o efeito
sinérgico sobre a recuperagio do transito intestinal quando a dose
de 3mg/kg/h foi comparada ao dextrometorfano (40mg) por via
muscular”,

Em cirurgias abdominais observou-se reducio da intensidade da dor
¢ do consumo de morfina pés-operatérios, com aparente prevengao
da hiperalgesia central, quando a lidocaina venosa (bolus de 1,5mg/
kg, seguida de infusio de 1,5mg/kg/h) foi administrada antes da
incisio cirtirgica e continuada até 60 minutos apés o término da
sutura cutinea, notadamente na 36%h ap6s a cirurgia'®.

Em colectomias convencionais a lidocaina por via venosa em bolus
de 2mg/kg pré-incisional e infusio de 3mg/kg/h mantida até o fim
da operagio promoveu importante alivio da dor e o retorno mais
rdpido da fungio intestinal, reduziu o consumo de anestésico voldil
e de opioides e atenuou a produgio de interleucinas-1 AR (antago-
nista de receptor), 6 e 8 (IL-1AR, IL-6 ¢ IL-8) durante um periodo
de 72h'2, Da mesma forma, foi também demonstrado o seu efeito
analgésico em pacientes submetidos a colectomia videolaparoscépi-
ca’!. Por outro lado, a lidocaina intravenosa, em bolus de 1,5mg/
kg e infusdo intraoperatéria de 1,5mg/kg/h até 60 minutos depois
da sutura da ferida operatéria ndo produziu melhora na analgesia e
também nio alterou os limiares de dor secundarios ao tato e a pres-
sio apos artroplastias total de quadril®'.

Em cirurgias para tratamento do cincer mamdrio os autores obser-
varam que esse esquema de infusio da lidocaina no perioperatério
promoveu diminuicio da 4rea de hiperalgesia quando comparado
a0 placebo, mas a analgesia pés-operatéria em repouso foi superior
apenas na 4¢h pés-operatéria”. Outro autor a0 empregar a mesma
dose da lidocaina, no entanto limitando o termino da infusio ao
fechamento da pele em pacientes do género masculino submetidos a
gastrectomia subtotal, observou ndo haver diferenga quanto i anal-
gesia nos trés primeiros dias de pés-operatério quando comparada
a0 placebo™.

Baseados no exposto surgem alguns questionamentos: qual a dose
ideal para obter analgesia pés-operatéria? O regime de infusio
continua ¢ superior 2 injegio em bolus? Qual o melhor momento
para se iniciar a infusdo da lidocaina, antes da incisio? Por quanto
tempo se deve manter a infusdo da lidocaina? A menor necessidade
de opioides no intra e no pés-operatério diminuird a ocorréncia
de DPO persistente nos pacientes que fizerem uso de lidocaina? A
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analgesia promovida pela lidocaina seria mais proeminente na dor
visceral do que na dor somtica? E imperativa a dosagem plasmd-
tica da lidocaina?

Alguns estudos tentam responder a essas perguntas'®'' 224, Com
relagio A dose da lidocaina intravenosa como parte do tratamento
multimodal da DPO pode-se citar a sugerida por Pasero* que com-
preende uma solugdo de 4mg/mL (0,4% solugio) sem preservativo
preparada na farmécia hospitalar com 2g em 500mL de solugio di-
luente. Um bolus de 1,5mg/kg é administrado inicialmente seguido
de infusio continua de 2mg/kg/h na sala de cirurgia e manutengio
da infusio continua de 1,33mg/kg/h na sala de recuperagio pds-
-anestésica ¢ por mais 24h. Vale ressaltar que outras normas de infu-
sdo que utilizam doses discreramente maiores (1,5mg/kg/h e infusio
perioperatéria e 1,5mg/kg/h até 60 minutos depois da sutura da fe-
rida operatéria) ndo sio capazes de produzir analgesia pés-operatéria
diferente do placebo®’. A diferenca entre os dois protocolos ¢ que
Pasero* mantém a infusio da lidocaina por um periodo de 24h e
a sua manutengio no primeiro dia de pés-operatério parece ser o
diferencial, pois assim o bloqueio dos canais de clcio € potissio vol-
tagem-dependentes ¢ mantido e a liberagio dos neurotransmissores
e as respostas inflamatérias sao inibidas.

Metandlise® sobre o uso de lidocaina por via venosa em cirurgias ab-
dominais relata que em relagao a dose a ser utilizada, ao inicio e a du-
ragio da infusio ainda nio h4 um consenso. Ao estudar o consumo
de opioides no pés-operatério, recentes estudos avaliam a prevalén-
cia de sindrome dolorosa pés-mastectomia (SDPM) em pacientes
submetidas a cirurgias mamdrias e encontram uma associagao entre
o maior consumo de opioides no perioperatdrio ¢ a ocorréncia dessa
sindrome*”, Um estudo sobre dor crénica pés-cirtrgica (DCPC)
identificou® uma relagio entre a intensidade da DPO e a ocorréncia
de DCPC em diversos tipos de operagio. Dessa forma, estratégias
farmacoldgicas (como a lidocaina por via venosa) que diminuam a
intensidade da dor e o consumo de opioides no perioperatério po-
dem proporcionar diminuigio na ocorréncia de dor crénica.

Para responder ao questionamento sobre a agdo da lidocaina nas do-
res viscerais e somdticas, por serem ambas de origem nociceptiva, se-
ria de se esperar que a agio analgésica do firmaco fosse semelhante.
No entanto, os estudos sobre DPO mostram que em cirurgias que
cursam com dor visceral (colectomias colecistectomias)'?, os resulta-
dos analgésicos sio promissores, 0 que nio ocorre com as cirurgias
que resultam em dor somdtica (artroplastias e mastectomias). Em
estudo realizado em cuidados paliativos® ¢ relatado quea lidocaina ¢
capaz de promover analgesia independente da etiologia da dor.
Portanto, se faz necessdria a realizagio de estudos clinicos que uti-
lizem as mesmas doses e 0 mesmo regime de infusio para avaliar a
acio analgésica pés-operatéria da lidocaina nos diferentes tipos de
dor (Tabela 3).

No que tange 4 dosagem plasmdtica sistemdtica da lidocaina, em
recente estudo avaliando 15 pacientes submetidos a uma dose ini-
cial de 1,5mg/kg seguida de infusdo continua de 2mg/kg/h, o autor
encontrou concentragoes inferiores a 4,6pg/mL apés 24h de infu-
sio desse firmaco™, Essa concentragio no plasma esta relacionada a
ocorréncia de sintomas leves e tolerdveis (Tabela 1)'62073%,

A dosagem plasmdtica da lidocaina, apesar de ndo ser imprescin-
divel, proporciona mais seguranga nos casos em que a infusio se
estender para o periodo pés-operat6rio®.
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Tabela 3. Dose e tempo de infusdo da lidocaina, sua relagdo com o consumo de opioide e intensidade da dor no pés-operatério

Autores Tipos de estudos Doses de lidocaina  Tempo de infusédo Consumo de opioide Intensidade da dor
pbs-operatéria

Lauwick etal.'"  ECR Bolus 1,5mg/kg Até o final da operagdo  Diminuiu no grupo da Semelhante em repouso
Infusdo 2mg/kg/h lidocaina nos dois grupos

Kaba et al.* ERC Bolus 1,5mg/kg 24h p6s- operatérias Diminui no grupo da Diminuiu ao movimento
Infusdo 2mg/kg /h lidocaina no grupo da lidocaina

Kang et al.® ERC Bolus 1,5mg/kg Até o final do fechamen- Igual nos dois grupos Em repouso semelhante
Infuséo 1,5mg/kg/h  to da pele nos dois grupos

Grigoras et al.?  ERC Bolus 1,5mg/kg Até uma hora apés o fe- Igual nos dois grupos Diminuiu em repouso na
Infusdo 1,5mg/kg/h  chamento da pele 4*h

ECR: ensaio clinico randomizado.

CONCLUSAO

O uso da lidocaina intravenosa com fins analgésicos no perfodo pe-
rioperatério tem se mostrado promissor. Entretanto, se fazem neces-
sdrios estudos placebo controlados objetivando avaliar a seguranga
quanto ao seu uso, sua capacidade em promover alivio da DPO nas
dores somdticas e viscerais como também a sua capacidade em pre-
venir a dor crénica.
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This study was designed to determine the prevalence of post-
mastectomy pain and its associated risk factors in women submitted to
surgical treatment for breast cancer. A cross-sectional cohort study was
conducted involving 250 women treated surgically for breast cancer.
The variables evaluated were (a) post-mastectomy pain syndrome
(PMPS) (as a dependent variable or outcome) and (b) the patients’ so-
cial characteristics (schooling, marital status), biological characteris-
tics (body mass index, skin color, age), prior history of headache and
dysmenorrhea, occurrence of acute postoperative pain, and type of
surgery (mastectomy or quadrantectomy) (as independent or predic-
tive variables). The prevalence ratios (PR) and their respective 95%
confidence intervals (95% CI) were calculated as a measure of the risk
of PMPS. Multivariate analysis was performed using a hierarchical
model of stepwise logistic regression that included possible explana-
tory variables, calculating the adjusted risk of PMPS from the odds ratio
(OR) and the 95% CI at a significance level of 5%. PMPS was found in
44.4% of patients. The variables that remained strongly associated with
PMPS following multiple logistic regression analysis were quadran-
tectomy with axillary lymphadenectomy (OR = 2.83; 95% CI: 1.60-
5.02), prior history of headache (OR = 1.92; 95% CI: 1.10-3.34), and age
< 50 years (OR = 4.37; 95% CI: 2.43-7.86). PMPS is a common condition,
particularly in women submitted to quadrantectomy with axillary
lymphadenectomy, those under 50 years of age, and those with a prior
history of headache. Attention should be paid to these factors at pre-
operative evaluation and counseling, and they should be taken into
consideration in postoperative management.

© 2013 by the American Society for Pain Management Nursing
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Breast cancer is the most commonly diagnosed malig-
nancy in developed countries and the second most
common in the developing world (Jemal et al., 2011).
The treatment of this condition depends on its staging,
with surgical removal of the tumor constituting an im-
portant step in an attempt to cure the disease (Loukas
et al,, 2011). Nevertheless, various complications may
develop following the surgical treatment of breast can-
cer, particularly chronic post-surgical pain (Carpenter
et al., 1998; Girtner et al., 2009), which may affect
around 20%-50% of women submitted to mastectomy
(Carpenter et al., 1998; Macdonald, Bruce, Scott,
Smith, & Chambers, 2005).

Persistent pain following mastectomy was first re-
ported by Wood (1978) and is described by the Interna-
tional Association for the Study of Pain (IASP) as
chronic pain that begins after total mastectomy or
quadrantectomy and persists for more than three
months after the surgical procedure. It is referred to
as post-mastectomy pain syndrome (PMPS) (Turk &
Rudy, 1987).

Some risk factors are believed to be associated
with PMPS, including the presence and intensity of
postoperative pain (Kehlet, Jensen, & Woolf, 2006;
Tasmuth, Kataja, Blomqvist, von Smitten, & Kalso,
1997; Tasmuth, von Smitten, Hietanen, Kataja, &
Kalso, 1995), the type of surgery (Poleshuck et al.,
2006; Schrenk, Rieger, Shamiyeh, & Wayand, 2000;
Tasmuth et al., 1995), younger women (Macdonald
et al,, 2005), body mass index (Kehlet et al., 2006;
Macdonald et al.,, 2005; Wallace & Wallace, 1997),
education level, marital status (Macdonald et al.,
2005; Gartner et al., 2009), individual susceptibility,
and prior history of other types of pain (Dworkin
et al., 2005). Therefore, younger patients who were
submitted to surgery in combination with extensive
lymphadenectomy and who experienced acute post-
operative pain would be more likely to develop
PMPS. However, the actual importance of each one
of these factors remains to be established.

The objective of the present study was to deter-
mine the prevalence of PMPS and the factors associ-
ated with its occurrence in women submitted to
surgical treatment for breast cancer.

METHODS

After informed consent of patients and approval by the
institution’s Internal Review Board under reference
#048/06, a cross-sectional cohort study was conducted
involving 250 women attending the oncology clinic at
the Bardo de Lucena Hospital, Recife, Pernambuco in
northeastern Brazil between November 2006 and
May 2007.

Women of 18 to 75 years of age who had been
treated surgically for breast cancer were included in
the study. Patients with local or distant metastases, ar-
thritis, or any other type of cancer or who had had sur-
gery less than three months previously were excluded.

Sample size was calculated using the OpenEpi
software program, version 2.2, 2006 (Sullivan, Dean,
& Soe, 2006), applying data from the pertinent litera-
ture and considering a prevalence of PMPS of 20%
(Macdonald et al., 2005), precision of 5%, a confidence
level of 95%, and a power of 80%, which resulted in
a sample size of 250 patients. In addition, taking into
consideration one of the possible explanatory variables
and predicting a frequency of PMPS of 65% in younger
patients and 26% (Girtner et al., 2009) in older pa-
tients, for an alpha error of 1% and power of 90%, a sam-
ple size of 102 patients was found. Nevertheless, the
larger sample size was taken into consideration and it
was decided to collect data from 250 patients.

The independent variable (endpoint) was PMPS.
The dependent variables (predictive variables) were
the patients’ social characteristics (schooling that was
dichotomized over or under 8 years and marital status),
biological characteristics (body mass index [BMI], skin
color dichotomized into black and other, and age di-
chotomized by over and under 50 years), positive prior
history of any type of pain (headache and/or dysmenor-
rhea), clinical conditions (depression and acute post-
operative pain), PMPS, and type of surgery (modified
radical mastectomy or quadrantectomy with axillary
lymphadenectomy). BMI was classified as =30 or
<30. Skin color was dichotomized into black or other.
Age was divided into =50 years or <50 years. School-
ing was classified as =8 years or <8 years and marital
status was dichotomized into married or single.
(Widows and divorcees were included in the latter
category.)

Headache was defined as any type of frequent
headache experienced by the patient on a daily or
almost-daily basis for long periods of time (Bigal &
Lipton, 2007) prior to the surgical procedure for breast
cancer treatment, while dysmenorrhea was defined as
a type of lower abdominal pain reported during the
premenstrual or menstrual periods (Andersch &
Milson, 1982).

Depression was evaluated using the Beck inven-
tory and was defined as a score =10 (Steer, Cavalieri,
Leonard, & Beck, 1999). The depressed women were
referred to a psychologist. Acute postoperative pain
and PMPS were defined respectively as pain experi-
enced following surgical intervention and pain that be-
gan following mastectomy or quadrantectomy (Turk &
Rudy, 1987; Wallace & Wallace, 1997) located in the
anterior surface of the chest, axilla, shoulder or the
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upper half of the arm (Macdonald et al., 2005) and per-
sisting for longer than three months after the surgical
procedure (Miguel et al., 2001). In addition to the pres-
ence of pain, its location and intensity were also evalu-
ated. Pain location was based on the report of the
patient, and intensity was quantified using both the vi-
sual analogue scale (VAS) (Collins, Moore, & McQuay,
1997) and the McGill pain questionnaire (Pimenta &
Teixeira, 1996).

The patients were recruited at the oncology out-
patient clinic where they were being followed up after
surgical treatment for breast cancer, and if they fulfilled
the eligibility criteria, they were invited to participate
in the study. Those who agreed to participate were in-
terviewed by the principal investigator using a standard
form with pre-coded responses for computerized data
entry, including the data obtained from the McGill pain
questionnaire and the Beck inventory. The questions
contained in the questionnaire were designed with in-
viting and simple language, which was read by the in-
terviewer in the presence of a witness, and if the
patient had a question about any of this, the answer
was exhaustively explained. As the questionnaire was
administered by the investigator, there was no limita-
tion for use with illiterate patients.

Statistical Analysis

Data analysis was conducted using the publicly avail-
able Epi Info software program, version 3.5.3 (CDC,
2011, Atlanta, GA) and the Medcalc program, version
12.0, 2011(Ostend, Belgium). To determine the associ-
ation between the predictive factors and PMPS, Pear-
son’s chi-square test of association and Fisher’s exact
test were used as pertinent. Prevalence ratios (PR)
were calculated together with their 95% confidence in-
tervals (95% CI) as a measure of relative risk. A signifi-
cance level of 5% was adopted.

A hierarchical model of multiple logistic regres-
sion analysis was used, as proposed by Victora,
Huttly, Fuchs, and Olinto (1997). The variables were di-
vided into blocks with the biological and socioeco-
nomic variables constituting the most distal factors
(evel 1) followed by the variables related to the pa-
tient’s prior history (level 2) and finally those related
to the patient’s clinical conditions and surgeries (level
3), which were considered to be closest to the end-
point. The variables that remained associated with
the endpoint at an initial significance level of 20%
were selected in each block, and a new regression anal-
ysis was conducted to identify the variables that re-
mained associated with the endpoint at a significance
level of 5%. Next, the resulting variables in each block
were used in a new regression analysis in which those
that remained significantly associated with the

endpoint at a significance level of 5% were included
to calculate the adjusted risk of PMPS.

RESULTS

Two-hundred-fifty women were included in the study;
however, only 111 patients developed PMPS. The
study population consisted of middle-aged women
with a mean age of 54 + 12 years, and more than
half the patients were =50 years of age. Although the
majority of the patients were literate, less than 20%
had attended school for more than eight years. Approx-
imately 36.6% of the women were obese, and 51.2%
were married. With respect to the surgical procedures,
modified radical mastectomy was performed in 47.2%
and quadrantectomy with axillary lymphadenectomy
in 52.8% of the patients.

The prevalence of PMPS was 44.4% among these
women, and the median intensity of pain at the mo-
ment of most intense pain was represented by a VAS
score of 5 (25‘“-75th percentile: 4-7). In the multidi-
mensional evaluation of pain based on the McGill
pain questionnaire, the highest number of words se-
lected referred to the sensory descriptors followed
by the miscellaneous descriptors and finally the evalu-
ative and affective descriptors (Table 1).

Pain was found to occur predominantly on the in-
ternal surface of the arm (70.3%), on the anterior sur-
face of the chest (53.2%), and in the shoulder (55%).
Nevertheless, it was found that the patients also re-
ported feeling pain in other regions of the upper
limb on the side on which surgery was performed, in-
cluding the forearm (30.6%) and the hand (18.8%)
(data not presented as tables).

Of the various variables included in the bivariate
analysis, the following were associated with PMPS:
age <50 years (PR = 1.98; 95% CI: 1.51-2.60; p =
.00), prior history of any type of pain (PR = 1.39;
95% CI: 1.12-1.74; p = .01), prior history of headache
(PR = 1.58; 95% CI: 1.17-2.13; p = .001), dysmenor-
rhea (PR = 1.71; 95% CI: 1.22-2.41; p = .0002), postop-
erative pain (PR = 1.35; 95% CI: 1.07-1.69; p = .008),
type of surgery (greater frequency in quadrantecto-
mies: PR = 1.59; 95% CI: 1.18-2.1; p = .001), and de-
pression (PR:1.34; 95% CI: 1.06-1.69; p = .01). No
association was found between PMPS and BMI, skin
color, schooling, or marital status (Tables 2-4).

In the multivariate analysis conducted using hier-
archical multiple logistic regression, the variables that
remained significantly associated with PMPS were:
quadrantectomy with axillary lymphadenectomy (OR
= 2.83; 95% CI: 1.60-5.02), prior history of headache
(OR = 1.92; 95% CI: 1.10-3.34), and age <50 years
(OR = 4.37; 95% CI: 2.43-7.86). The constant remained
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‘EOharacteristics of PMPS

¢ iated wrth PMPS in Women
‘Surgical Treatment of Breast
vel 2 of the Hierarchical

Variables Median/25'"-75th Percentile

McGill Pain Questionnaire

Scores
Sensory 17 (14-19)
Affective 3(2-5)
Evaluative 2(1-2)
Miscellaneous 5 (4-7)
VAS 5 (4-7)

significant (p = .000), and the percentage of cases cor-
rectly classified was 67% (Table 5).

DISCUSSION

In the present study, modified radical mastectomy rep-
resented 47.2% of the surgeries carried out to treat
breast cancer whereas the majority of patients
(52.8%) were submitted to quadrantectomy with axil-
lary lymphadenectomy. PMPS was found in 44.4% of
the women, and the risk factors for this syndrome con-
sisted of a previous history of headache, age <50 years,

,1); " ’Level 1 of the Hierarchical

PMPS
(n=111)
Variables n % PR 95% Cl p Value*
Age <50 years
Yes 60 645 1.98 1.51-2.60 .000
No 51 325 1.00
BMI >30
Yes 34 42 0.93 0.74-1.18 .59
No 77 456 1.00
Skin color
Black 6 429 1.02 0.64-1.64 .90
Brown/other 105 44.5 1.00
Poor schooling
Yes 84 422 1.22 0.89-1.68 .16
No 27 529 1.00
Marital status
Married 62 48.8 0.85 0.68-1.06 .15
Other 49 39.8 1.00

PMPS (n = 111)

P
Variables n % PR 95%CIl Value*
Any type of pain
previously
Yes 98 48.3 1.39 1.12-1.74 .010
No 13 27.7 1.00
Headache
Yes 71 53.8 1.58 1.17-2.13 .0015
No 40 339 1.00
Dysmenorrhea
Yes 42 63.6 1.71 1.22-2.41 .0002
No 69 37.5 1.00
Depression
Yes 62 53 1.34 1.06-1.69 .010
No 49 36.8 1.00

*Pearson’s chi-square test.

and having undergone quadrantectomy with axillary
lymphadenectomy.

Breast cancer is the principal cause of death in
women in the United States, Canada, and Europe
(Garfinkel, Boring, & Heath, 1994; Ries et al., 2000)
while in Brazil its incidence and resulting gross
mortality rate have increased significantly in recent
decades (Instituto Nacional do Cancer, 2009). Surgical
treatment includes conservative and non-conservative
surgeries, the former corresponding to 40% of surger-
ies carried out with quadrantectomy being the most
common procedure (Instituto Nacional do Cancer,
2009; Ries et al., 2000).

C 'ated w1th PMPS in Women
to‘Surgicai Treatment of Breast
) Level 3 of the Hierarchical

PMPS
(n=111)
Variables n % PR 95%Cl p Value*
Postoperative pain
Yes 65 52.8 1.35 1.07-1.69 .008
No 46 36.2 1.00
Quadrantectomy
Yes 71 542 1.59 1.18-2.10 .001
No 40 339 1.00

*Pearson’s chi-square test.

*Pearson’s chi-square test.
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sociated with PMPS in Women Submitted to Surgical Treatment

95% ClI

Variable Odds Ratio Coefficient Standard Error p Value
Prior history of headache 1.92 1.10-3.34 0.65 0.28 .02
Age <50 years 4.37 2.43-7.86 1.47 0.29 .0000
Quadrantectomy 2.83 1.60-5.02 1.04 0.29 .0003
CONSTANT i i -1.69 0.3006 .000

*Percentage of cases correctly classified: 67%.

The high rate of PMPS found in this study may be
justified by not having excluded patients with lymphe-
dema since this may have increased the likelihood of
this syndrome (Vilholm, Cold, Rasmussen, & Sindrup,
2008). Nevertheless, these results do not differ from
those published in the literature since the majority of
studies report an incidence of PMPS of 20%-60% in
women submitted to surgery for the treatment of
breast cancer (Kehlet et al., 2006; Poleshuck et al.,
20006).

Evaluation of the intensity of pain at the moment
of the patient’s worst pain, as evaluated by the median
VAS score, shows that pain was considered of mild to
moderate intensity. In the multidimensional evaluation
of pain based on the McGill pain questionnaire, in ac-
cordance with the words selected by the patients,
the highest values were for the sensory descriptors,
thus corroborating reports by other authors on the
neuropathic nature of PMPS (Gartner et al.,, 2009;
Kehlet et al,, 2006). It is important to emphasize,
therefore, that these pain evaluation tools allow the
physician to monitor the pain process and the
efficacy of treatment and, principally, to characterize
pain.

Analysis of the risk factors for PMPS based on the
logistic regression model resulted in the identification
of three explanatory variables: quadrantectomy with
axillary lymphadenectomy, headache, and age <50
years. With respect to age, most scientific evidence
suggests that the younger the woman, the more likely
she is to develop PMPS (Macdonald, 2005; Poleshuck
et al., 2006; Gartner et al, 2009). A possible
explanation for this is that prognosis is poorer in
younger women with breast cancer, both concerning
the aggressiveness of the tumor and the increased
likelihood of tumor recurrence (Gartner et al., 2009).
This poorer prognosis may generate greater anxiety,
concern, and psychological distress in patients, and
these factors are known to be closely associated with
perception of the intensity of pain in various clinical
contexts (Katz et al., 2005).

With respect to the type of surgery, recent findings
have identified that the risk factor of greatest impor-
tance for PMPS is axillary lymphadenectomy irrespec-
tive of the surgical technique performed (Girtner
et al., 2009). In the present study, in agreement with
data reported by other investigators (Tasmuth et al.,
1995), PMPS was more common in women who had un-
dergone quadrantectomy. This may be related to axil-
lary lymphadenectomy rather than to the surgical
technique in itself since, in the present study, quadran-
tectomy was always accompanied by this procedure.

The morbidity resulting from selective axillary
lymphadenectomy (removal of the sentinel lymph
node alone for biopsy) is believed to be lower com-
pared to that found with axillary lymphadenectomy
(Mansel et al., 2006). This was confirmed in a multicen-
ter randomized study in which 1,031 patients were en-
rolled and divided into two groups, one group with
515 patients submitted to selective axillary lymphade-
nectomy and the other group with 516 patients sub-
mitted to axillary lymphadenectomy. The authors
reported lower morbidity with respect to symptoms
reported in the arms of patients who were submitted
to selective axillary lymphadenectomy (Mansel et al.,
2000).

Finally, it was found that the patients with a prior
history of headache had a higher risk of developing
PMPS, a fact that may be explained by central sensitiza-
tion. It is believed that frequent headache can produce
a state of central hypersensitivity that initially is merely
functional but which may consolidate by perpetuating
the pain process due to neuronal plasticity. This pro-
cess of consolidation maintains the central nociceptive
circuits in permanent activity, facilitating their invasion
by other stimuli and even the spontaneous generation
of potentials, which may occur following surgery for
the treatment of breast cancer (Ji & Woolf, 2001).

On the other hand, some authors find that head-
ache is specifically related to the occurrence of having
complex regional pain syndrome (Toda, Muneshige,
Maruishi, Kimura, & Asou, 2006). These authors
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reported that 52.2% of patients or first-degree relatives
with a positive history of headache developed the com-
plex regional pain syndrome, and this emphasizes the
central sensitization.

It is noteworthy that at the end of the multivariate
analysis, the constant remained statistically significant,
which may mean that other factors that were not inves-
tigated could be affecting the development of PMPS. It
is important to emphasize that the pain process, in
addition to being complex, has to be viewed as a multi-
dimensional phenomenon that encompasses physio-
logical, sensory, affective, cognitive, behavioral and
sociocultural aspects. This phenomenon may be af-
fected by memory, by expectations, and by emotions
as well as factors such as socioeconomic conditions,
thoughts, the cultural context, vital signs, medical
and surgical history, confrontation strategies, and other
aspects (Caffo et al., 2003). It is also important to point
out some limitations of the present study such
as the fact that other important variables including so-
cioeconomic conditions and religiousness were not
investigated.

The fact is that cognitive, behavioral, sociocul-
tural, and personality-related aspects may affect the
perception of pain. Therefore, evaluation of all the fac-
tors that may affect pain should include, if possible,
all these dimensions (motivational-affective, sensory-
discriminating, and cognitive-evaluative), which may
prove impossible in routine clinical practice (Caffo
et al., 2003).

On the other hand, based on the regression model
it was possible to calculate the likelihood of PMPS be-
ing associated with various explanatory variables.
These results show that in the worst case scenario,
67% of the cases of PMPS may be explained by quad-
rantectomy with axillary lymphadenectomy having
been performed in women under 50 years of age
with a prior history of headache.

It should also be emphasized that cross-sectional
studies need to be analyzed with caution. In this type
of study design, exposure and effect are measured at
the same point in time, which makes it difficult to iden-
tify the time of exposure, i.e. whether this precedes
the appearance of the disease or whether the presence
of the disease alters the degree of exposure to a certain

factor. Nevertheless, for factors that remain unchanged
over a long period of time such as PMPS, cross-
sectional studies may offer valid evidence of a statistical
association. In the future, prospective, longitudinal
studies should be carried out to identify other factors
associated with PMPS, while controlling for potentially
confounding factors.

The importance of these findings lies in the fact
that identification of these risk factors may serve as
an alert to the healthcare professional following up
the patient with respect to her probability of develop-
ing PMPS. Performing procedures such as radical lym-
phadenectomy should be discouraged, particularly in
younger patients, and whenever possible, investiga-
tion of the sentinel lymph node should be performed,
thus avoiding unnecessary axillary lymphadenec-
tomy. Biopsy of the sentinel lymph node is a tech-
nique that permits more accurate lymph node
staging without the morbidity of complete lymphade-
nectomy. In short, this conservative approach to the
axilla has the advantage of reducing morbidity with-
out any negative effect on the cure rate (Chan et al,
2011).

Furthermore, it should not be forgotten that the
treatment of PMPS (although its treatment was not
the objective of this survey) should be carried out by
a multidisciplinary team involving various specialists
such as anesthesiologists, psychologists, psychiatrists,
neurosurgeons, and physiotherapists and nurses who
can first identify the risk factors of developing PMPS.
In this way, as nurses spend more time with the patient
than other healthcare professionals, it is necessary to
understand the pathophysiology of pain, in this case
PMPS, the physiological consequences, and the
methods employed for its treatment. Thus, the nursing
professional must have the knowledge and skills to as-
sess pain relief to implement strategies and evaluate
the effectiveness of these strategies.

In conclusion, in women submitted to surgery
for the treatment of breast cancer, the prevalence of
PMPS was 44.4%, and the variables that remained
significantly associated with an increased risk of devel-
oping PMPS were quadrantectomy with axillary lym-
phadenectomy, age <50 years, and a prior history of
headache.
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Intravenous lidocaine to treat SUNCT syndrome secondary to pituitary
tumor. Follow up of a patient for four years. Case report*

Lidocaina endovenosa no tratamento da sindrome SUNCT secunddria a tumor de hipdfise.
Seguimento de uma paciente por um periodo de quatro anos. Relato de caso

Tania Cursino de Menezes Couceiro"*®, Marcelo Moraes Valenga'

*Recebido do Hospital Bardo de Lucena, Recife, PE, Brasil.

ABSTRACT

BACKGROUND AND OBJECTIVES: SUNCT syndrome
(short-lasting unilateral neuralgiform headache attacks with con-
junctival injection and tearing syndrome) is described as unilateral
orbitary, supraorbitary or temporal pain, characterized as stab-
bing or throbbing, severe, disabling, of shorc duration, varying
from 5 to 240 seconds. This is a difficult to treat syndrome, ho-
wever in our case there has been satisfactory analgesia with intra-
venous lidocaine.

CASE REPORT: Female patient, 32 years old, with SUNCT
syndrome secondary to pituitary tumor (submitted to transsphe-
noidal hypophysectomy and radio-surgery), started presenting
30 daily pain crises. There has been no analgesic response to sur-
gical procedure. Pharmacological treatment was started with la-
motrigine, chlorpromazine and amitripcyline without pain relief.
Patient was submirtted to intravenous lidocaine infusion cycles
with adequate pain relief.

CONCLUSION: In this case of SUNCT syndrome, intrave-
nous lidocaine was able to promote adequate and long-lasting
analgesia and may be considered integral part of the treatment
of this syndrome.

Keywords: Headache, Lidocaine, Pituitary tumor, SUNCT syn-

drome, Treatment.
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RESUMO

JUSTIFICATIVA E OBJETIVOS: A sindrome SUNCT (short-
-lasting unilateral newralgiform headache attacks with conjunctival
injection and tearing syndrome) é descrita como dor de localizagio
orbitéria, supraorbitiria ou temporal unilateral, caracterizada como
em pontada ou pulsdtil, de forte intensidade, incapacitante, de curta
duragdo, variando entre 5 ¢ 240 segundos. E uma sindrome dolo-
rosa de dificil tratamento, no entanto, no presente caso obteve-se
respusta analgésica satisfatéria com lidocaina endovenosa.
RELATO DO CASO: Paciente do género feminino, 32 anos por-
tadora de sindrome SUNCT secunddria a tumor de hipéfise (sub-
metida a hipofisectomia transesfenoidal ¢ radiocirurgia), passou a
apresentar 30 crises de dor diariamente. Néo obteve resposta analgé-
sica com o procedimento cirtirgico. Foi iniciado tratamento farma-
colégico com lamotrigina, clorpromazina ¢ amitriptlina sem alivio
da dor. Submetida a ciclos de infusio de lidocaina venosa obteve
adequado alivio da dor.

CONCLUSAOQ: Neste caso de sindrome SUNCT, a lidocaina en-
dovenosa foi capaz de proporcionar analgesia adequada e duradoura,
podendo ser considerada como parte integrante nos pacientes porta-
dores dessa de sindrome.

Descritores: Cefaleia, Lidocafna, Neoplasia de hipéfise, Sindrome
SUNCT, Tratamento.

INTRODUGAO

A sindrome SUNCT (hort-lasting wnilateral newralgiform headache
attacks with conjunctival injection and tearing syndrome) foi descrita
pela primeira vez por Sjaastad et al.'. Essa sindrome caracteriza-se
por dor de localizaio orhitaria, supraorbitdria ou temporal unilate-
ral, em pontada ou pulsitl, de forte intensidade, incapacitante, de
curta duragio, variando entre 5 ¢ 240 segundos. Envolve a primeira
divisio do nervo trigémeo e ¢ associada a sintomas autonémicos ip-
silaterais, como lacrimejamento ¢ vermelhidio ocular'?. Qs sinto-
mas autondmicos, em geral dramdticos, aparecem rapidamente apds
o inicio da dor, podendo haver, além dos ja descritos, rinorreia e
obstrugio nasal'. Apesar de a maioria dos casos ser de etialogia pri-
miria, h4 casos relatados secundérios a tumores®, acomete pacientes
na 52 década de vida e predomina no género masculino; entretanto,
sio descritos casos em mulheres ¢ em pacientes com idade superior
a 70 anos™*%.

Em recente revisio foram identificados 222 casos publicados de
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SUNCT/SUNA, na sua maioria de origem primaria’.

Quanto 3 causa da dor, é descrito que hd ativagio da drea péstero-
-inferior do hipotdlamo ipsilateral® bem como da drea hipotalamica
bilateral?, o que confirma a hipétese da origem central desta cefaleia.
Uma origem neurovascular também € citada®.

A auséncia de resposta a0 tratamento dlinico e/ou cinirgico € uma
caracteristica importante dessa entidade nosolégica. No entanto, re-

centemente, alguns autores demonstraram que a lidocaina por via -

intravenosa promoveu analgesia em paciente com diagnéstico de
stndrome SUNCT7%,

O objctivo deste estudo foi relatar um caso com diagndstico clinico
de sindrome SUNCT secundaria a tumor de hipéfise que apresen-
tou resposta analgésica satisfatéria com a administragio endovenosa
de lidocaina.

RELATO DO CASO .

Paciente do género feminino, 32 anos, submetida 2 hipofisectomia
transesfenoidal para tratamento de macroadenoma de hipdfise.
Uma vez que a retirada do tumor foi parcial, o ratamento foi com-
plementado com radiocirurgia. Antes do procedimento cirirgico
a paciente relatava cefalcia em regiso periorbitiria direita de forte
intensidade, escala analégica visual (EAV=10), tipo pontada, com
frequéncia maior que 30 crises didrias. A sintomatologia era desen-
cadeada por esforco fisico ¢ associava-se a hiperemia conjuntival
lacrimejamento ipsilaterais. Foi diagnosticada sindrome SUNCT
secundaria a0 tumor de hipéfise. Depois do procedimenta cirdrgico
houve alivio total dos sintomas dolorosos com recidiva da dor apds
30 dias. Foi iniciada indometacina (150mg/dia) com alivio comple-
to da dar (EAV=0); no entanto, a paciente apresentou hematéme-
se 0 que obrigou a suspensio do anti-inflamatério ndo hormonal.
Foram iniciadas entio lamotrigina (100mg/dia), clorpromazina
(40mg/dia) ¢ amitriptilina (50mg/dia) com duragio de ués meses
sem que a pacicnte apresentasse melhosa da intensidade (EAV=10)
ou frequéncia (30 crises/dia) da dor.

Manteve-se a amitriptilina ¢ a clorpromazina, foi introduzido o car-
bonato de litio em doses crescentes. Porém, apés trés meses com
cssa terapéutica nio houve alivio da sintomatologia. O carbonato
de litio foi suspenso e iniciada lidocaina venosa em dose fixa de 240
mg (3mg/kg) administrada em infusio continua por duas horas. No
primeito dia da infusio houve alivio completo da dor (EAV=0), no
entanto, apés cinco dias as crises retornaram, porém em menor in-
tensidade (EAV=5-7) e frequéncia (10 crises/dia). Diante do resulta-
do obrido, decidin-se repetir semanalmente a lidocaina endovenosa
(240 mg) por um periodo de 10 semanas. A paciente passou a ser
avaliada prévia e posteriormente a cada administragio da lidocai-
na ¢ observou-se melhora progressiva e sustentada, uma vez que as
crises de dor passaram a ocorrer apenas aos esforgos ¢ a dor era de
maoderada intensidade (EAV=5). Ao final da 7% semana a paciente
encontrava-sc assintomatica inclusive aos esforcos fisicos, assim per-
manecendo por seis meses. Apés esse periodo, houve reagudizagio
da dor, porém esta se apresentou em frequéncia ¢ intensidade meno-
res ¢ foi novamente tratada com lidocaina venosa por 10 semanas.
Ao longo de quatro anos 2 paciente foi submetida a seis ciclos de
administracio de lidocaina venosa, em intervalos irregulares, com
resultados analgésicos satsfatérios.

bisc. Segnimento de uma pacientz por um periodo de quatro anos. Relato de caso

DISCUSSAO

A sindrome SUNCT secundéria a tumotes cerebrais ¢ uma entida-
de nosoldgica pouco comum ¢ ainda ndo ha um consenso quanto
ao tratamento. Neste caso a hipofisectomia transesfenoidal para o
traamento do macroadenoma de hipéfise resultou em melhora
tempordria da dor. Esse fato se contrapée a0 que relata outro autor
que observou alivio da dor com a intervencio cirtirgica®. Ha virias
hipéreses para cxplicar a dor decorrente dos tumores hipofisdrios.
Acredita-se que a agio mechnica resultante da presenca do tumor e 0
consequente estiramento das estruturas envolvidas no processamen-
to da dor podem ser responsaveis pela sintomatologia. Essa hipotese
explica o quadro deloroso na presenga de macroadenomas. Outra
provével explicagio seria a invasio dos scios cavernosos causando a
sintomarologia dolorosa homolateral. Outra hipétese aventa que o
quadro 4lgico seria decorrente de mecanismo humoral, no entanto,
isso apenas se aplica aos padientes portadores de tumores produtares
de horménios™.

No caso em questio, hipotetizou-sc que a presenca do tumor pode-
ria ser considerada como fator deflagrador ¢ mantenedor da sindro-
me SUNCT, explicada pela sintomatologia exuberante prévia ¢ pelo
alfvio temporirio com a diminuigéio da massa tumoral. Igualmente
a recidiva da sintomatologia dolorosa apés 30 dias da intervengio
cirtirgica; reforga a génese mecinica pela presenga de tumor’.

Por outro lade, a resposta analgésica satisfatéria com o uso da
indometacina sugere a possibilidade de uma reacio inflamatéria
tumoral’.

A decisio de introduzir 2 lidocaina no traamento desta paciente
deven-se 4 sua agio analgésica ¢ anti-inflamatéria. Esse firmaco age
nos canais de sddio volagem—dependentes, resultando em agdo
anestésica reversfvel®. Assim que a agio anestésica local se desenvol-
ve, o limite para a excitabilidade elétrica gradualmente aumenta, o
pico do potencial de agao diminui, a condugio do impulso ncuronal
se letifica e o fator de seguranca para a conducio diminui, o que pro-
move reducio na propagacio do potencial de agio e também falha
na conducio nervosa’.

A afinidade da lidocaina pelos canais de sédio é maior nos estados
aberto ¢ inativado. Além disso, a lidocaina exerce blogucio uso-
-dependente, sendo que quanto maior a frequéndia de estimulacio
neuronal, mais moléculas de lidocaina ionizada tém acesso aos lo-
cais de acdo, gerando maior grau de bloqueio ¢ de analgesia’. Na
sindrome SUNCT, o efeito analgésico resultante do mecanismo ji
descrito apresenta duragio varivel, podendo sc estender por apro-
ximadamente trés a scis semanas”. No que se refere & dose da li-
docaina por via venosa com objetivo analgésico ainda nio hd um
consenso definido. A dose fixa de 240 mg de lidocaina empregada
neste caso baseou-se em resultado analgésico relatado em estudos
anteriores®*%, & a analgesia promovida pela lidocaina foi satisfatéria
e duradoura consolidande sua indicagio como parte do tratamento
multimodal na sindrome SUNCT.
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