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RESUMO

A hiperglicemia perioperatéria € uma condigao prejudicial e bastante comum nos
pacientes cirdrgicos. Apresenta diversas causas, sendo uma delas a resposta endocri-
no-metabolica ao estresse anestésico-cirlurgico, propiciando uma série de alteragoes
organicas deletérias, como aumento da resposta inflamatéria, aumento na suceptibi-
lidade as infecgoes, a lesao e a disfuncao miultipla de 6rgaos e sistemas. Desta forma,
rigido controle glicémico perioperatério foi inicialmente proposto porque poderia
reduzir a morbimortalidade, mas as evidéncias recentes parecem nao sugerir que isso
realmente ocorra. Outras controvérsias ainda carecem de explicagoes: quando e como
medir a glicemia intraoperatéria? Qual é o melhor método de aferi-la? Qual o alvo
6timo de glicemia a ser atingido e qual o seu real impacto na evolugao pés-operatéria
dos pacientes cirtrgicos?

Palavras-chave: Hiperglicemia/complicag¢oes; Hiperglicemia/fisiopatologia; Hiperglice-
mia/cirurgia; Complica¢des Intra-operatorias/prevengao & controle.

ABSTRACT

The perioperative hyperglycemia is a harmful and very frequent condition in surgical pa-
tients. It has many causes like metabolic stress and several deleterious effects are known:
increased inflammation, vulnerability to infection and multi-organ system dysfunction.
Thus, a tight glucose control in the perioperative period has received substantial consid-
erations because it would improve the morbidity and mortality, but current data seem

no confirm this evidence. Other controversies remain unanswered: how frequently to
measure intraoperative glucose levels? What the measurement technique is the best one?
What the optimal target of blood glucose should be achieved and its precise impact on
postoperative outcomes?

Key words: Hyperglycemia/complications; Hyperglycemia/physiopathology; Hyperglyce-
mia/surgery; Intraoperative Complications/prevention & control.

INTRODUCAO

Estima-se que, apenas nos EUA, 27 milhoes de pacientes sao submetidos a pro-
cedimentos anestésico-cirdrgicos anualmente.! Considerando-se que o diabetes esta
entre as mais prevalentes doencas na populacao em geral e o fato de que pacientes
disglicemicos requerem mais procedimentos hospitalares que os normoglicémicos,
como hospitalizacao e interven¢oes médicas diversas e de terapia intensiva, é pos-
sivel inferir que a hiperglicemia seja um problema relativamente comum no periodo
intraoperatério, com importante e superior morbimortalidade.?3
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Em razao desse fato, e também em face das con-
trovérsias relativas ao adequado manejo do paciente
hiperglicémico durante o procedimento anestésico-
-cirdrgico, o objetivo deste trabalho é apresentar uma
atualizagao sobre as causas e consequéncias da hi-
perglicemia intraoperatéria, assim como as tendén-
cias destacadas pela literatura atual acerca do mane-
jo perioperatério desse grupo de pacientes.

FISIOPATOLOGIA DA HIPERGLICEMIA
PERIOPERATORIA

Estd bem estabelecida que a hiperglicemia (gli-
cemia > 200 mg / dL)) ndao é uma situacao organica
benéfica; porém, ja se acreditou que ela poderia ser
vantajosa, especialmente em pacientes criticamente
enfermos, pelo fato de ser uma adaptacao do orga-
nismo a fim de maximizar a oferta de energia aos
tecidos.!?

Multifatores tais como o diabetes e as suas varia-
das formas de classificacao, a resposta enddcrino-
-metabolica (“hiperglicemia estresse-induzida™), a
propria anestesia e a vigéncia de doencas criticas po-
dem ocasionar hiperglicemia perioperatéria (HPO).
A resposta neuroendécrina e metabdlica ao estresse
cirtirgico inicia-se no pré-operatorio, quando a ansie-
dade e o medo em relacao a anestesia e a cirurgia
provocam aumento das concentracoes plasmaticas
das catecolaminas. A inducao anestésica seguida
de intubagao traqueal induz a liberacao de grandes
quantidades de catecolaminas na corrente sangui-
nea. A resposta imunoldgica (aumento da concentra-
cao plasmatica de mediadores inflamatérios) pode
ser responsavel pela estimulacao do eixo hipotéala-
mo-hipofisario nessas situagoes, tanto sistemicamen-
te, via sanguinea, como por via medular. Os media-
dores mais estudados sao determinadas interleucinas
e o fator de necrose tumoral. A concentracao das in-
terleucinas aumenta significativamente apos o inicio
da cirurgia, ocorrendo amplificacao da resposta in-
flamatoria e ativagao do eixo hipotéalamo-hipofisario,
com consequente ampliacao da resposta hormonal
ao estresse cirdrgico. Assim, grandes quantidades de
catecolaminas sao rapidamente liberadas na corren-
te sanguinea e mais lentamente ocorre aumento do
ACTH, cortisol, glucagon, ADH, ocitocina, hormo-
nio do crescimento, interleucinas e beta-endorfinas.
Nessa mesma fase ocorre inibicao da secrecao de
insulina, que provoca aumento da relacao glucagon/
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insulina®, aumento na resisténcia periférica a insuli-
na, aumento na gliconeogénese hepatica, via up regu-
lation, e redugdo na utilizacao periférica de glicose’,
cuja consequéncia € a hiperglicemia. Niveis elevados
de catecolaminas plasmaticas, especialmente adre-
nalina, podem determinar hiperglicemia por com-
plexas e variadas interacoes (agonismo) desse neu-
rotransmissor em receptores alfa e beta-adrenérgicos
em diversos 6rgaos e tecidos, como figado, pancreas,
tecidos muscular e adiposo, tendo como resultado
final aumento na produgao de glicose e redugao na
sua utilizag¢do.?

A magnitude dessas respostas esta fortemente
associada ao porte do procedimento cirtirgico, de
modo que cirurgias de pequeno porte induzem res-
postas menores que as de médio e de grande porte®,
como nas cirurgias cardiovasculares com circulagao
extracorporea (CEC).

As consequéncias desses eventos sao variadas:
prejuizo a sintese endotelial do 6xido nitrico, com
reducao da capacidade vasodilatadora, reducao da
atividade do sistema complemento, aumento na ex-
pressao de leucdcitos e moléculas de adesao endo-
telial, prejuizo a quimiotaxia de neutrofilos e a fago-
citose, aumento dos niveis plasmaticos de citocinas
pro-inflamatérias (tais como fator de necrose tumoral
alfa, interleucinas 1-beta e 8). Portanto, aumento na
resposta inflamatoéria, aumento na susceptibilidade
as infeccoes, lesao em certos 6rgaos (mais possivel-
mente em rins e pulmoes) e disfungcao miltipla de
Orgaos e sistemas sao citados como possiveis contri-
bui¢oes da HPO.™1°

Diversos estudos corroboram os efeitos deleté-
rios da HPO, especialmente em cirurgias cardiacas,
contribuindo para a ocorréncia de eventos adversos
renais e pulmonares, aumento na incidéncia de fibri-
lagcao atrial, aumento na incidéncia de infec¢oes na
ferida cirurgica e aumento no tempo de internacao.
Estd também associada a pior evolugao clinica em
pacientes com injurias neurologicas. 2

CONTROLE GLICEMICO INTRAOPERATORIO

A prética de se realizar rigoroso controle dos ni-
veis de glicose sanguinea durante o periodo intraope-
ratério (PIO) vem recebendo substancial aten¢ao nos
ultimos 10 anos, especialmente apds as publicacoes
de Van Der Berghe et al.®®, sugerindo importante redu-
cao na morbimortalidade em pacientes criticamente



enfermos, internados em UTI, que foram submetidos
ao controle rigoroso dos niveis glicEémicos (glicemia-
-alvo: 80-110 mg/dL, por meio de infusao venosa de
insulina), comparados com aqueles pacientes nos
quais a glicemia-alvo situava-se em niveis mais altos
(180200 mg/dL)."13

A partir de entao, a maioria dos estudos perti-
nentes ao tema destinou-se aos pacientes critica-
mente enfermos, internados em UTI; porém, a segu-
ranca e a eficacia do controle glicémico intensivo
também tém sido avaliadas durante o PIO, visto que
é dificil afirmar que os resultados dos estudos re-
alizados nos pacientes criticamente enfermos po-
dem ser extrapolados para os pacientes cirtrgicos.
O interesse inicial neste tema focou basicamente
os pacientes submetidos a cirurgias cardiacas.*18
Infelizmente, dados relativos ao controle glicémico
durante o PIO em pacientes nao cardiacos ainda
Sa0 poucos.

Entretanto, uma série de pesquisas vem mudando
a concepc¢ao de que o rigoroso controle glicémico
(RCG) durante o PIO poderia reduzir substancial-
mente a mortalidade dos pacientes cirtirgicos, com-
parados com aqueles em que esse controle é mais
liberal ou “convencional”. As evidéncias recentes
nao sugerem, de fato, que isso aconteca.

Além disso, o RCG pode ocasionar inaceitavel alta
incidéncia de hipoglicemia grave (< 40 mg/dL)", es-
pecialmente em pacientes anestesiados (ja que sinais
e sintomas de hipoglicemia podem ser mascarados,
devido a administracao de agentes anestésicos)” e
cujos efeitos deletérios sao bem conhecidos.

Ghandy ef al®, em estudo com 400 pacientes -
diabéticos e nao diabéticos, submetidos a cirurgia
cardiaca -, enfatizou acentuada tendéncia a mortali-
dade e também aumento estatisticamente significati-
vo de isquemia cerebral justamente no grupo em que
se empregou RCG.

MONITORIZAGAO DA GLICEMIA PERIOPERATORIA

Como se nao bastasse, ha ainda uma outra con-
trovérsia em curso: como e quando medir a glicemia?
Uma variedade de métodos de afericao dos niveis de
glicose sanguinea esta disponivel atualmente e nao
esta claro se ha equivaléncia entre elas.’”

A mais popular delas € a glicemia capilar, em que
pequena amostra de sangue capilar é colhida no
dedo do paciente e analisada num glicosimetro, que
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determina a glicemia por método de reacao eletro-
quimica ou fotorreflexometria.”

Kanji et al?' examinaram a acuracia da glicemia
medida por trés diferentes métodos: glicosimetria
de sangue capilar e de sangue nao capilar (central),
comparando-as com o método padrao-ouro, a ana-
lise laboratorial classica de amostra nao capilar. Os
autores notaram que havia discrepancias nas medi-
das, fato confirmado por outros autores, em outro
estudo. ®

Uma série de fatores, € bom que se diga, pode
contribuir para a ocorréncia dessas discordancias,
tais como hipotermia, hipoperfusao periférica, uso
de certos farmacos, niveis elevados de bilirrubina e
acido tdrico™, que podem ocorrer muitas vezes em
pacientes cirdrgicos. Além disso, a glicemia pode so-
frer variagoes ao longo do dia, em razao do proprio
ritmo circadiano. %

Por todos esses pontos aqui considerados, Finkiel-
man et al.®? concluiram que tais métodos de medida
da glicemia a beira do leito fornecem estimativa nao
confiavel da glicemia plasmatica.

CONCLUSOES

Baseado nas evidéncias atualmente disponiveis
na literatura™®, podem-se delinear algumas conclu-
soes:

Glicemia intraoperatoria superior a 200 mg/dL
esta francamente associada a evolugao pos-operato-
ria adversa e deveria ser evitada. Entretanto, qual o
alvo 6timo de glicemia a ser atingido e mantido no
PIO ainda nao esta determinado.

Alvo de glicemia entre 140-180 mg/dL parece ser
razoavel e prudente, uma vez que esse alvo pode ser
alcancado com baixos riscos de ocorréncia tanto de
hiperglicemia exagerada como de hipoglicemia pro-
nunciada. E importante ressaltar que estudos adicio-
nais deverao ser realizados para que se determinem
com mais exatidao os niveis glicémicos adequados.
Para outros, a glicemia sérica-alvo deveria ser inferior
a 150 mg/dL, evitando-se, paralelamente, grandes
flutuagoes nesses valores durante o PIO, o que seria
medida segura e efetiva.

Infusao venosa continua de insulina é o método
preferencial para o controle da hiperglicemia duran-
te o PIO.

E provavel, embora ainda nao comprovado, que
as justificativas de RCG sejam benéficas para o PIO
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de pacientes diabéticos e nao diabéticos. Porém, cer-
tos pacientes podem requerer doses mais altas de in-
sulina que outros, para que se obtenha o mesmo alvo
de glicemia intraoperatoria:

Pacientes diabéticos nao insulino-dependentes
(caracterizados por resisténcia periférica a insulina),
em detrimento dos diabéticos insulino-dependentes
(caracterizados por deficiéncia na secrecao pancre-
atica de insulina).

Pacientes submetidos a cirurgia cardiaca podem
apresentar relativa “resisténcia a insulina”, decorren-
te da adsorcao da insulina na superficie dos circuitos
e reservatorio dos componentes do sistema de circu-
lacdo extracorporea (CEC); a resposta enddcrino-
-metabolica a cirurgia; e a CEC e a propria reperfusao
cardiaca podem aumentar a resisténcia a insulina.

Trata-se de assunto controverso e ainda restam
outras questoes a serem respondidas: todos os pa-
cientes hiperglicémicos apresentam o mesmo grau
de risco de morbimortalidade? Qual a incidéncia e
o grau de morbidade quando RCG é universalmente
aplicado?
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