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Artigo Cientifico

Anestesia Subaracnoidea para Cesareas com a Associacao
Bupivacaina e Fentanil: Efeitos da Adicdo de Epinefrina

Sergio D Belzarena, TSA?

Belzarena SD - Spinal Anesthesia for Cesarean Section With A Combination Of Bupivacaine And Fentanyl. Ef-
fects Of Added Epinephrine

The effects of the addition of 200 pg of epinephrine to a combination of 15 mg of hyperbaric 0.5% bupi-
vacaine and 0.75 pg/kg of preservative free fentanyl were assessed in 50 patients undergoing cesarean sec-
tion under spinal anesthesia. Onset time, dermatomal cephalic spread and regression of anesthesia,
duration of postoperative analgesia, supplemental analgesic requirements and side effects were evaluated
in mothers. Neonates were evaluated by means of Apgar score. No differences were found between groups
for all variables assessed, except for pruritus which was significantly reduced in the group receiving epi-
nephrine. In conclusion, the addition of epinephrine does not change the characteristics of spinal anesthesia
provided by the combination of bupivacaine and fentanyl. Apparently, the clinical effects of epinephrine can-
not be detected when an optimal dose of fentanyl is selected. Furthermore, this technique cannot be recom-
mended because the mixture of small amounts of three drugs in one syringe can be difficult and risky.
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uso associado de anestésicos locais e epinefrina

guando se realiza anestesia regional é um fato
comum na pratica diaria do anestesiologista. Os efei-
tos desta associacao relacionados com as caracteris-
ticas do bloqueio sédo controversos, havendo autores
gue afirmam que a epinefrina aumenta a duracéo da
anestesial™ enquanto outros negam este fato®>’, e
finalmente outros alegam que este efeito s6 se ob-
serva com a tetracaina e inexiste quando se escol-
hem lidocaina ou bupivacaina®.

Recentemente tem se popularizado o emprego
conjunto de anestésicos locais e opiaceos, estando
demonstrado que o uso combinado de bupivacaina e
opiaceos hidrofilicos como a morfina ou lipofilicos
como o fentanil, intensifica as acGes destes farma-
cos®10,
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O presente estudo avalia as caracteristicas da an-
estesia, da analgesia pds-operatoria e dos efeitos co-
laterais causados pela administracdo associada de
bupivacaina, fentanil e epinefrina durante raqui-
anestesia para cesareas.

METODOLOGIA

Participaram do estudo 50 pacientes, divididas
aleatoriamente em dois grupos de 25. Todas foram
previamente informadas e deram seu consentimento
por escrito para entrar no estudo, que foi aprovado
pela Comisséo de Etica do hospital.

Todas as pacientes foram submetidas a ceséarea
eletiva. Quando chegavam a Sala de Operacéao (SO)
era instalada venéclise com cateter de teflon calibre
18 ou 16 e iniciada a hidratacdo com 1000 ml de
Ringer lactato. Nesse momento eram feitas as medi-
das iniciais de pressao arterial sistélica (PAS), di-
astélica (PAD), frequéncia respiratdria (FR) e
colocado eletrocardioscopio para observacdo do
ritmo e freqiiéncia cardiacos (FC).

A seguir, erarealizada a raquianestesia com a pa-
ciente em posi¢do sentada. Foi utilizada agulha de
calibre 4 ou 5 com puncédo no espaco intervertebral
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L3/4 ou L4/s. Administrava-se uma solucdo contendo
(numa Unica seringa) 15 mg (3 ml) de bupivacaina a
0,5% hiperbéarica, 0,75 ug.kg* de fentanil espinhal
(sem conservante) e 200 ug de epinefrina (0,2 ml) ou
um volume semelhante de solucéo fisiolégica. O vol-
ume final da solugéo injetada variou entre 4,0 ml e 4,4
ml. As inje¢cBes eram feitas lentamente a velocidade
de 0,1 ml.seg™’. Ao terminar a injecéo a paciente era
colocada em decubito dorsal e seu Utero deslocado
para a esquerda.

Medidas de PAS, PAD, FR e FC eram anotadas de
2 em 2 minutos até a retirada do neonato e posterior-
mente a cada 5 minutos até o fim da cirurgia. A dis-
persdo cefalica do bloqueio era pesquisada pela
picada de agulhanos minutos 2, 4,6, 8, 10,12, 15, 20,
25, 30 e 45 ap0s a administracdo da anestesia. Eram
registradas a maior altura alcancada e o tempo ne-
cessario para atingir o dermatomo mais alto. A quali-
dade da anestesia era avaliada como:

1- excelente quando n&o havia queixas por parte da
paciente;

2- boa, se o procedimento tinha que ser complemen-
tado por pequena dose de opibide venoso (fentanil
1 pug.kgh);

3- ruim, se fosse necessario administrar anestesia
geral.

A consciéncia da paciente era avaliada em quatro
categorias:

1- acordada e nervosa;

2- acordada e calma;

3- dormindo, acorda a chamada verbal;

4- dormindo, ndo responde a estimulos verbais.

Os neonatos foram avaliados pelo pediatra assis-
tente que realizou teste de Apgar aos 1° e 5° minutos
ap6s o nascimento.

Ao terminar a cirurgia a paciente era encaminhada
a sala de recuperacédo pos-anestésica (SRPA), onde
a duracdo da analgesia pés-operatéria era medida
como o tempo transcorrido entre a inje¢cdo do an-
estésico e 0 pedido de analgesia complementar. O
numero de doses de analgésico administrado durante
as primeiras 24 horas era anotado. Solicitava-se a pa-
ciente a avaliacdo da intensidade da dor numa escala
visual de 10 cm, com inscri¢des nos extremos: 0 sem
dor e 10 com dor insuportéavel; na chegada a SRPA, 6
e 12 horas apés a administracao do anestésico.

A duracao do bloqueio anestésico foi determinada
mediante picada de agulha, medindo-se o tempo
transcorrido entre o inicio da anestesia e 1- a re-
gressao de 2 segmentos e 2- a regressao até Tio.
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A respiracéo era controlada com medidas repeti-
das da FR e avaliacdo da consciéncia com a mesma
escala usada na SO. Nos casos em que fosse regis-
trada FR < 10 por minuto ou grau 4 na escala de con-
sciéncia, seria realizada medida dos gases arteriais.
Outros efeitos colaterais e 0 emprego de outras dro-
gas eram anotado na SO e na SRPA.

Os dados colhidos foram analisados com os testes
“t” de Student, U de Mann-Whitney, Kruskal-Wallis e
X?.Valores de p < 0,05 foram tomados como significa-
tivos.

RESULTADOS

Os grupos estudados constituiram um grupo
populacional homogéneo considerando as variaveis
idade, peso, altura e estado fisico (Tabela I).

Todas as pacientes tiveram anestesia de quali-

Tabela | - Dados Demograficos

Fentanil Fentanil

com epin sem epin
Idade (anos)* 25+ 4,8 27+6,1
Peso (kg)* 82 + 10,7 79 +£8,9
Altura(cm)* 160+ 9 162+ 7
ASA | (n° de pacientes) 24 22
ASA Il (n° de pacientes) 6 8

* MédiatDP ; Grupos Homogenéos

dade excelente, ndo sendo necesséaria a complemen-
tacdo em nenhum caso. A dispersdo cefalica do
bloqueio sensitivo foi semelhante nos dois grupos,
tanto na altura como no tempo para chegar ao nivel
mais alto, e da mesma forma os tempos de regressao
da anestesia ndo mostraram diferencas (Tabela Il e
).

N&o houve altera¢cdes hemodindmicas importan-

Tabela Il - Disperséo Cefalica da Anestesia

Grupos* Cg T2 T3 T4 Ts5 Te T7 Ts To Tio M

1 0 2 5 6 5 4 2 0 0 Ts
Fentanil s/ epin 0 1 5 3 4 7 2 2 0 1 Ts

Fentanil ¢/ epin

*  NOmero de pacientes; M - Moda;
C - Derméatomo Cervical ; T - Dermatomo Toracico
Nao ha diferenga entre os grupos

tes, porém 5 pacientes do grupo com epinefrinae 4 do

grupo controle receberam vasopressores para trata-

mento de hipotensdo antes da retirada do neonato.
Os graus de consciéncia registrados estédo na Ta-
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Tabela Il - Caracteristica da Anestesia

Grupos
Fentanil com Fentanil sem
epinefrina epinefrina

Dermatomo mais alto (moda) Ts Te
Tempo para Dermatomo 13,2+ 4,37 13,0+ 3,16
mais alto (min)*
Regresséo 2 Dermatomos 78,0+14,69 79,8+15,71
(min)*
Regressédo até T12 (min)* 202,8+£30,92 200,4+26,45
* MédiatDP

Nao ha diferenca entre os grupos

Tabela IV - Estado de conciéncia durante a cirurgia

1004 7

Tempo {min}
Ln
=

CIERI SYERI
Curaao da Analgesia {min)

Grupos
. Fentanil com epinefrina Fentanil sem epinefrina

Nivel

(n) (n)
1 1 2
2 18 12
3 6 11
4 0 0

1- acordado, nervoso; 2- acordado, calmo; 3- dormindo, acorda com
estimulo verbal; 4- dormindo, ndo acorda quando chamado
Nao ha diferenga entre os grupos

bela IV, mostrando que o grau de sedacéo foi equiva-
lente. Amaioria das pacientes nos dois grupos esteve
calma e acordada ou dormindo, porém acordava
guando estimulada verbalmente. Nenhuma paciente
apresentou grau 4 de sedacéo.

N&o houve diferenca nos valores registrados no
teste de Apgar realizado no neonato nos 1° e 5° mi-
nutos apds o nascimento. No 1° minuto, um neonato
do grupo sem epinefrina e dois do grupo com epine-
frina apresentaram valores inferiores a 8, enquanto
gue no 5° minuto todos apresentaram valores iguais
ou superiores a 9.

A duracédo da analgesia pos-operatoria foi maior
no grupo que recebeu epinefrina, com valores de
742239 minutos no grupo em estudo e 663254 mi-
nutos no grupo controle. Esta diferenca néo foi signifi-
cativa (Figura 1). A intensidade do alivio da dor
avaliado pelas pacientes teve registros equivalentes
nos periodos considerados. O uso de analgésicos su-
plementares durante 24 horas também ndo mostrou
diferenca entre os grupos, com registro de consumo
médio de 1,32[0D,61 doses por paciente no grupo com
epinefrina e de 1,52[0,64 doses por paciente no
grupo controle, sem diferenca estatistica.

Os efeitos colaterais anotados tiveram uma
ocor—réncia semelhante, com excec¢éo do prurido que
foi significativamente menos freqiiente no grupo com
epinefrina (Tabela V).
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Fig 1 - Dados expressos em minutos ( média + DP )
ndo houve diferencga significativa

Tabela V - Efeitos Colaterais Adversos

Grupos
Fentanil c/ epin  Fentanil s/ epin
Ts Te
Nausea* 5 6
Vomito* 3 3
Prurido* 9** 17
Depressao Respiratéria* 0 0

* NUmero de pacientes
** p < 0,05 comparado ao grupo Sem epinefrina.

DISCUSSAO

Em estudos realizados em animais, a adminis-
tracdo de epinefrina por via espinhal causou dimi-
nuicdo dos registros de atividade de neurbnios de
ampla resposta. Estes neurdnios séo relacionados
como escalaimportante da transmissdo da sensacao
de dor namedulat®'?, Poroutro lado, diversas vias de
conducdo nervosa que modulam a passagem
espi—nhal do estimulo nociceptivo podem ser inibidas
pela administracdo de drogas adrenérgicas, em par-
ticular aquelas com acéo a-2 predominante!3. Com
estes dados seria previsivel que houvesse um efeito
aditivo ou sinérgico entre a epinefrina e o0 anestésico
local e 0 opiaceo, o que nao foi verificado no presente
estudo.

Varias publicac6es recentes tém examinado a as-
sociacdo entre bupivacaina e fentanil e/ou epinefrina,
administrados no espaco peridural**l” ou por via
subaracnoidea’®?°, Os resultados apresentados s&o
inconclusivos, 0 que incentivou a realizacdo deste
estudo.

A instalacdo do bloqueio ndo foi alterada pela
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adicéo de epinefrina, demorando o mesmo tempo e
chegando aos mesmos dermatomos no grupo tratado
e no grupo controle. Os resultados foram similares
aos relatados nos estudos em que a anestesia
subaracnoidea foi escolhida'®2%, As medidas dos
tempos de regressdo da anestesia néo foram altera-
dos quando se usou epinefrina, o que contrasta com
os achados de outros estudos que referem aumento
no tempo de regress&do'®2%. A importancia destes fa-
tos porém, é pequena uma vez que variagées mini-
mas desses periodos nédo interferem com a
realizacdo da cirurgia, sendo que o aumento do
tempo de regressao (se muito duradouro) pode requ-
erer maior tempo de estada na SRPA e incorrer teori-
camente em maiores custos hospitalares.

A duracao da analgesia pds-operatoria nao foi au-
mentada pela associacdo de epinefrina. Dados em
contrario sdo relatados quando o anestésico local es-
colhido foi lidocaina!® e semelhantes quando o an-
estésico local foi bupivacaina®®. Quando a técnica
anestésica foi peridural, os achados mostraram au-
mento da duracdo'®, porém s6 com doses peque-
nas!4, ou analgesia pés-operatéria de duragéo inalte-
rada'®'’. Welchew, estudando os efeitos desta asso-
ciacdo de farmacos administrados por via peridural,
evidenciou que as acfes sinérgicas da epinefrina s6
aparecem se as doses selecionadas de fentanil sédo
pequenas, desaparecendo ao aumentar a quantidade
do opiaceo!“. Malinow et al*® usaram lidocaina, um
anestésico local com duracao de acao curta com-
parado a bupivacaina. Mais importante porém € que a
dose de fentanil escolhida por estes autores foi menor
gue a usada neste estudo, considerada mais efetiva
para produzir analgesia pés-operatoéria de longa du-
racdo'®. Isto sugere que os efeitos da adicdo de
epinefrina s6 sdo evidenciados quando a quantidade
de fentanil é pequena e que doses maiores do
opiaceo fazem com que as ac¢des aditivas ou sinérgi-
cas da epinefrina ndo sejam apreciaveis clinica-
mente. Este fato seria devido a diferencas na duracéo
das acfes farmacolégicas das drogas, devidas a
suas diferengas farmacocinéticas, que caracteriza-
riam uma duracdo de acdo menor da epinefrina ad-
ministrada no espaco subaracnéideo comparada ao
opiaceo'?2?122 Se aceitarmos esta hipotese, néo ha
vantagens nas associa¢cfes com epinefrina em re-
lacdo ao alivio da dor pés-operatéria. O consumo de
analgésicos suplementares no pés-operatdrio foi se-
melhante nos grupos estudados. Os mesmos resulta-
dos foram relatados por outros autores'®. Entido
devemos considerar que a analgesia pés-operatdria
medida representou o efeito da associagdo an-
estésico local e opiaceo.

N&o houve casos de depresséo respiratoria. Em-
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bora os controles realizados eram restritos a medida
da FR e estado da consciéncia, o protocolo previa
fazer medida de gases arteriais nos casos de se-
dacéao profunda ou FR < 10, o que nao foi necessario
em nenhuma das 50 pacientes. Estes dados devem
ser aceitos com cautela,embora seja o fentanil con-
siderado uma droga segura para uso espinhal?3:24, re-
centes publicacdes atestam que pode causar
depresséo respiratoria, tanto quando injetado por via
peridural’25> como por via subaracnéidea®®. O grau
de sedacdo, de acordo com a escala de avaliacdo
usada, foi menor no grupo com epinefrina, porém sem
diferenca estatistica comparado ao grupo controle.

Os efeitos colaterais adversos registrados eram
equivalentes nos dois grupos, com a exce¢ao do pru-
rido que era significativamente menos frequente no
grupo que recebeu epinefrina. O mesmo resultado foi
achado em outro estudo com anestesia subarac-
noideal®, em tanto que as avaliagdes que usaram a
técnica peridural relatam aumento na freqliéncia ou
intensidade do prurido em pacientes que recebem 0s
trés farmacos?**®> ou ndo encontraram diferenca®’.
Isto sugere que hadiferenca na “producédo” de prurido
por parte do fentanil de acordo com o lugar de admin-
istracdo, indicando que a associa¢cdo com epinefrina
aumenta a frequéncia e intensidade do prurido
guando ainjecao é feita por via peridural. O efeito é in-
verso quando esta combinacao de drogas é adminis-
trada no espaco subaracnéideo. Esta diferenca
sugere que o prurido pode estar relacionado com a
absorcdao inicial do fentanil desde o espaco subarac-
noideo para o compartimento sistémico. Assim, o pru-
rido seria um efeito sistémico dos opiaceos. Ou, que a
acao espinhal da epinefrina foi a causa da diminuicdo
do prurido e o mesmo seria um efeito espinhal dos
opiaceos.

Finalmente, e embora ndo especificamente estu-
dado no protocolo, devo destacar que a preparacao
da solugdo com trés farmacos diferentes carrega em
sivarios riscos relacionados com o manuseio das am-
polas e mistura da solucdo, que contém pequenos
volumes numa Unica seringa (rotura, contaminacao,
erro no calculo da dose etc). Isto somado a auséncia
de alteracBes da adicdo de epinefrina nos efeitos cau-
sados pela associacdo de 15 mg de bupivacaina
0,5% hiperbéarica com 0,75 pg.kg? de fentanil leva-
me a ndo recomendar esta técnica para uso habitual
em raquianestesia para ceséareas.

Em conclusdo, os dados colhidos no presente
estudo demonstram que a associacdo de epinefrina
com bupivacaina e fentanil ndo altera as caracteristi-
cas nem a qualidade da anestesia produzida pelo an-
estésico local e 0 opiaceo quando sdo administrados
de forma conjunta. Também nao hé alteracdo na du-
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racdo e qualidade da analgesia p6s-operatoria pro-
duzida pelo fentanil, sendo o Gnico fato significativo a
diminuicéo da frequéncia de prurido no grupo que re-
cebeu epinefrina.

Belzarena SD - Anestesia Subaracnoidea para
Cesareas com Associagdo de Bupivacaina e Fen-
tanil. Efeitos da Adi¢do de Epinefrina

Foram estudados em 50 pacientes os efei-
tos da adicao de 200 pug de epinefrina na raqui-
anestesia para cesarea produzida pela associacao
de 15 mg de bupivacaina 0,5% hiperbéarica e 0,75
ng.kg? de fentanil sem conservante. A instalagéo
da anestesia, sua regressao, a duragéo da analge-
sia pOds-operatdria, a solicitacdo de analgésicos su-
plementares e os efeitos colaterais foram
avaliados nas gestantes. Os neonatos foram
avaliados pelo teste de Apgar. Os resultados nao
mostraram diferenga em nenhuma das avaliagfes
realizadas, com excecao do prurido, que foi signifi-
cativamente menos freqliente no grupo que rece-
beu epinefrina. Em conclusdo, a adi¢cdo de
epinefrina n8o altera as caracteristicas da raqui-
anestesia produzida pela associa¢do de an-
estésico local e opiaceo usada neste estudo,
porque as ac¢fes da epinefrina ndo tém traducgéo
clinica quando a dose de fentanil apresenta efeitos
maximos. Por outro lado, a técnica se acompanha
de dificuldades e riscos decorrentes da preparacgao
de uma solugdo que contém pequenas quanti-
dades de trés farmacos numa Unica seringa.

Unitermos: ANALGESICOS: fentanil; CIRURGIA:
Obstétrica; DOR: Pds-Operatéria;

TECNICA ANESTESICA: Regional,
subaracndidea

Belzarena SD - Anestesia Subaracnoidea para Ce-
sarea Con Bupivacaina y Fentanil. Efectos de La Adi-
cion de Epinefrina

Fueron estudiados en 50 pacientes los efec-
tos de la adiciéon de 200 ug de epinefrina en la
raquianestesia para cesarea producida por la com-
binacion de 15 mg bupivacaina 0,5% hiperbarica
con 0,75 pg.kg? de fentanil. Fueron evaluados la
instalacién y duracién del bloqueo anestésico, la
duracién de la analgesia post-operatoria, el con-
sumo de analgésicos suplementares y los efectos
colaterales en cada paciente. Los neonatos se
evaluaron com el test de Apgar. Los resultados no
mostraron diferencias significativas en ninguno de
los items pesquisados, con excepcion del efecto
colateral adverso prurito, que fue menor en el
grupo tratado. En conclusién, la adicién de epine-
frina no altera la raquianestesia producida por la
asociacién de anestésico local y opioide utilizada,
porque las acciones propias de la epinefrina no se
verifican cuando dosis 6ptimas de fentanil son ad-
ministradas. Mas aun, la técnica no seria conveni-
ente por la dificultad y riesgos que aparejan
mezclar dosis precisas de 3 drogas, teniendo que
abrir 3ampollasy cargar los farmacos en una Ginica
jeringa.
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