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Efeitos da Associacao Bupivacaina e Sufentanil na Analgesia
do Trabalho de Parto em Primigestas *
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RESUMO

Pereira RIC, Oliveira AS, Cecatti JG - Efeitos da Associagao
Bupivacaina e Sufentanil na Analgesia do Trabalho de Parto
em Primigestas

Justificativa e Objetivos - Existe uma melhora significativa
dos efeitos analgésicos com a associagdo de sufentanil a
bupivacaina para a analgesia peridural do trabalho de parto. O
objetivo deste estudo foi avaliar a sequranga desta associagao
para a mae, no que diz respeito aos pardmetros de fungao car-
diovascular, respiratéria e motora.

Método - Participaram do estudo prospectivo e duplamente
encoberto sessenta gestantes nuliparas, divididas
aleatoriamente em dois grupos: Grupo BS que recebeu 12,5
mg de bupivacaina 0,125% com adrenalina e 30 ug de
sufentanil pela via peridural, e Grupo BP que recebeu 12,5 mg
de bupivacaina 0,125% com adrenalina e placebo pela mesma
via. Quando foram necessarias doses adicionais, foi
administrada a mesma dose inicial de bupivacaina sem
sufentanil. Foram avaliados os pardmetros relativos ao grau de
bloqueio motor abdominal, fungdo cardiovascular e
respiratoria.

Resultados - Ndo houve diminuigdo dos valores da fungéo
motora, da presséo arterial e da freqiiéncia cardiaca depois da
analgesia, quando comparados ambos os grupos. O grupo do
sufentanil apresentou diminuigdo da freqiiéncia respiratoria,
estatisticamente significativa, sem nenhum significado clinico.
Conclusées - A associagdo de 30 ug de sufentanil a primeira
dose de bupivacaina é segura para a mée durante a analgesia
do trabalho de parto. Preserva a fungdo motora e ndo afeta
deleteriamente os parédmetros cardiovasculares e respira-
torios.

UNITERMOS - ANALGESIA: Obstétrica; ANALGESICOS,
Opidides: sufentanil; ANESTESICOS, Local: bupivacaina;
TECNICAS ANESTESICAS, Regional: peridural continua

SUMMARY

Pereira RIC, Oliveira AS, Cecatti JG - Effects of the Association
of Bupivacaine and Sufentanil in Primiparae Patients Labor
Analgesia

Background and Objectives - There is a significant improve-
ment in analgesic effects when sufentanil is associated to
bupivacaine for labor and delivery epidural analgesia. This
study aimed at evaluating the safety of this association for the
mother regarding cardiovascular, respiratory and motor func-
tions.

Methods - Sixty primiparae patients participated in this pro-
spective double blind study and were randomly distributed in
two groups: Group BS received 12.5 mg of 0.125%
bupivacaine with epinephrine and 30 ug epidural sufentanil;
Group BP received 12.5 mg of 0.125% bupivacaine with epi-
nephrine and epidural placebo. When additional doses were
required, the same initial dose of bupivacaine without
sufentanil was administered. Parameters concerning the de-
gree of abdominal motor block, cardiovascular and respiratory
functions were evaluated.

Results - There has been no decrease in motor function, blood
pressure and heart rate values after analgesia when comparing
both groups. The sufentanil group had a statistically significant
decrease in respiratory rate with no clinical significance.
Conclusions - The association of 30 ug sufentanil to the first
dose of bupivacaine is safe for the mother during labor analge-
sia. It preserves motor function and does not harmfully affect re-
spiratory and cardiovascular parameters.

KEY WORDS - ANALGESIA: Obstetric; ANALGESICS,
Opioids: sufentanil; ANESTHETICS, Local: bupivacaine; ANES-
THETIC TECHNIQUES, Regional: continuous epidural

analgesia peridural proporciona flexibilidade ideal fren-
te as necessidades de cada paciente em relagéo a evo-
lugao do trabalho de parto. Suas contra-indicagbes formais
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sdo poucas, incluindo-se a coagulopatia materna, infeccao
no local da pungéo, instabilidade hemodinamica resultante
de hipovolemia e recusa materna. Algumas situacbes ne-
cessitam avaliagdo individual, sempre levando em conta a
relagdo risco/beneficio, como doenga neurolégica
pré-existente, infeccdo materna e algumas cardiopatias ',
Quando comparado a outros métodos de analgesia, o blo-
queio peridural prové analgesia mais efetiva para o trabalho
de parto, além de beneficios fisiolégicos potenciais. Atra-
vés da reducdo das catecolaminas séricas maternas, a
analgesia peridural pode melhorar o fluxo e a atividade ute-
rinos. Uma analgesia efetiva também interrompe o circulo
hiperventilacdo - hipoventilagdo materno e suas conse-
gléncias para o feto.

Oempregodabupivacainaemdiluigbes analgésicas, porvia
peridural, apresenta duragao de acéo relativamente longa
com bloqueio sensitivo de alta qualidade e minimo bloqueio
motor. Outra vantagem é que a bupivacaina liga-se forte-
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mente as proteinas plasmaticas, reduzindo a passagem pla-
centaria; arelagdovenosaumbilical/materna é de aproxima-
damente 0,3 .

Na Universidade Estadual de Campinas, a analgesiade par-
to tem sido realizada através do bloqueio peridural continuo
com doses intermitentes de bupivacaina a 0,25% com adre-
nalina 1:200.000 desde a década de setenta, de acordo com
aproposta de Eugénio e col 2, que condiciona o volume inje-
tado adilatagaocervicale a paridade damulher. Defato,uma
década apéds, em 1985, umrelatério sueco sobre o emprego
de bloqueio peridural para analgesia de parto revelou que o
anestésicolocal mais empregado era, semduvida, a bupiva-
cainaa0,25% . A despeito de sua potencial cardiotoxicida-
de, ja conhecida entdo, a bupivacaina continuava sendo um
agente muito utilizado em obstetricia nestas doses ‘ So6a
partir desta época é que comegaram as tentativas de utiliza-
¢ao mais rotineira de bupivacaina em menores diluigdes
para analgesia de parto.

A associacdo entre anestésicos locais e opidides surgiu, en-
tdo, como uma excelente opgdo em termos de qualidade
analgésica, quando administrada por via peridural. Esta
combinagéo parece preservar os beneficios de cadadrogae
diminuir o risco de efeitos indesejaveis®.

Alémde melhorasignificativanaqualidade daanalgesia, ob-
serva-se menor necessidade de anestésico local e menor
duragao do primeiro estagio do trabalho de parto. Isto tam-
bém foiobservado entre n6s quando se empregou aassocia-
caode5pugdefentanil/mlde bupivacainaa0,25% em peridu-
ral continua para analgesia de parto €,

Métodos empregando, em infusdo continua, doses muito bai-
xasdebupivacaina,comoa0,04% emassociagdocomofen-
tanil (1,7 ug.ml™") e adrenalina (1,7 ug.ml™"), emregime de 15
ml.h" obtiveram analgesiaadequadaepreservacdodaforca
muscular, permitindo que 70% das gestantes pudessem de-
ambular durante o trabalho de parto ’.

Ultimamente, noBrasil,tem se ampliado a utilizagdo docitra-
to de sufentanil, derivado N-4 tienil do fentanil. Sua poténcia
emanimais é cercade 625a4000 vezes maior que ada morfi-
na e cinco a 15 vezes mais potente que o fentanil, apresen-
tando ainda melhor margem de segurancga cardiovascular.
Em humanos também é muito mais potente que a morfina,
porém a duragdo da analgesia é mais curta .

A associacdo de 2 pg.ml” de sufentanil a bupivacaina
0,125% por via peridural durante o trabalho de parto foi ca-
paz de promover analgesia comparéavel a produzida por bu-
pivacaina 0,25%, com diminui¢cao da dose total de anestési-
co local e menor incidéncia de bloqueio motor °.

Considerando as conhecidas vantagens do emprego do blo-
queio peridural continuo empregando associagdes de anes-
tésicos locais com opidides, realizou-se o presente estudo
para avaliar o relaxamento muscular e determinar as possi-
veis alteragbes respiratorias e circulatorias maternas desta
associagdo, com o objetivo de verificar sua seguranga du-
rante a analgesia de parto.
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METODO

O protocolodo estudofoi previamente aprovado pelo Comité
de Etica da instituicdo e as parturientes, voluntarias nulipa-
ras admitidas em trabalho de parto, assinaram um termo de
consentimento esclarecido antes de serem incluidas.
Participaram do estudo clinico prospectivo, duplamente en-
coberto e controlado, sessenta parturientes nuliparas com
indicacéo de analgesia do trabalho de parto, alocadas alea-
toriamente em um dos dois grupos para receber por via peri-
dural: GrupoBS (12,5 mgbupivacaina0,125% com adrenali-
na 1:800.000 + Sufentanil 30 ug) e Grupo BP (12,5 mg bupi-
vacaina 0,125% com adrenalina 1:800.000 + 0,6 ml de solu-
¢ao fisioldgica de cloreto de sddio a 0,9% como placebo). A
solugdoemestudo (sufentanil ou placebo)erapreparadapor
um anestesiologista alheio ao procedimento, apés consulta
alista aleatoria previamente preparada. Desta forma a ges-
tanteeoinvestigadornéotinham conhecimentode qualsolu-
¢éo fora empregada.

Os demais critérios de inclusao ao estudo foram: estado fisi-
co ASAlou ll; gestagido atermo (Idade Gestacional > 37 se-
manas); feto inico e vivo; apresentacao cefalica; trabalhode
parto e dilatag&o cervical ndo superiora 7 cm. Foram exclui-
das gestantes com diagnostico de sofrimento fetal previa-
mente aindicacdo daanalgesia, situacbes obstétricas de ur-
géncia, como descolamento prematuro de placenta e pla-
centa prévia, administragado prévia de opidides, alteragao
anatébmica materna que dificultasse a pungéo anestésica, e
histéria de hipersensibilidade as drogas empregadas.

Na sala de parto, procedeu-se ao registro dos dados vitais
previamente ao procedimento anestésico, instalagaode car-
dioscoépio, oximetro de pulso, monitorde pressdonaoinvasi-
vo, e hidratagcdo com 250-500 ml de solucéo de Ringer com
lactato antes da puncao, que foirealizada nos espagos L,-L3
ouls-L4,comapaciente sentada. Aposaidentificacdodo es-
pago peridural através do sinal de perda deresisténcia, foiin-
jetada a primeira dose de bupivacaina, seguida da insergao
do cateter peridural, cerca de 3 a4 cm em sentido cefalico e
acompanhada da inje¢ao de 0,6 ml da solucdo em estudo
conforme o grupo. Apos a administragdo da solucéo, a pacien-
te foi colocada em decubito dorsal horizontal, com desloca-
mento do Utero através da cunha de Crawford '° até afixacéo
dobloqueio, mudando a seguir para decubito lateral esquer-
do, sendo permitida a alternancia de decubito sempre que
solicitada.

Apos a fixagdo do bloqueio, as parturientes tiveram a evolu-
caodeseutrabalhodeparto monitorizada e oretorno de con-
tracdes dolorosas determinava a injecdo suplementar de
anestésico local pelo cateter na dose de 10 ml de bupivacai-
na 0,125% em ambos os grupos.

Os seguintes parametros foram observados: forca muscular
pelo teste dos Musculos Retos Abdominais (RAM) antes da
execucao do blogueio e no periodo expulsivo (expressa em
porcentagem de forca 11); nivel do bloqueio sensitivo; pres-
sao arterial sistdlica, diastolica e médiaem mmHg, medidas
através de monitor ndo invasivo antes da anestesia, imedia-
tamente apds a pungéo lombar e em intervalos de cinco mi-
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nutos durante a primeira meiahorae, a seguir, emintervalos
de 15 minutos por 75 minutos; freqiiéncia cardiaca materna,
através de cardioscépio, simultaneamente a pressao arterial;
oximetriade pulsoregistrada emintervalos de cinco minutos
até 30 minutos e a seguir em intervalos de 15 minutos; e fre-
qguéncia respiratoria.

Os dados foram registrados pelo investigador durante a
anestesia,emfichadecoletade dados especifica. Depoisas
fichas foram revisadas e corrigidas para constituir o banco
de dados informatizado. Na analise univariada, as variaveis
qualitativas foram comparadas através do teste do
Qui-quadrado ou Exato de Fisher e as numéricas através do
teste tde Student ou do teste de Mann-Whitney. Para a com-
paragédo de médias das variaveis numéricas medidas aolon-
go do tempo (medidas repetidas), para os dois grupos utili-
zou-se oteste F de Snedecor (ANOVA). Estabeleceu-se oni-
vel de significancia de 5%.

RESULTADOS

ATabelal mostraosvalores médios das variaveis numéricas
de controle paraos dois grupos de analgesia, mostrandonéo
haver diferenca estatistica entre eles, em nenhum dos as-
pectos avaliados (idade, peso, dilatagdo cervical e RAM).

Tabela | - Valores das Variaveis Numéricas de Controle nos Dois Grupos

(Média + DP)
Grupos
BS BP
Idade (anos) 21,37 £4,44 21,77 +4,15*
Peso (kg) 64,55+ 10,49 68,71 £9,87 *
Dilatagao (cm) 5,10 £ 0,92 4,70+ 0,95*
RAM (%) 83,30 + 11,84 78,00 £ 9,61 **

* Teste t Student
** Teste Mann Whitney
Nao houve diferenca significativa entre os grupos

A analise dos resultados confirmou a homogeneidade entre
osgrupos quanto ao estadofisicomaternoavaliado segundo
a ASA (16,7% ASA Il no grupo BS e 10% no grupo BP).
Quanto a extensao do bloqueio sensitivo apds a administra-
¢do da associagao analgésica, também néo se observou di-
ferenca significativa entre os grupos estudados.
Aporcentagemde forgamuscularantes daadministragdoda
analgesiafoisemelhanteemambos os grupos, sendo83,3%
+11,84 paraogrupoBS e 78 % + 9,61 para o grupo BP e, no
momento do parto, ndo se modificou emrelagao a avaliagdo
inicial, permanecendo semelhante nos dois grupos (Tabela
).

A Figura 1 mostra os valores médios da pressao arterial sis-
tolica (PAS), pressao arterial média (PAM) e presséo arterial
diastolica (PAD), avaliadas em intervalos regulares até 75
minutos dobloqueio. Ndo houve diferenga significativa entre
os dois grupos em nenhum momento do estudo.
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Tabela Il - Porcentagem de Forga Muscular Avaliada pelo Teste dos
Mdusculos Retos Abdominais (RAM) antes do Bloqueio e duran-
te o Periodo Expulsivo

Grupos

BS BP
RAM (%) antes *
<80 22 28
100 8 2
Total 30 30
RAM (%) expulsivo **
<80 15 23
100 6 2
Total # 21 25
* (Prates = 3,00 p = 0,083
** Fisher p =0,0743

# Total referente apenas aos casos que tiveram parto vaginal

Comrelacgédo afrequiéncia cardiaca (FC) das gestantes, nao
houve diferenga significativa entre os dois grupos de analge-
sia em nenhum dos tempos avaliados (Figura 2). Da mesma
forma, os valores médios da SpO, permaneceram seme-
Ihantes em ambos os grupos para a maior parte dos tempos
avaliados, com excegao das medidas observadas apos 10,
60 e 75 minutos do bloqueio (Figura 3).
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Figura 3 - Valores Médios da SpO, Materna

ATabelalllapresentaosvalores médios dafreqliiénciarespi-
ratéria. Freqliéncias menores foram observadas no grupo
BS em sete momentos de avaliagéo.

Tabela Ill - Valores Médios da Frequiéncia Respiratoria (Média + DP)

Grupos
Tempo (min) BS BP N
Antes do bloqueio 21,7 +4,84 22,5+5,10 58
Ap06s o bloqueio 20,6 + 4,38 234+3,87* 60
5 19,2 £ 3,47 22,3+3,89* 60
10 19,5+ 4,26 21,8+4,63* 60
15 19,2 + 3,04 223+3,44* 60
20 20,3+ 3,08 21,7 +4,38 60
25 19,7 £2,72 22,1+3,73* 60
30 19,7 £ 3,40 22,0+2,49* 59
45 19,2 + 3,64 22,3+3,89* 60
60 21,0+ 4,48 23,0 +4,40 56
75 20,1+ 3,40 22,0+2,89* 53
90 20,0 + 3,10 21,9 + 4,30 45

* diferenca significativa (p<0,05). Teste t de Student

DISCUSSAO

Aassociagcdode anestésicoslocais e opididesrealmente pa-
rece preservar os beneficios de cada droga. A explicagéo é
que estes agentes atuariamemdois sitios distintos: os anes-
tésicos locais na membrana do axénio e o opidide em recep-
torespecificodamedulaespinal, eliminandoadoratravésde
um mecanismo combinado e sinérgico 12 As solugdes dilui-
das de anestésico local sdo capazes de bloquear melhor as
fibras A[D enquanto que os opidides seriam mais eficientes
nobloqueiodeimpulsos conduzidos pelasfibras C. Porapre-
sentar estas caracteristicas, a analgesia produzida pela
combinagéao peridural de anestésico local e opidides ¢é de
grande utilidade em obstetricia *°.

Além da demonstrada superioridade da associagéo bupiva-
caina/sufentanilemrelagédo a qualidade daanalgesia produ-
zida com bupivacaina " pode-se observar 6tima estabilida-

330

dehemodinadmicaerespiratéria, alémdapreservagaodafor-
¢a muscular materna.

Em ambos os grupos obteve-se a mesma extenséo do blo-
queio sensitivo, excluindo-se, portanto, a eventual influén-
cia do nivel de bloqueio atingido sobre os parametros respi-
ratérios, hemodindmicos e deforgamuscularavaliados. Asi-
milaridade da distribuigdo das variaveis de controle entre os
dois grupos estudados confirma avalidade do processo aleato-
rio empregado para a alocagao das gestantes nos grupos.
A fungéo motora manteve-se inalterada em ambos os gru-
pos,comoesperadode acordocomrelatos anterioresdoem-
prego de bupivacaina na concentragdo empregada. Esco-
Iheu-se o teste dos Musculos Retos Abdominais (RAM), ao
invés da escala de Bromage, porque a fungédo motora dos
musculos abdominais € maisimportante que ados membros
inferiores durante o esforgo do periodo expulsivo ",
Asvariagbes dos parametros cardiocirculatérios, incluindoa
pressao arterial e a freqiiéncia cardiaca, medidas regular-
mente aintervalos fixos até 75 minutos apés a instalagdo do
bloqueio peridural, foram semelhantes entre os grupos,
mostrando que a associagao €, no minimo, tdo segura quan-
to o emprego de anestésico local isoladamente, nestas con-
centragdes, paraessafinalidade. Esse conhecimento é mui-
to importante, pois confirma a boa tolerabilidade e seguran-
cadousodosufentanilassociado abupivacaina,dopontode
vista cardiocirculatério, fato ja demonstrado por outros auto-
res '°.

Desde aintroducédo da analgesia através de opidide espinal,
varias complicagdes tém sido relatadas, sendo a depresséo
respiratéria a mais grave. Teoricamente, a depressao respi-
ratéria que se segue a administracao espinal de opidides,
como a morfina, € devida a sua baixa lipossolubilidade e len-
ta penetracdo na medula espinal, resultando em grande
quantidade de droga capaz de ascender no liquido céfalora-
quidiano. Poroutrolado, opidides com alta lipossolubilidade
penetrariam mais rapidamente no tecido medular, restando
pouca droga em condigdes de se difundir cefalicamente. To-
dos estes conhecimentos levaram a busca de um opidide
que satisfizesse as necessidades obstétricas.

O emprego de opidides por via peridural implica em risco po-
tencialde depressaorespiratoériaque, nocasodoslipossolu-
veis, caracteriza-se por aparecimento precoce, dentro das
primeiras duas horas de sua administracao '°.

Estudos em voluntarios demonstraram que a administragéo
de 50 pg de sufentanil, associado ou ndo a adrenalina no es-
paco peridural, resultou em niveis plasmaticos detectaveis
em apenas 50% dos individuos estudados "".

No caso do sufentanil, os relatos da literatura apontam efei-
tos depressores respiratérios somente com doses superio-
res a empregada no presente estudo '8 Dentre os parame-
tros escolhidos para avaliar afungao respiratoria, a frequén-
cia é das mais comumente empregadas, embora com algu-
mas restrigdes. Considera-se como depressao valores abai-
xode 10 ou12movimentos/minuto. Ndo se observoudepres-
saorespiratoria, mesmo com adiminui¢cao da freqiiéncia es-
tatisticamente significativa no grupo que recebeu sufentanil.
Os valores de freqliéncia respiratoria encontrados nao ca-
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racterizam depressao, mas, ao contrario, sdo indicativos de
maior poder analgésico, capaz de diminuir a hiperventilagdo
materna que ocorre durante o trabalho de parto.

Outro pardmetro empregado para monitorar a fungao respi-
ratéria é asaturacgao periféricade oxigénio através daoxime-
tria de pulso, porém sua eficacia é questionada quando se
aumenta a oferta de oxigénio 16 Poresse motivo, ndo se em-
pregou suplementacao de oxigénio, a menos que houvesse
indicagao especifica, isto €, queda da SpO; abaixo de 95%,
ou desaceleragao cardiaca fetal. Nesse aspecto, também a
associagao de sufentanil mostrou-se segura, pois somente
na medida realizada aos dez minutos apds a administracdo
daprimeiradose de anestésicolocal houve uma queda esta-
tisticamente significativano grupo BS, mas sem importancia
clinica.

Houve estabilidade das fungdes cardiocirculatérias e de oxi-
genacéao maternas, acompanhadas de diminuigao significa-
tiva da frequéncia respiratoria para o grupo que utilizou su-
fentanil, sem entretanto caracterizar depressao respirato-
ria.

Os resultados desse estudo demonstram, portanto, que o
sufentanil na dose de 30 pg adicionado a bupivacaina na
analgesia peridural durante o trabalho de parto de nuliparas
€ um procedimento eficaz em termos de qualidade de anal-
gesia, isento de efeitos hemodinamicos e respiratérios des-
favoraveis importantes que possam ser imputados a esta
adigcdo. Essatécnica pode serrecomendada como uma boa
alternativa para a pratica de analgesia em obstetricia.

RESUMEN

Pereira RIC, Oliveira AS, Cecatti JG - Los Efectos de la Associ-
acion Bupivacaina y Sufentanil en la Analgesia del Trabajo de
Parto en Primigestas

Justificativa y Objetivos - Existe una mejora significante de
los efectos analgésicos con la asociacion de sufentanil a la
bupivacaina para la analgesia peridural del trabajo de parto. El
objetivo de este estudio fue evaluar la seguridad de esta
asociacién para la madre, en lo que dice respecto a los
parametros de la funcién cardiovascular, respiratoria y motora.

Método - Participaron del estudio prospectivo y duplamente
encubierto, sesenta embarazadas nuliparas, aleatoriamente
divididas en dos grupos: Grupo BS que recibié6 12,5 mg de
bupivacaina 0,125% con adrenalina y 30 ug de sufentanil por
via peridural, y Grupo BP que recibi6 12,5 mg de bupivacaina
0,125% con adrenalina y placebo por el mismo camino. Cuando
fueron necesarias dosis adicionales, fue administrada la
misma dosis inicial de bupivacaina sin el sufentanil. Fueron
evaluados los parédmetros relativos al grado del bloqueo motor
abdominal, funcion cardiovascular y respiratoria.

Resultados - No hubo disminucién de los valores de la funcién
motora, de la presion arterial y de la frecuencia del corazén
después de la analgesia, cuando comparados ambos grupos.
El grupo del sufentanil presenté disminucién de la frecuencia
respiratoria, estadisticamente significante, sin cualquier
significado clinico.
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Conclusiones - La asociaciéon de 30 ug de sufentanil a la
primera dosis de bupivacaina es segura para la madre durante
la analgesia del trabajo del parto. Conserva la funcién motora y
no afecta deleteriamente los parametros cardiovasculares y
respiratorios.
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