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REsSumoO

Objetivo: Verificar se a diminuicdo da dose de bupivacaina associada a opidide lipofilico
reduz a incidéncia de hipotensao arterial durante raquianestesia para cesarianas eletivas sem
comprometer a qualidade do bloqueio.

Método: As pacientes foram divididas em dois grupos de gestantes. No Grupo | foram
administrados 7,5 mg de bupivacaina hiperbéarica associados a 2,5 mcg de sufentanil e 80 mcg
de morfina. No Grupo Il foram administrados 10 mg de bupivacaina hiperbarica e 80 mcg de
morfina. Foram registrados os sinais vitais a cada 3 minutos durante 21 minutos, incidéncia de
vOmitos e dor intra-operatdria e consumo de efedrina.

Resultados: Foram incluidas 40 pacientes em cada grupo. No Grupo |, 42,5% apresentaram
hipotensdo arterial e no Grupo Il, 52,5%. N&o houve diferencas entre os grupos quanto a
variacdo da pressdo arterial sistolica. Ndo houve diferencas na incidéncia de vomitos. Foi
utilizado efedrina em 40% no Grupo | e em 52,5% no Grupo Il. A média de efedrina usada foi
4,2 £ 6,5 mg, Grupo | e 8 = 10,4 mg, Grupo Il. No Grupo | houve menor incidéncia de dor
intra-operatoria do que no Grupo Il (2,5% versus 22,5%).

Conclus6es: Reducdo da dose de bupivacaina 0,5% hiperbarica de 10 para 7,5 mg associada a
2,5 mcg de sufentanil ndo reduz a incidéncia de hipotensdo arterial em cesariana, porém

proporciona anestesia de melhor qualidade.
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ABSTRACT

Objective: Verify if the decrease of the bupivacaine dose associated with lipophilic opioids
reduces the incidence of hypotension spinal anesthesia to elective caesarean section without
compromising the quality of the block.

Methods: Patients were divided into two groups of pregnant. In Group | it was administered
7.5 mg of hyperbaric bupivacaine plus 2.5 mcg of sufentanil and 80 mcg of morphine. In
Group Il it was administered 10 mg of hyperbaric bupivacaine and 80 mcg of morphine. It
was registered vital signs every 3 minutes during 21 minutes and also the incidence of
vomiting and intra-operative pain and ephedrine consumption

Results: 40 patients were included in each group. In Group | 42.5% presented hypotension
and in Group Il 52.5%. There were no differences between groups in systolic blood pressure
variation. There were no differences in the incidence of vomiting. Ephedrine was used 40% in
Group I and in 52.5% in Group Il. The average dose of ephedrine used was 4.2 + 6.5 mg in
Group I and 8 £ 10.4 mg in Group IlI. In Group 1, a lower incidence of pain during surgery
was noted (2,5 versus 22,5%).

Conclusions: Reducing the dose of hyperbaric bupivacaine 0.5% from 10 to 7.5 mg
combined with 2.5 mcg of sufentanil does not reduce the incidence of hypotension in

Caesarean section, but provides a better anesthesia quality.
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1. INTRODUCAO

A histéria da operagdo cesariana (Caesares - vindos ao mundo por corte) * é uma das
mais cruéis relacionadas a intervencdo médica. Os primordios desta intervencdo remontam
épocas milenares, cujos conhecimentos chegaram através de relatos da mitologia greco-
romana, em inscrigdes e votos nos manuscritos Persas, Assirios e papiros Egipcios. A divisdo
histérica faz-se em cinco periodos: *' %3

No primeiro periodo, que se estende até o ano de 1.500, o conhecimento desta
intervencdo advinha de lendas, sagas e narrativas transmitidas oralmente, recolhidas a
mitologia. Sua pratica era basicamente em mulheres mortas e seus conceptos ndo eram
reconhecidos como verdadeiramente nascidos. * *® O segundo periodo que vai de 1.500 a
1.876 iniciou apds operacdo em Elizabeth Alespach por seu proprio marido, num vilarejo da
Turgovia, Suica, que estava desesperado com a ineficacia dos socorros prestados pelas
parteiras e litotomistas a sua mulher primipara, varios dias em trabalho de parto, entdo Jacobo
Nuffer, castrador de porcos, apos licenca de autoridades locais, deitou sua mulher numa mesa
e Ihe abriu o ventre com instrumentos de seu oficio, e a crianca extraida viva sem qualquer
lesdo e o abdome fechado a maneira dos veterinarios. Seria a primeira descricdo de cesariana
em vivo. » #2 Terceiro periodo situado de 1.876 a 1.882, foi caracterizado quando Eduardo
Porro operou uma primipara, simplificando a cesariana com amputacdo Utero-ovarica,
justificando o ato para prevenir a complicacdo pds operatoria mais grave, a hemorragia.

A anestesia e seu emprego, quase que imediato em obstetricia, iniciado por Simpson
(1.847), o aperfeicoamento das técnicas cirurgicas e o controle da anti-sepsia explicaram o
éxito da operacdo de Porro e seu declinio rapido com o retorno da cesariana classica.

O quarto periodo, de 1.882 a 1.906, transicdo da cirurgia de Porro para a cesariana
classica apos estudos e publicacdes sobre as melhorias cirargicas, quinto periodo de 1.906 aos
dias de hoje, evolucéo da cesariana para o que conhecemos hoje. '3

Define-se cesariana como 0 ato cirirgico que consiste em incisar o abdome e a parede
uterina, para promover o nascimento do feto desenvolvido.

Em nosso pais, tradicionamente a incidéncia de cesarianas € mais elevada que a
encontrada na literatura e em algumas instituicdes chega a 90% do total de partos realizados. *
A incidéncia de cesariana sofre variacdo conforme a categoria de internacgdo, privada ou
publica, observando-se um gradiente crescente a medida que se elevou o padrdo social das

gestantes, ndo havendo correspondéncia com o risco obstétrico. %3



Para sua realizacdo segura, é fundamental que o anestesiologista esteja preparado e em
constante atualizacdo com todos os principios especificos da anestesia obstétrica. As
alteracdes fisiologicas maternas tém potencial para modificar a absorcdo, distribuicdo e
eliminacdo dos farmacos. Com o desenvolver da gestacdo, € natural o ganho de peso
ponderal. A média de ganho de peso é de 17%, aproximadamente 11 Kg, sendo a maior parte
(80%) atribuida a expanséao do extracelular o que acarreta importantes implica¢fes no volume
de distribuic&o dos farmacos. *

O aumento do tamanho do utero e o deslocamento cefalico da massa abdominal ao
final da gestacdo aumentam a pressdo da cavidade abdominal, eleva-se a cipula diafragmatica
e diminui o didmetro vertical em até 4 cm, mas no final do terceiro trimestre por acao
hormonal ocorre relaxamento dos ligamentos osteocondrais e o gradil costal tende a se
horizontalizar, o angulo de Charpy passa a 103,5 graus, aumenta de 2 a 3cm o diametro
antero-posterior e transverso do torax, aumentando a circunferéncia de 5 a 7cm. Na gestante
a termo, existe limitacdo dos movimentos toracicos devido a horizontalizacdo das costelas,
ficando a fase inspiratdria quase que totalmente atribuida a excursdo diafragmatica, o que lhe
confere predominancia da respiracio abdominal sobre a torécica.

Na gestante atermo, a capacidade residual funcional diminui em até 20%, e 0 motivo
principal seria uma diminuigdo no volume de reserva expiratoria, associado a um consumo de
oxigénio elevado, o que justifica que a gravida desenvolve hipoxemia mais facilmente.

As alteracbes cardiovasculares mais importantes seriam a hemodiluicdo, a
hipervolemia, 0 aumento do débito cardiaco e a diminuicdo da resisténcia vascular periférica e
do retorno venoso ao coragéo.

O débito cardiaco e o volume sanguineo sdo aumentados para satisfazer as demandas
metabolicas crescentes da mae e do feto. Aumento no volume plasmatico superior ao aumento
na massa eritrocitaria provoca uma anemia dilucional. A via alternativa de retorno do sistema
da cava inferior para o coracio é o sistema azigo-vertebral. *

Ao compararem-se as técnicas anestésicas, as vantagens da anestesia geral para
cesariana sdo: rapidez, confiabilidade e menor incidéncia de hipotensdo arterial. No entanto,
podemos citar como desvantagens: maior risco de aspiracdo, maior dificuldade de manuseio
das vias aéreas em relacdo a paciente nao-gravida motivo pelo qual se encontra a maioria das
mortes relacionadas a esta técnica, impossibilidade de manutencdo da consciéncia materna,
impedindo que a mesma participe ativamente do momento do nascimento, depressdo do

recém-nascido e maior sangramento. *°



Portanto as técnicas anestésicas mais utilizadas sdo os blogueios ou anestesia regional
sobre a coluna (raquianestesia, anestesia peridural, anestesia combinada raqui-peridural). As
vantagens da anestesia regional incluem menor exposicdo neonatal a substancias
potencialmente depressoras, manutencdo da consciéncia materna, a integridade dos reflexos
das vias aéreas superiores com o intuito de diminuir o risco de aspiragdo do conteudo gastrico,
menor sangramento intra-operatério e puerperal e melhor qualidade de analgesia intra-
operatoria. As técnicas condutivas sobre a coluna igualmente colaboram para a melhor
qualidade do periodo poOs-operatorio: os efeitos analgésicos prolongados dos anestesicos
locais e principalmente dos opiddes, nas anestesias regionais, permitem maior conforto
materno neste periodo. ** 7

A anestesia combinada raqui-peridural tem como vantagem em relacdo a raquianestesia
simples é justificada pela instalacdo do bloqueio simpéatico de forma gradual e maior
estabilidade hemodindmica. Entretanto, vale lembrar que € uma técnica anestésica de maior
complexidade, maior custo e mais demorada, sendo, portanto de utilidade limitada na rotina
diaria e mais frequentemente utilizada nos casos de gestacdo de alto-risco. A anestesia
peridural tem como principais desvantagens o relaxamento muscular nem sempre satisfatorio
para cirurgia e a utilizacdo de grandes doses de anestésicos local, aumentando os riscos de
toxicidade para a parturiente. *

Nas cesarianas eletivas de pacientes higidas, a raquianestesia é a técnica de anestesia
regional de eleicdo. Tem como vantagens identificacio mais simples do espaco
subaracndideo, simplicidade de execucdo, alta confiabilidade com incidéncia de falhas
bastante reduzidas, velocidade rapida de instalacdo do bloqueio e utilizacdo de doses

extremamente reduzidas de anestésico local, * ©

menor custo e consequente menor tempo de
permanéncia na sala de operacdes. "8

Os anestésicos locais quando em contato com a fibra nervosa, interrompem
transitoriamente o desenvolvimento e a progressdo do impulso nervoso. Ao serem depositados
sobre um nervo misto, em concentracdo eficiente, anulam todas as modalidades de
transmissdo, quer sejam autonémica, sensitivas ou motoras, basicamente, por um decréscimo
na permeabilidade ao s6dio que impede a despolarizacdo da membrana, primeiro evento do
processo de excitagdo-conducdo no tecido nervoso. Para que isto ocorra com sucesso €
preciso que tenham boa capacidade de penetracdo e atinjam as fibras em concentracdo minima
eficiente. A ligagdo dos anestésicos locais aos canais de sodio depende da conformacdo do
canal, sendo, portanto um fenémeno voltagem dependente (Figura 1). A afinidade pela

configuracdo fechada é baixa, enquanto que a conformacdo inativada é extremamente



favordvel a interagdo. Assim sendo, o anestésico local se liga preferentemente & forma

inativada do canal, ndo condutora, mantendo-o nesta forma, estabilizando assim a membrana.
46

Na™*

(Canal de Sédio)

Anestésico Local

Lidocaina
Prilocaina
Mepivacaina

Axoplasma

Fig 1 - Mecanismo de acéo dos anestésicos locais. Aminas terciarias inibem o influxo de sodio ligando-se a sitio
“‘receptor’’ no canal de sodio (R-AL). O canal de sddio pode estar na forma aberta (A), fechada (F) ou inativada
(). O anestésico local se liga preferencialmente a forma inativada. Moléculas pequenas, ndo ionizéveis, como a
benzocaina, interagem com a matriz lipidica (R-B), expandindo a membrana celular (Adaptado da Revista
Brasileira de Anestesiologia 1994; 44: 1: 75 - 82).

A ordem de bloqueio se processa da fibra menor para de maior espessura, na regressao
ocorre o inverso. Esta sequéncia é facilmente verificada na instalacdo da raquianestesia, na
qual as fibras de menor didmetro, as simpaticas mielinizadas ou ndo, sdo as primeiras a serem
atingidas (aumento da temperatura e vasodilatacdo da pele), seguindo-se, em ordem crescente
de diametro, o comprometimento das fibras sensitivas (analgesia), terminando pelas motoras
(paralisia dos membros inferiores) e pelas proprioceptivas (incapacidade de perceber a
posicdo dos membros inferiores). Uma observacdo mais atenta revela que, na instalagdo de
uma raquianestesia, 0 comprometimento da sensibilidade se processa na seguinte sequéncia:
frio, calor, dor, tato e pressdo profunda. Além do didametro, participam também a
concentraco e a natureza da droga, assim como certas caracteristicas das fibras. %1%

Bupivacaina é o cloridrato de 2-6- dimetilanilida do acido I-n-butil-DLpiperidino-2-
carboxilico. E o anestésico de escolha quando se deseja uma anestesia de longa durago.

A relagdo entre a densidade do anestésico local e do liquido cefalorraquidiano (LCR),
conhecida como baricidade é um dos determinantes mais importantes da distribuicdo do

anestésico dentro do espago subaracnoideo. A densidade media do LCR é de 1,00059 +



0,00020 g.ml™%. *# 13 Mas numerosas variaveis devem ser consideradas na previsdo dos efeitos
de anestésicos injetados pela via subaracndidea. * Em anestesia obstétrica, solucdes
hiperbaricas sdo consideradas mais convenientes porque existem relatos de dispersao
excessiva ap6s a utilizacdo de solugdes isobaricas. ** Durante a gravidez, a quantidade de
anestésico local para a raquianestesia é reduzida e a extensdo do bloqueio sensitivo é mais
imprevisivel quando comparado com a mulher ndo gravida, visto que muitos parametros
fisioldgicos estdo alterados na gestante a termo, o que explica este fato.

A gestacdo a termo apresenta varias caracteristicas que influenciam a dispersao
cefélica de anestésicos locais no LCR. Dentre elas, podem-se citar: 0 aumento da lordose

lombar, & 41°

aumento da pressao intra-abdominal com ingurgitamento das veias peridurais, 0
que resulta em diminuicdo no volume de LCR * 8 aumento na susceptibilidade nervosa aos
anestésicos locais (que se relaciona com niveis elevados de progesterona, opidides endégenos
e alcalose respiratéria ndo compensada). > ® A acentuacio da largura do quadril em relacéo
aos ombros contribui para a dispersdo juntamente com aumento do cefalodeclive
principalmente quando a raquianestesia e realizada em posicéo lateral. *

O bloqueio subaracndideo provocado pelos anestésicos locais suprime a atividade da
medula espinhal e das raizes nervosas. O mais constante e principal efeito cardiovascular
deste bloqueio é a vasodilatacdo periférica, resultante do bloqueio simpético, sendo que
quanto maior for a extensdo do bloqueio simpatico, maior serd a reducdo da resisténcia
periférica. No entanto, esta vasodilatacdo ndo € maxima porque as fibras musculares lisas dos
vasos apresentam ténus intrinseco, que é preservado mesmo quando existe auséncia de
inervacdo. Este tonus responde por cerca de 60% da resisténcia periférica total, cujos valores
finais ndo ficam na dependéncia somente da vasodilatacdo da &rea bloqueada, mas também da
vasoconstriccdo compensatoria dos vasos nas areas ndo bloqueadas. A resisténcia vascular
periférica ndo muda significativamente em bloqueios até To, mas é significativamente mais
baixa quando bloqueio atinge T, *°

Vasodilatacdo das veias e das vénulas tambem s@o ocasionados pelo bloqueio
simpatico, assim maior volume de sangue fica contido neste espaco, como estas nao
apresentam ténus simpatico intrinseco a dilatacdo € méxima, aumentando o continente,
mesmo com volume sanguineo venoso maior a pressdo venosa cai com conseqlente
diminuicdo do gradiente de pressao veia atrio direito, que sera tanto menor quanto maior for o
cefaloaclive da paciente na mesa operatoria.

O bloqueio simpatico alto apresenta efeitos sobre o coragdo por alteracdo do equilibrio

entre as agdes simpaticas e parassimpaticas sobre o mesmo. O bloqueio das fibras simpaticas



cardioaceleradoras (T, e Ty4) libera a acdo vagal sobre o coragdo causando bradicardia, cujo
valor é variavel entre os pacientes. * %’

E dificil estabelecer um limite para que a diminuicdo da pressdo arterial deve ser
tratada. Queda de até 30% em pacientes jovens e até 20% em idosos pode ser bem tolerada
desde que a perfuséo periférica esteja mantida e a paciente ndo demonstre sinais e sintomas da
mesma. Hipotensdo grave acompanhada de bradicardia e sinais de isquemia bulbar necessitam
de tratamento urgente com vasopressores e administracdo de oxigénio.

O fluxo sanguineo cerebral é regulado pela pressdo arterial media (PAM) e a
resisténcia vascular cerebral. A auto-regulacdo da resisténcia vascular cerebral mantém o
fluxo sanguineo apesar de amplas variagdes na PAM, porém existem limites. Apesar do
bloqueio alto ndo modificar a resisténcia cerebrovascular, a hipotensdo arterial pode ter
bastante influéncia, e distdrbios da fungdo cerebral podem ocorrer quando a pressao arterial
cai a niveis criticos. Assim sendo, para preservar a funcéo cerebral devem-se considerar como
limites de PAM, 55 mmHg para pacientes normotensos.

N&o existe uma definicdo amplamente aceita sobre hipotensdo intra-operatoria. Por
existirem diversas definicGes, muitos resultados de incidéncias poderdo ser reproduzidos e
trazerem assim, diferentes andlises dos resultados, associando hipotensdo intra-operatoria,
efeitos adversos e inclusive intervencdo terapéutica. A andlise de trabalhos utilizando
diferentes defini¢des de hipotensdo e comparando suas incidéncias, observou-se uma variagdo
na frequéncia de hipotensdo de 5% a 99%. Mesmos autores utilizam-se de diferentes
definicBes em suas publicacdes, conforme o tipo de cirurgia proposta a ser estudada. *°

A hipotensdo arterial ndo tratada pode gerar seqiielas clinicas importantes. Para a
gestante, esta associada a nauseas e voémitos, em casos mais graves pode levar a depressdo do
nivel de consciéncia, broncoaspiracdo, depressao respiratoria e até parada cardiocirculatéria.
Embora estudos animais, quando ocorrem leves e transitérias diminui¢cdes da perfusdo utero-
placentéria, mostrem uma margem de seguranca que fornece alguma seguranca para o feto, a
diminuicdo acentuada ou prolongada da perfusdo Gtero-placentaria podera ser associada a
acidemia fetal e/ou hipdxia. Entretanto assim como o nivel da queda de pressao, o tempo de
duracdo da hipotensdo, prejudicial ao feto ndo esta determinada. 2

Porque a hipotensdo arterial materna é a complicacdo mais freqiiente apods
raquianestesia para cesariana, varias medidas profilaticas comumente adotadas para reduzir a
gravidade e a incidéncia dessa complicacdo tém sido recentemente reformuladas.
Fundamentalmente para se tratar hipotensao arterial deve-se rapidamente reconhecer a causa,

corrigir fatores coadjuvantes que podem estar contribuindo para mesma, exemplificando o



grande volume abdominal da gestante. Para o tratamento da hipotenséo arterial trés medidas
podem ser tomadas isoladamente ou em conjunto: modificacdo da posicdo do paciente,
infusdo endovenosa de volume e 0 uso de vasopressores.

O deslocamento uterino para esquerda pode ser feito de diversas maneiras para evitar
a sindrome da veia cava inferior, uma delas é colocar um coxim no quadril com intuito de
deslocar o Utero para esquerda aliviando a pressdo aorto-cava. O Utero gravidico comprime a
veia cava inferior quando a paciente assume a posicao supina e ha uma diminuicdo do retorno
venoso causando queda do débito cardiaco. Esta diminuicdo do débito cardiaco pode atingir
de 30 a 50% dos valores atingido na posi¢do decubito lateral esquerdo parcial (10 a 15°). Este
fato limita a capacidade do sistema cardio-circulatério de adaptar-se a queda brutal do retorno
venoso induzido pelo bloqueio simpético alto necessario a cesariana. +°

Apbs o blogueio deve ser instituida hidratacdo de 5 a 10 ml/kg de soro fisioldgico
0,9% até o nascimento. N&o existe consenso sobre a vantagem da pré-hidratacdo sobre a
hidratagcdo pds-bloqueio. Entretanto a realizagdo da raquianestesia sem a administracao prévia
de fluidos é deletéria e comprovadamente leva ao prejuizo da oxigenacdo fetal. A média do
pH da artéria umbilical de gestantes que foram submetidas a raquianestesia para cesariana
sem a administracdo prévia de fluidos foi significativamente menor que a observada nos
grupos no qual o cristaléide foi administrado antes do nascimento. %

Uma conduta que limita a expansdo volémica é a alta porcentagem de pacientes que se
tornam anémicas apés infusdo de quantidades superiores a estas, prejudicando potencialmente
a oxigenacdo fetal. > Em relacdo ao tipo de solucéo a ser utilizada, sabe-se que os colides
sdo superiores aos cristaldides para profilaxia da hipotensdo arterial em gestantes submetidas
a raquianestesia para cesariana por permanecerem mais tempo no espaco intravascular. 2> 24
Porém, as solucdes coloides ndo adquiriram popularidade em anestesia obstétrica, ja que sao
de alto custo, terem potencial alergénico, além de poder interferir com a coagulacéo.

O vasopressor é administrado sempre que ocorrer qualquer diminuicdo da pressdo
arterial a partir do valor da presséo arterial sistélica que foi definido como controle. A pressédo
arterial de controle foi definida como sendo a média dos trés ultimos valores de pressao
arterial sistolica, obtidos imediatamente antes da realizagdo da raquianestesia.

Considerando-se que o fluxo uteroplacentario é inversamente proporcional a
resisténcia vascular uterina, do ponto de vista tedrico, o vasopressor ideal para ser utilizado na
paciente obstétrica é aquele que menos interfere na circulacdo uteroplacentaria.

Vérios vasopressores podem ser utilizados para controlar a hipotensdo pds-

raquianestesia em cesarianas (efedrina, fenilefrina, dopamina, epinefrina e outros).



Tem sido demonstrado que a reducdo da dose de anestésico local como a bupivacaina
hiperbarica de 15 para 10 mg quando associada a fentanil 20mcg diminuiu o uso de
vasopressor em raquianestesia para cesariana, minimizando, portanto a gravidade da
hipotenséo arterial materna. 2 Também foi relatado que o uso de anestésico local em baixas
doses associado a opidides lipofilicos proporcionou menor incidéncia de hipotenséo arterial
em cesarianas sem prejuizo no nivel sensitivo do bloqueio com anestesia igualmente efetiva.
28 Comprovou-se que a adicdo de opidides lipofilicos ao anestésico local utilizado no neuro-
eixo melhora a qualidade do bloqueio, comprovada pela diminui¢do do tempo de laténcia do
bloqueio e da dor intra-operatdria sem aumentar a incidéncia de hipotenséo arterial. 2° Além
disso, um estudo demonstrou que a adi¢do de sufentanil reduz a ED50 da bupivacaina
hiperbarica em cesarianas eletivas. *°

Os opiodides sdo utilizados pela via subaracnoidea isoladamente ou em associacao com
anestésicos locais. Inicialmente os opidides foram empregados por esta via com 0 propdésito
de abolir a dor em pacientes com neoplasias. A partir deste intento, inimeros trabalhos foram
realizados mostrando a utilidade dos opioides, ndo sé para potencializar os efeitos analgésicos
no perioperatério como para prover analgesia pés-operatoria. *

A analgesia resultante da administracdo de opidides via espinhal é conseqiiéncia da
ligacdo opidide/receptor nos neurdnios nociceptivos aferentes primarios na medula e nas
projecOes neuronais de segunda ordem, inibindo a transmissdo nociceptiva da medula
espinhal para o talamo e cortex cerebral. Receptores p, 8, k opidides foram descritos na
substancia gelatinosa (laminas Il e 1ll) e no nacleo préprio (laminas 1V, V e VI) da regido
dorsal da medula espinhal, * ® e receptores P e & espinhais, e o receptor k ndo espinhal
parecem apresentar um papel importante na mediacdo da dor viceral. * 3* Eles atuam
principalmente sobre as fibras A delta e C, ndo havendo evidéncias de sua acdo sobre as fibras
simpéticas, motoras, tateis e proprioceptivas. *°

P33 6 do

Os opioides via subaracnoidea diminuem a liberacdo de substancia
peptideo gene ligado a calcitonina *® e atuam em sitios pré-sinapticos através do blogueio de
canais de Ca** voltagem dependentes tipo N. *® Continuando, para que o efeito analgésico do
fentanil, “° sufentanil ou morfina ** administrados via espinhal seja completo, é necessario que
ocorra a participagéo de sitios opioides espinhais e supra-espinhais.

O neurbnio primario aferente nociceptivo é bipolar, apresentando uma por¢do do
axonio voltada para regido dorsal da medula espinhal, enquanto a outra se dirige para periferia
(pele, musculo, articulagGes, etc). Perifericamente a presenca de processo inflamatorio

favorece a expressido dos opidides. * Os agonistas opi6ides inibem a atividade da enzima



adenilciclase, através da interacdo opioide/receptor, diminuindo os niveis de AMPciclico,
através de um processo dependente de Na*, Mg™, GTP (guanidina trifosfato), Ph, mediado
pela proteina G inibitoria, ** isso aumenta o limiar para dor.

O perfil farmacocinético dos opioides é decorrente das propriedades fisico-quimicas,
determinando assim, a laténcia, a poténcia, a duragéo e os efeitos colaterais. As drogas mais
lipossolaveis, como o fentanil e o sufentanil, apresentam menor laténcia, maior poténcia,
entretanto, menor tempo de duracdo. As drogas hidrofilicas apresentam maior laténcia, menor
poténcia, maior tempo de acdo e maior incidéncia de efeitos colaterais tardios, como exemplo
a morfina.

O tempo de analgesia varia conforme o tipo de opidide e é dose dependente. O fentanil
apresenta tempo de duracdo de 4 a 6 horas, o sufentanil de 7 a 9 horas e a morfina até 24
horas. **

A morfina produz analgesia através da ligacdo com receptores 1 supra-espinhais e p2
espinhais, e depressao respiratoria através da ligacdo com a subunidade p2 do tronco cerebral.
22

A depressao respiratdria, resultando na pressdo parcial arterial aumentada de dioxido
de carbono (P.2), pode ocorrer com uma dose normal analgésica de morfina ou de
substancias correlatas. O efeito depressor esta associado com uma diminuigdo na
sensibilidade no centro respiratdrio bulbar.

A depressdo respiratoria pelos opiadceos ndo € acompanhada pela depressdo dos
centros bulbares que controlam a funcdo cardiovascular, ao contrario das acfes dos
anestésicos e de outros depressores em geral.

Outro efeito indesejavel sdo nauseas e vomitos que ocorrem em até 40% dos pacientes
gue experimentam pela primeira vez morfina e estes efeitos ndo parecem ser separaveis do
efeito analgésico, entre uma gama de analgésicos opiaceos. O local de acdo é a area postrema
a zona quimiorreceptora do gatilno, uma regido do bulbo onde os estimulos quimicos de
variados agentes podem iniciar o vomito. As nauseas e vomitos apés injecdo de morfina sdo

geralmente  transitérios e  desaparecem com a  administracdo  repetida.
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2. OBJETIVO

Verificar se a diminuicdo da dose de bupivacaina associada a opidide lipofilico reduz a
incidéncia de hipotensdo arterial sisttmica em cesariana sem comprometer a qualidade do

blogueio anestésico.
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3. METODOS

ApOs a aprovacdo pelo comité de ética em Pesquisa com Seres Humanos CAE:
0008.0.233.000-09, foi realizado estudo prospectivo com 80 pacientes. Apenas foram
incluidas no estudo as pacientes que voluntariamente concordaram através da assinatura de
Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (anexo I). Nao houve qualquer distingdo no
tratamento clinico-cirdrgico aos pacientes que optaram por ndo aderir ao estudo.

A amostra do estudo consistiu em gestantes a termo que foram submetidas a cirurgia
cesariana eletiva. E tiveram como critérios de inclusdo serem: gestante baixo risco, primeira
ou segunda cesariana, em jejum, se enquadrem na classificacdo ASA 1 ou 2. E tiveram como
critérios de exclusdo gestantes que se classificavam como: doenca hipertensiva especifica da
gestacéo, obesidade (indice de Massa Corporal >35 kg/m?), urgéncia, recusa do estudo, sem
jejum, gémeos, polidramnio, hipovolemia e contra-indicacfes classicas a raquianestesia como
disturbio de coagulacéo, infec¢do no local da puncdo lombar e dano neuroldgico prévio.

As pacientes incluidas no estudo foram divididas em 2 grupos de forma aleatdria: no
grupo 1 foram submetidas a dose de 7,5mg de bupivacaina 0,5% hiperbarica com 2,5mcg de
sufentanil e 80mcg de morfina no total de 2,4ml. E no grupo 2 foram submetidas a
concentracdo de 10mg de bupivacaina hiperbarica com 80mcg de morfina no total de 2,4ml.
A velocidade de injecdo foi de 1 ml a cada 5 segundos.

Ao entrar na sala de cirurgia as pacientes foram monitorizadas na forma padrao pelos
critérios da Sociedade Brasileira de Anestesiologia. Instalamos oximetro de pulso, aferimos
pressao arterial ndo invasiva a cada trés minutos até o nascimento com monitor oscilométrico
automatico de pressdo arterial no membro superior, modelo DIXTAL 2010. O ECG foi
observado em D2. Instalou-se acesso venoso periférico de calibre 20G em membro superior,
em todas pacientes foi realizada sondagem vesical.

Em seguida realizamos a raquianestesia no nivel vertebral de L3/L4, com agulha 27G
mediana ou paramediana, com a gestante na posicdo sentada, quando houve refluxo de liquido
cefalorraquidiano confirmando o correto posicionamento foi injetada a solucdo anestésica, a
velocidade de injecdo de 1,0 ml a cada 5 segundos. O nivel do bloqueio foi avaliado pela
perda da sensagéo térmica com o toque de um cubo de gelo.

Apos a puncéo, a paciente foi colocada em decubito dorsal com desvio lateral do

Utero para a esquerda através do uso coxim sob o quadril direito, com intuito de deslocar o
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Utero para esquerda aliviando a pressdo aorto-cava. Realizada cesariana segmentar com
incisdo de Pfannestiel.

Apobs o bloqueio foi mantida hidratacdo com 10 ml/kg de Ringer Lactato até o
nascimento. Ap6s o nascimento foram administrados 1g de cefazolina e 5 unidades de
ocitocina em bolus lento associados a 5 unidades de ocitocina em infuséo.

Definimos hipotensédo arterial como sendo queda da pressao arterial sistolica superior
ou igual a 30% em relacdo aquela definida como controle, ou ainda pressdo arterial sistolica
inferior a 90mmHg. A presséo arterial foi aferida a cada 3 minutos por 21 minutos.

Para tratamento de hipotenséo, sintomética ou néo, foi utilizada dose bolus de efedrina
5a 10 mg.

Se a gestante referisse dor durante a realizacdo da cirurgia seria administrado 500 mcg
de alfentanil em bolus endovenoso.

Igualmente foi anotada a incidéncia de nauseas e vOmitos no trans operatorio.

A vitalidade neonatal foi avaliada pelo médico pediatra através do escore de Apgar.

Para detectar uma reducdo de 46% na incidéncia de hipotensdo trans-operatéria com
teste de andlise de proporcBes — aceitando um erro alfa de 5% e um erro beta de 20% - o
tamanho da amostra necessaria foi de 35 pacientes em cada grupo. Foi considerado um estudo
anterior  que estimou em 71% a incidéncia de hipotensdo em cesarianas. Os dados foram
armazenados em um banco de dados no programa Microsoft Office Excel v. 7.0 (Seattle,
2003). Posteriormente, as analises foram realizadas utilizando programa Number Crunching
Statistical System (NCSS) 2000 (NCSS Inc., Kaysville UT).

Os dados estdo apresentados como média + desvio padrdo, mediana [intervalo inter-
quartil] ou frequéncia absoluta (porcentagem). Para verificar associacdo entre as variaveis
qualitativas entre os grupos foi utilizado o teste chi-quadradro. Para analise das diferencas
entre variaveis quantitativas segundo grupos foi utilizado teste t de student ou analise de
variancia para andlise das diferencas entre 0os grupos e entre os momentos. O nivel de

significancia estatistica foi de 95%.
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4. RESULTADOS

Entre maio e agosto de 2009, foram incluidas 80 pacientes no estudo, divididas em
igual numero no Grupo | (GI) e no Grupo Il (Gll). As caracteristicas das pacientes estdo

descritas na Tabela I.

Tabela I. Caracteristicas das pacientes em ambos 0s grupos.

Grupo | Grupo Il p
Idade (anos) 26,5+6,1 28,2+ 6,7 0,26
IG (semanas) 40+1,2 40+1,3 0,4
IMC (kg/m?) 29+35 30,2 +35 0,21
PA (mmHg) 128,1+ 14,3 131+154 0,38

IG: Idade Gestacional; IMC: Indice de Massa Corporal; FC; PA: Pressio Arterial

No que tange o nivel de bloqueio, entre os grupos. N&o houve diferencas
significativas. Em ambos os grupos o nivel sensitivo mediano foi T4, consecutivamente em
todas as pacientes a cirurgia pode ser realizada com sucesso.

N&o houve diferencas significativas no tempo para inicio da cirurgia (7,6 + 1,8
minutos no Gl e 8,3 + 2,3 minutos no GII; p 0,10) ou no tempo até o nascimento (15,5 + 4,5
minutos no Gl e 16,5 £ 3,8 minutos no GlI; p 0,28).

No GlI, 42,5% pacientes apresentaram hipotensdo arterial e, no GIlI, 52,5% das
pacientes apresentaram esta complicacdo. N&o houve diferenca significativa entre 0s grupos
(p 0,20). Observou-se diminui¢do da pressao arterial no terceiro, sexto e nono minutos no Gl
e no terceiro e no sexto minutos no GII. No entanto, ndo houve diferencas significativas
guanto a pressao arterial sistélica entre os grupos nos momento estudados (p 0,07). A variagédo

da PAS nos tempos pré-determinados esta representada na figura 2.
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Figura 2. Pressao arterial sistolica nos tempos pré-determinados em Gl e GII.

Efedrina foi usada em 40% no Gl e 52,5% no GII com intuito de corrigir hipotenséo
arterial sintomética ou ndo (p 0,12). A média de miligramas de efedrina usada para corrigir
hipotensdo foi maior no Gll. Foram usadas 4,2 + 6,5 mg no Gl e 8 + 10,4 mg no GII ( p
0,04).

A necessidade de analgesia suplementar foi significativamente maior no GII. Neste
grupo 22,5% das pacientes necessitaram de complementacdo da anestesia espinhal com

opioide sistémico, em relacdo a apenas 2,5% no Gl (p 0,002).
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A freqliéncia cardiaca nos momentos também foi comparada entre os grupos e ndo foi

encontrada diferenca significativa (p 0,13), conforme figura 3.
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Figura 3: Frequéncia Cardiaca nos tempos pré-determinados em Gl e GlI.

A incidéncia de nauseas e vomitos trans-operat6rios nao diferiu entre os grupos. Esta
queixa foi relatada por 14 pacientes no Gl e 13 das pacientes no Gl (p 0,73).
A avaliacdo da vitalidade neonatal entre os grupos demonstrou escore de Apgar 8 [8-

9] no Grupo | e escore de Apgar 9 [8-9] no Grupo I1.
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5. DISCUSSAO

O dado mais relevante da pesquisa é que a reducao da dose de bupivacaina de 10 para
7,5 mg, ndo interferiu na incidéncia de hipotensdo arterial da raquianestesia para cesariana
eletiva, 52,5 no GlI versus 42,5% no GI.

Também no estudo de Bryson °” ao reduzir a dose de anestésico local de 12 mg de
bupivacaina hiperbarica para 4,5 mg de bupivacaina isobarica ndo houve reducdo na
incidéncia de hipotensdo (74 versus 76% respectivamente). Este estudo definiu hipotenséo
como queda de 25% da pressao arterial sistdlica ou presséao arterial inferior a 95 mmHg.

O desenvolvimento da técnica combinada raqui-peridural introduziu a possibilidade de
usar doses menores de anestésico local intratecal, pois teria como seguranca no eventual nivel
de bloqueio insuficiente ou de menor duracdo da anestesia do que o procedimento cirdrgico
realizado, de ser ampliado o blogueio pela complementacdo da anestesia através do cateter
peridural. *® Desta maneira, pesquisadores relataram anestesia para cesariana com doses
pequenas de anestésico local. Ao reduzir a dose de bupivacaina hiperbarica de 9,5 para 6,5 mg
Van de Velde e cols. ?® foi capaz de reduzir de 68 para 16% a incidéncia de hipotensdo em
cesariana. Outro estudo comparou a incidéncia de hipotensdo em pacientes que receberam 4
ou 10 mg de bupivacaina isobarica, embora ndo tenha havido menor incidéncia de hipotenséo
arterial, houve menor gravidade da hipotensdo e menor consumo de efedrina. > Nestes
estudos, hipotensdo também foi definida como queda de 30% da pressdo arterial sistolica
inicial ou valor abaixo de 90 mmHg. Estes autores reportaram taxas que variaram de 5 a 20%
de necessidade de complementacéo da anestesia pelo cateter peridural. 2% *°

Hipotensdo arterial em cesariana sob bloqueio espinhal tem sido motivo de artigos
cientificos de longa data. Em 1966 ja se identificou a associacdo que leva a hipotensao devido
ao bloqueio espinhal com a sindrome da veia cava inferior.*’ Esta é uma complicacdo comum
em cesarianas realizadas sob anestesia regional e sua incidéncia pode afetar até 71% das
pacientes. 2 Suas conseqiiéncias sdo nausea e vomitos intra-operatérios, “® e em casos mais
graves ocorre diminuicdo da consciéncia, bronco-aspiragdo e parada cardio-circulatoria.
Também pode causar bradicardia e acidemia fetal por reducdo da perfusdo Utero-placentéria.
49

A hipotensdo em raquianestesia é usualmente devida a simpatectomia toracolombar
quimica causada pelo anestésico local. Essa simpatectomia causa vasodilatacdo arterial,

induzindo diminuigdo da resisténcia vascular sistémica e aumento da capacitancia venosa,
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causando redistribuicdo do fluxo sanguineo e menor retorno de sangue ao coracéo direito. *°
Os fatores associados a hipotensdo em raquianestesia em uma analise multivariada de 3515
pacientes foram consumo cronico de alcool, hipertensdo arterial, indice de massa corporal,
nivel de blogueio sensitivo maior ou igual a T6 independentemente da dose de anestésico
local e cirurgia de urgéncia. **

Diversos métodos tém sido propostos para prevenir ou amenizar a hipotensao arterial
durante cesarianas. Os mais tradicionalmente utilizados sdo o desvio lateral do Utero, a pre-
hidratacdo com cristaldides ou coldides e o uso profilatico e/ou terapéutico de vasopressores:
efedrina, fenilefrina, associagdo destes ou metaraminol. 2

Dentre os métodos propostos, nenhum pode abolir esta complica¢do. No nosso estudo,
ndo houve diferenca na taxa de pacientes que receberam efedrina, 40 no Gl versus 52,5% no
GIl, houve diminuicdo da quantidade de efedrina usada no Gl em relacdo ao GIl. Menor
consumo de efedrina também foi relatado por outros pesquisadores ao usar raquianestesia
com baixa dose de anestésico local. % °

A profilaxia com vasopressores ou seu uso em altas doses ainda ndo se estabeleceu
consenso sobre terapia ideal. Uma meta-analise demonstrou que efedrina em altas doses
(acima de 14 mg) ou em regime de infusdo podem causar hipertensdo arterial materna e

| >3 e até infarto agudo do miocardio. ** Foi proposto o uso de regimes de

acidose neonata
doses decrescentes de efedrina como maneira de prevenir hipotensdo com menor risco de
hipertensdo, apesar disto, este estudo ainda encontrou uma incidéncia de 10% de hipotenséo
arterial materna, ainda que nao tenha encontrado acidose no sangue da artéria umbilical com o
uso de grandes doses de efedrina.

No presente estudo optou-se por instituir hidratacdo apds o blogueio de 5 a 10 ml/kg
de soro fisioldgico 0,9% até o nascimento. Ndo encontramos consenso sobre a vantagem da
pré-hidratacdo sobre a hidratacdo pds-bloqueio. Entretanto a realizacdo da raquianestesia sem
a administracdo prévia de fluidos € deletéria e comprovadamente leva ao prejuizo da
oxigenacéo fetal.

Em casos de cesarianas com baixo risco de cirurgia prolongada (excetuam-se
cesarianas anteriores multiplas, gestantes obesas, realizacdo em hospital-escola ou laqueadura
concomitante, por exemplo) pode ser desnecessaria a passagem do cateter peridural. O estudo
de Ben-David ® demonstrou menor incidéncia de hipotensdo, uso de vasopressor e nauseas
utilizando 5 mg de bupivacaina hiperbarica associada a 25 mcg de fentanil do que com 10 mg

de bupivacaina isobarica em raquianestesia puncéo unica (single shot). 65
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A dose de 7,5mg de bupivacaina associada a 2,5 mcg de sufentanil (Gl), foi suficiente
em todos os casos do nosso estudo, sendo que apenas uma paciente necessitou de analgesia
intra-operatoria com opioide.

A adicdo de opiodides ao anestésico local utilizado em bloqueios no neuro-eixo
melhoram a qualidade do bloqueio. *® Foi verificado que a mesma dose de sufentanil é mais
eficiente em tratar a dor intra-operatéria e reduzir a ED50 da bupivacaina quando
administrada por via intratecal do que por via intravenosa. *° Este fato foi novamente
verificado em nosso estudo. A menor utilizacdo de opioide parenteral para tratamento de dor
intra-operatoria no grupo que recebeu sufentanil intratecal é ainda mais relevante pois,
paradoxalmente, as pacientes deste grupo receberam menor dose de bupivacaina. Dados de
outros estudos s&o comparaveis aos que ndés encontramos. > °* ¢! Este mesmo efeito de
sinergismo também foi observado por outros autores utilizando como anestésico local
ropivacaina ou levobupivacaina no espaco subaracnéide. ®

Outra caracteristica da anestesia com baixas doses de anestésico local associada a
opidides é a recuperagdo mais rapida. > Mesmo que ndo haja consenso na incidéncia de
hipotensdo em cesarianas, esta anestesia de efeito comparavel, permite interacdo mais precoce
da mée com o recém-nascido assim como alta mais precoce da sala de recuperacao anestésica.

A utilizacdo de bupivacaina em altas doses, por sua vez, também nédo garante anestesia
suficiente para todos os casos, na eventual ocorréncia de nivel insuficiente ou complicacao
cirurgica. Foi relatado a conversdo para anestesia geral, por motivo ndo relatado, em um caso
de cesariana eletiva no qual foram utilizados 15 mg de bupivacaina hiperbarica associados a
60 mcg de morfina. ®” A dose de bupivacaina utilizada em nosso estudo (7,5 mg) associada a
sufentanil (2,5 mcg) e morfina (80 mcg) nos parece ser adequada para a maioria dos casos de
cesarianas tecnicamente simples.

Ressaltamos que ndo houve diferenca no nivel de blogueio sensitivo entre 0s grupos.
Esta solucdo tem sido usada ha 5 anos no nosso servigo. Uma critica a esta conduta de utilizar
anestésicos locais em menores doses sem o0 uso do cateter epidural é que a margem de erro ¢
menor, e uma eventual perda do anestésico injetado ® ou dificuldade de mudar a paciente da
posicdo sentada para decubito dorsal podem estar associadas a nivel insuficiente de bloqueio.

Outro beneficio sugerido do uso de opioides espinhais em cesarianas € a menor
incidéncia de nauseas e vOmitos. Em um estudo, 48 pacientes receberam 12,5 mg de
bupivacaina hiperbarica associados a 12,5 mcg de fentanil endovenoso ou intratecal e
suplementacdo endovenosa de 12,5 mcg de fentanil em caso de dor em ambos 0s grupos. LA

incidéncia de vomitos no grupo que recebeu sufentanil intratecal foi metade do que recebeu
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apenas fentanil endovenoso (34 versus 68%). Os autores atribuiram este fato a melhor
qualidade do bloqueio e menor suplementacdo com opidide endovenoso. Estes achados nao
foram corroborados pelo nosso estudo, onde as pacientes de ambos os grupos relataram
nauseas ou apresentaram vomitos em igual proporcdo. Um diferencial é que foi reportada, por
estes autores, menor incidéncia de hipotensdo arterial no grupo que recebeu opioide intratecal,
fator sabidamente associado a nduseas e vOmitos intra-operatorios e cuja incidéncia néo
diferiu entre os grupos em nosso estudo. Os fatores associados a nduseas e vomitos intra-
operatorios sdo hipotensdo, hiperatividade vagal, dor visceral, uso opioide parenteral, agentes
uteroténicos e movimentos. *

Na préatica obstétrica, opidides administrados a gestante parenteralmente sdo grande
causa de preocupacdo, pois existe a possibilidade de diminuicdo da vitalidade do concepto.
Esta preocupacdo, no entanto, mostrou-se infundada quando o opidide é administrado
intratecal. Foi demonstrado, através de valores comparaveis a normalidade de escore de
Apgar e pH de artéria umbilical nos recém nascidos de mées que receberam de 2,5 a 5 mcg de

sufentanil intratecal, que esta associagdo é segura ao bindmio mae-feto. ®
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6. CONCLUSOES

Conclui-se que a reducdo da dose de bupivacaina 0,5% hiperbarica de 10mg do Gl
para 7,5 mg associada a 2,5 mcg de sufentanil do Gl, ndo reduziu a incidéncia de hipotensao
para cesariana eletiva, porém proporcionou analgesia mais satisfatéria do que o grupo sem

sufentanil intratecal.



10.
11.

12.

13.

21

7. REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS

Netto HC: Obstetricia Basica 2004, cap.54.

Rezende J: Manual de Obstetricia, 8% Ed. Cap.49, 1998.

Benzecry R, Oliveira HC, Lemgruber I: Tratado de Obstetricia FEBRASGO
(Federacdo Brasileira das Sociedades de Ginecologia e Obstetricia), cap 23, 2001.
Cangiani L, Posso I, Potério G, Nogueira C: Tratado de Anestesiologia SAESP
(Sociedade de Anestesiologia do Estado de S&o Paulo),Cap.33, 91, 93, 135, 137,
2004.

Laurence C. T. — Anesthesia for Cesarian Delivery.The American Society of
Anesthesiologists (ASA) 2005; cap.20.

Camamo L, Souza E, Sass N, Mattar R: Guias de medicina ambulatorial e
hospitalar: Obstetricia, UNIFESP/Escola Paulista de Medicina, cap. 33, 2005.
Mathias RS, Carvalho JCA - Anestesia Regional para Cesarea. Rev Bras Anest
1993; 43: 1: 43 - 56.

Imbelloni LE, Vieira EM, Rocha A, Gouveia MA, Cordeiro JA -Raquianestesia
para Cesariana com Bupivacaina a 0,5% Isobérica Associada ao Fentanil e
Morfina. Estudo Prospectivo com Diferentes Volumes. Rev Bras Anestesiol 2003;
53: 3: 322 - 330.

Goffi F. S. — Técnica Cirurgica: Bases Anatdbmicas, Fisioldgicas e Técnicas da
Cirurgia, Anestésicos Locais Cap.4. 2005, 5 Ed.

Katzung, Bertram G. — Farmacologia: Basica e Clinica 9° Ed, cap.34.

Townsend, Beauchamp, Evers, Mattox. — Sabiston, Tratado de cirurgia: A base
bioldgica da pratica cirdrgica moderna, cap.254.

Neves JFNP, Monteiro GA, Almeida JR, Brun A, Cazarin N, Sant'Anna RS,
Duarte ES - Raquianestesia para Cesariana. Estudo Comparativo entre
Bupivacaina Isobarica e Hiperbarica Associadas a Morfina. Revista Brasileira de
Anestesiologia 573 Vol. 53, N° 5, Setembro - Outubro, 2003.

Lui ACP, Polis TZ, Cicutti NJ - Densities of cerebrospinal fluid and spinal
anaesthetic solutions in surgical patients at body temperature. Can J Anesth,
1998;45:297-303.



14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

22.

23.

24,

22

Mathias RS, Carvalho JCA - Anestesia Regional para Cesarea. Rev Bras Anest
1993; 43: 1: 43 - 56.

Cavalcanti I, Cantinho F, Assad A: Medicina Perioperatoria SAJ (Servico de
Anestesiologia de Joinville), Cap. 82, 2006.

Sancetta SM, Lynn RB, Simeone FA et al. - Studies of Hemodynamic Changes in
Humans Following Induction of Low and High Spinal Anesthesia. I. General
Considerations of the Problem. The Changes in Cardiac Output, Brachial Arterial
Pressure, Peripheral and Pulmonary Oxygen Contents and Peripheral Blood Flows
Induced by Spinal Anesthesia in Humans Not Undergoing Surgery. Circulation.
1952;6:5509.

Davis MT, Greene NM - Polarographic studies of skin oxygen tension following
sympathetic denervation. J.Appl.Physiol14: 961-965, 1959; 8750-7587/59.
Watstone DL, Wong KC — Sinus bradicardia and asystole during anesthesia.
Anesthesiology, 1974;41:87-89.

Defalke RJ - Compared Effects of Spinal and Extradure Anesthesia Upon Blood
Pressure. Anesthesiology, 1962;23:627-660.

Bijker JB, Klei WAV, Kappen TH, Wolfswinkel LV, Moons KGM, Kalkman CJ -
Incidence of Intraoperative Hypotension as a Function of the Chosen Definition.
Literature Definitions Applied to a Retrospective Cohort Using Automated Data
Collection. Anesthesiology 2007; 107:213-20.

Australian and New Zealand College of Anaesthetists - Hypotension during
Regional Anaesthesia for Caesarean Birth. 2009.

Rout CC, Rocke DA, Gouws E — Prophylatic ephedrine without fluid loading leads
to fetal acidosis following spinal anesthesia for cesarian section. 1992,SOAP
Abstracts,133

Carvalho JCA, Mathias RS, Senra WG - Hemoglobin concentration variation and
blood volume expansion during epidural anesthesia for cesarian section. Reg.
Anesth, 1991-15(Supl73).

Ueyama H, He Y, Tanigami H, Mashimo T, Yoshiya | - Effects of Crystalloid and
Colloid Preload on Blood Volume in the Parturient Undergoing Spinal Anesthesia
for Elective Cesarean Sectio. Anesthesiology: December 1999 - Volume 91- Issue
6-p1571.



25.

26.

27.

28.

29.

30.

31.

32.

33.

34.

35.

36.

37.

23

Ralston DH, Shnider SM, DeLorimier AA - Effects of Equipotent Ephedrine,
Metaraminol, Mephentermine, and Methoxamine on Uterine Blood Flow in the
Pregnant Ewe. Anesthesiology 1974;40:354-370.

Tong C, Eisenach JC. The Vascular Mechanism of Ephedrine's Beneficial Effect
on Uterine Perfusion during Pregnanc. Anesthesiology199276:792-798.

Cardoso MMSC, Amaro AR, Hirahara JT, et al. Hipotensdo em raquianestesia
para cesarea. Efeito da reducdo do anestésico local.

Van de Velde M, Van Schoubroeck D, Jani J, Teunkens A, Missant C, Deprest J.
Combined spinal-epidural anesthesia for cesarean delivery: dose-dependent effects
of hyperbaric bupivacaine on maternal hemodynamics. Anesth Analg 2006;
103:187-90.

Rout C, Rocke D, Levin J, Gouws E, Reddy D. A reevaluation of the role of
crystalloid preload in the prevention of hypotension associated with spinal
anesthesia for elective cesarean section. Anesthesiology. 79(2):262-269, 1993.
Wang LZ, Zhang YF, Tang BL, Yao KZ. Effects of intrathecal and i.v. small-dose
sufentanil on the median effective dose of intrathecal bupivacaine for caesarean
section. British Journal of Anaesthesia 98 (6): 792—6 (2007).

Mark AS, Allan IB, Walter LW — Analgésicos e Antagonistas Opidides, cap31.
Rang HP, Dale MM, et al. — Farmacologia, Farmacos analgésicos cap 40 pg 651-
662.

Willetts J, Balster RL, Leander JD- The behavioral pharmacology of NMDA
receptor antagonists. TIPS, Special Report, Amsterdam. Elsevier Science Publ.,
1991.p.62-67.

Harada Y, Nishioka K, Kitahata LM, Nakatani K, Collins JG - Contrasting
Actions of Intrathecal U50, 488H, Morphine, or [D-Pen sup 2, D-Pen sup 5]
Enkephalin or Intravenous U50, 488H on the Visceromotor Response to Colorectal
Distension in the Rat. Anesthesiology August 1995 - Volume 83 - Issue 2 - pp
336-343.

Duggan AW, North RA- Electrophysiology of opioids. Pharmacol
Rev,1983;35:219-281.

Jessel TM, Iversen LL- Opiate analgesics inhibit substance P release from rat
trigeminal nucleus, Nature 268, 549 - 551 (11 August 1977).

Lembeck F. The 1988 UIf Euler Lecture. Substancce P: from extract to excitement.
Acta Physiol Scand. 1988 Aug;133(4):435-54.


http://pharmrev.aspetjournals.org/cgi/reprint/35/4/219.pdf
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/sites/entrez?Db=pubmed&Cmd=Search&Term=%22Lembeck%20F%22%5BAuthor%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_DiscoveryPanel.Pubmed_RVAbstractPlus
javascript:AL_get(this,%20'jour',%20'Acta%20Physiol%20Scand.');

38.

39.

40.

41.

42.

43.

44,

45.

46.

47.

48.

49,

50.

24

Takano M. ; Takano Y. ; Yaksh T. L. - Release of calcitonin gene-related peptide
(CGRP), substance P (SP), and vasoactive intestinal polypeptide (VIP) from rat
spinal cord : modulation by o, agonists. Peptides 1993, vol. 14, n°2, pp. 371-378.
Schroeder JE, Fischbach PS, Zheng D, McCleskey EW - Activation of H opioid
receptors inhibits transient high- and low-threshold Ca currents, but spares a
sustained current. Neuron, Volume 6, Issue 1, 1 January 1991, Pages 13-20.

Kang M, Orebaugh S, Ramanathan S - The analgesic efficacy of hyperbaric
subarachnoid fentanyl in parturients. Reg Anesth 1996; 21:S82.

Pasternack GW - Pharmacological mechanisms of opioid analgesics. Clin
Neuropharmacol 1993; 16: 1-18.

Stein C, Millan MJ, Yassouridis A, Herz A - Antinociceptive effects of mu- and
kappa-agonists in inflammation are enhanced by a peripheral opioid receptor-
specific mechanism. European J Pharmacol. 1988 Oct 18;155(3):255-64.

Taiwo YO, Basbaum Al, Perry F, Levine JD - Paradoxical analgesia produced by
low doses of the opiate-antagonist naloxone is mediated by interaction at a site
with characteristics of the delta opioid receptor. Pharmacology and Experimental
Therapeutics Volume 249, Issue 1, pp. 97-100, 04/01/1989.

Alvarez MAP, Acosta JAG, Godoy MC - Opidides na raquanestesia, em: Imbeloni
LE. Tratado de Anestesia Raquidiana, Rio de Janeiro, 2001; pg 87-89.

Mercier FJ, Bonnet MP, De la Dorie A, Moufouki M, Banu F, Hanaf A et al.
Rachianesthésie pour césarienne: remplissage, vasopresseurs et hypotension.
Annales Francaises d’ Anesthésie et de Réanimation 26 (2007) 688—693.

Carvalho JCA - Farmacologia dos Anestésicos Locais. Rev Bras Anestesiol 1994;
44:1:75 - 82.

Labartino L, Mojdehi E, Mauro A — Management of hypotension following spinal
anesthesia for cesarean section. 1966, Anesth Analg;45:179-182.

Balki M, Carvalho J C. Intraoperative nausea and vomiting during cesarean section
under regional anesthesia. Int J Obstet Anesth 2005; 14: 230-241.

Bonnet MP, Bruyére M, Moufouki M, De la Dorie A, Benhamou D. L’anesthésie
comme cause de souffrance foetale? Annales Frangaises d’Anesthésie et de
Réanimation 26 (2007) 694-698.

Butterworth J. Physiology of spinal anesthesia: what are the implications for
management? Regional Anesthesia and Pain Medicine 23(4): 370-373, 1998.


http://www.ncbi.nlm.nih.gov/sites/entrez?Db=pubmed&Cmd=Search&Term=%22Stein%20C%22%5BAuthor%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_DiscoveryPanel.Pubmed_RVAbstractPlus
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/sites/entrez?Db=pubmed&Cmd=Search&Term=%22Millan%20MJ%22%5BAuthor%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_DiscoveryPanel.Pubmed_RVAbstractPlus
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/sites/entrez?Db=pubmed&Cmd=Search&Term=%22Yassouridis%20A%22%5BAuthor%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_DiscoveryPanel.Pubmed_RVAbstractPlus
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/sites/entrez?Db=pubmed&Cmd=Search&Term=%22Herz%20A%22%5BAuthor%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_DiscoveryPanel.Pubmed_RVAbstractPlus
javascript:AL_get(this,%20'jour',%20'Eur%20J%20Pharmacol.');

51.

52.

53.

54.

55.

56.

S7.

58.

59.

60.

61.

62.

25

Hartmann B, Junger A, Klasen J, Benson M, Jost A, Banzhaf A et al. The
incidence and risk factors for hypotension after spinal anesthesia induction: an
analysis with automated data collection. Anesth Analg 2002;94:1521-9.

Sevarino F. Management of hypotension in obstetric anesthesia: is it time to
rewrite the textbooks? Current Opinion in Anaesthesiology 2003, 16:249-251.

Lee A, Kee WDN, Gin T — A dose-response meta-analysis of prophylactic
intravenous ephedrine for the prevention of hypotension during spinal anesthesia
for elective cesarean delivery. Anesth Analg, 2004;98:483-490.

Khavandi A, Gatward JJ, Whitaker J et al — Myocardial infarction associated with
the administration of intravenous ephedrine and metaraminol for spinal-induced
hypotension. Anaesthesia, 2009;64:563-566.

Turhanoglu S, Kaya S, Erdogan H — Is there an advantage in using low-dose
intrathecal bupivacaine for cesarean section? J Anesth, 2009;23:353-357.
Crowhurst JA, Birnbach DJ — Small-dose neuraxial block: heading toward the new
millennium. Anesth Analg, 2000;90:241-242.

Bryson GL, MacNeil R, Jeyaraj LM et al — Small dose spinal bupivacaine for
Cesarean delivery does not reduce hypotension but accelerates motor recovery.
Can J Anesth, 2007;54:531-537.

Videira RLR, Lousada MC, Branddo Neto M — Fentanil melhora a analgesia
peridural para cesariana com bupivacaina e morfina. Rev Bras Anestesiol,
1997;47:219-225.

Bogra J, Arora N, Srivastava P — Synergistic effect of intrathecal fentanyl and
bupivacaine in spinal anesthesia for cesarean section. BMC Anesthesiology,
2005;5:5.

Connelly NR, Dunn SM, Ingold V et al — The use of fentanyl added to morphine-
lidocaine-epinephrine spinal solutionin patients undergoing cesarean section.
Anesth Analg, 1994;78:918-920.

Siddik-Sayyid SM, Aouad MT, Jalbout MI et al — Intrathecal versus intravenous
fentanyl for supplementation of subarachnoid block during cesarean delivery.
Anesth Analg, 2002;95:209 —213.

Parpaglioni R, Baldassini B, Barbati G et al — Adding sufentanil to
levobupivacaine or ropivacaine intrathecal anaesthesia affects the minimum local
anaesthetic dose required. Acta Anaesthesiol Scand, 2009;53:1214-1220.


http://www.ncbi.nlm.nih.gov/sites/entrez?Db=pubmed&Cmd=Search&Term=%22Khavandi%20A%22%5BAuthor%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_DiscoveryPanel.Pubmed_RVAbstractPlus
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/sites/entrez?Db=pubmed&Cmd=Search&Term=%22Gatward%20JJ%22%5BAuthor%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_DiscoveryPanel.Pubmed_RVAbstractPlus
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/sites/entrez?Db=pubmed&Cmd=Search&Term=%22Whitaker%20J%22%5BAuthor%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_DiscoveryPanel.Pubmed_RVAbstractPlus
javascript:AL_get(this,%20'jour',%20'Anaesthesia.');
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/sites/entrez?Db=pubmed&Cmd=Search&Term=%22Parpaglioni%20R%22%5BAuthor%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_DiscoveryPanel.Pubmed_RVAbstractPlus
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/sites/entrez?Db=pubmed&Cmd=Search&Term=%22Baldassini%20B%22%5BAuthor%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_DiscoveryPanel.Pubmed_RVAbstractPlus
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/sites/entrez?Db=pubmed&Cmd=Search&Term=%22Barbati%20G%22%5BAuthor%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_DiscoveryPanel.Pubmed_RVAbstractPlus
javascript:AL_get(this,%20'jour',%20'Acta%20Anaesthesiol%20Scand.');

63.

64.

65.

66.

67.

26

Castro LFL, Serafim MM, Cortes CAF et al — Avaliagdo do estado acido-béasico
materno com o uso de sufentanil por via subaracnodidea em diferentes doses para
cesarianas e suas repercussdes sobre os recém-nascidos. Rev Bras Anestesiol,
2003;53:17-24.

Balki M, Carvalho J C — Intraoperative nausea and vomiting during cesarean
section under regional anesthesia. Int J Obstet Anesth 2005;14:230-241.
Ben-David B, Miller G, Gavriel R et al — Low-dose bupivacaine-fentanyl spinal
anesthesia for cesarean delivery. Reg Anesth Pain Med, 2000;25:235-239.

Fettes PDW, Jansson JR, Wildsmith JAW — Failed spinal anaesthesia:
mechanisms, management, and prevention. Br J Anaesth, 2009;102:739-748.
Pécora FS, Malbouisson LMS, Torres MLA — Oxigénio suplementar e incidéncia
de nauseas e vOmitos perioperatdérios no parto cesariano sob anestesia
subaracnoidea. Rev Bras Anestesiol, 2009;59:558-569.



27

NORMAS ADOTADAS

Este trabalho foi realizado seguindo a normatizacéo para trabalhos de conclusdo do
Curso de Graduacdo em Medicina, aprovada em reunido do Colegiado do Curso de
Graduagdo em Medicina da Universidade Federal de Santa Catarina, em 27 de novembro de
2005.



28

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

Eu, , REGISTRO , abaixo
assinado, declaro, por meio deste termo, que concordei em patrticipar da
pesquisa intitulada Incidéncia de hipotenséao arterial materna em
raguianestesia na cesariana eletiva: comparacao de duas misturas
anestésicas, desenvolvida pelo servico de Anestesiologia da Maternidade
Carmela Dutra.

Afirmo que aceitei participar por minha prépria vontade, sem receber
gualquer incentivo financeiro e com a finalidade exclusiva de colaborar para o
sucesso da pesquisa. Fui informada dos objetivos do estudo, que, em linhas
gerais é verificar qual mistura de anestésicos causa menos pressao baixa
durante a cesariana. Fui informada que as duas misturas sdo usadas ha 5
anos na Maternidade Carmela Dutra com a mesma eficiéncia.

Fui também esclarecida de que os usos das informacdes por mim
oferecidas estdo submetidos as normas éticas destinadas a pesquisa
envolvendo seres humanos, da Comissdo Nacional de Etica em Pesquisa
(CONEP) do Conselho Nacional de Saude, do Ministério da Saude.

Minha colaboragéo se fara de forma andnima. O acesso e a analise dos
dados coletados se fardo apenas pelo pesquisador e seus orientadores.

Estou ciente de que, caso eu tenha duvida ou me sinta prejudicada,
poderei contatar o pesquisador responsavel ou seus orientadores. Fui ainda
informada de que posso me retirar dessa pesquisa a qualquer momento, sem
sofrer qualquer prejuizo no meu tratamento.

Florianopolis, de de

Assinatura do(a) participante:

Assinatura do pesquisador:

Orientadora: Maria Cristina Simdes de Almeida
Co-orientador: Giovani de Figueiredo Locks tel: 9989-9209

Pesquisador: Ronny Albert Westphal tel: 9916-3280



29



