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RESUMO

Cortes CAF, Oliveira AS, Castro LFL, Cavalcanti FS, Serafim
MM, Taia C, Taia Filho S - Estudo Comparativo entre Bupivacai-
na a 0,5%, Mistura Enantiomérica de Bupivacaina (S75-R25) a
0,5% e Ropivacaina a 0,75% Associadas ao Fentanil em
Anestesia Peridural para Cesarianas

Justificativa e Objetivos - Estudos clinicos com
enantibmeros levdgiros dos anestésicos locais demonstraram
maior seguranga em fungdo de menor cardiotoxicidade. Este
estudo visou avaliar a qualidade da anestesia e as
repercussbes maternas e fetais com o emprego da
bupivacaina a 0,5%, com a mistura enantiomérica da
bupivacaina (S75-R25) a 0,5% e com a ropivacaina a 0,75%
associadas ao fentanil, por via peridural em cesarianas.

Método - Foram avaliadas 90 gestantes, estado fisico ASA I,
submetidas a cesariana eletiva sob anestesia peridural e
divididas em 3 grupos: no grupo | receberam 23 ml de
bupivacaina a 0,5% com epinefrina; no grupo Il receberam 23
ml da mistura enantiomérica de bupivacaina (S75-R25) a 0,5%
com epinefrina e no grupo lll receberam 23 ml de ropivacaina a
0,75%. Associaram-se 2 ml de fentanil aos anestésicos locais.
Foram avaliados: tempo de laténcia, duragdo da analgesia,
grau de bloqueios motor e sensitivo, tempos de histerotomia e
delivramento, relaxamento muscular e qualidade da anestesia,
alteragbes hemodindmicas e respiratdrias maternas, presenga
de efeitos colaterais e vitalidade dos recém-nascidos através
do indice de Apgar e da gasometria do corddo umbilical.

Resultados - Ndo houve diferenga entre os grupos, exceto na
qualidade da anestesia. Nos grupos com predominéancia da
fragdo levdgira foi clinicamente inferior, havendo necessidade
de complementagdo da anestesia em 3 casos. A duragao da
analgesia foi maior no grupo da ropivacaina.

Conclusées - A mistura enantiomérica (S75-R25) da
bupivacaina a 0,5% e a ropivacaina a 0,75% por via peridural
proporcionaram boas condigbes, tanto quanto a bupivacaina a
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0,5%, para a realizagdo do ato anestésico-cirurgico. As
repercussées nos neonatos mostraram que o0s agentes
anestésicos foram igualmente seguros.

UNITERMOS: ANESTESICOS, Local: bupivacaina, mistura
enantiomérica de bupivacaina (S75-R25), ropivacaina;
CIRURGIA, Obstétrica: cesariana; TECNICAS ANESTESICAS,
Regional: peridural

SUMMARY

Cortes CAF, Oliveira AS, Castro LFL, Cavalcanti FS, Serafim
MM, Taia C, Taia Filho S - Comparative Study between 0.5%
Bupivacaine, 0.5% Enantiomeric Mixture of Bupivacaine
(S75-R25) and 0.75% Ropivacaine, all Associated to Fentanyl,
for Epidural Cesarean Section Anesthesia

Background and Objectives - Clinical trials with local anes-
thetic levo-enantiomers have shown higher safety due to lower
cardiotoxicity. This study aimed at evaluating quality of anes-
thesia and maternal/fetal repercussions of 0.5% bupivacaine,
enantiomeric 0.5% bupivacaine (S75-R25) and 0.75%
ropivacaine, all associated to fentanyl, in epidural cesarean
section anesthesia.

Methods - Participated in this study 90 full-term pregnant
women, physical status ASA I, submitted to elective cesarean
section under epidural anesthesia, who were divided into tree
groups: group | - 23 ml racemic 0.5% bupivacaine with epineph-
rine; Group Il -23 ml enantiomeric 0.5% bupivacaine (S75-R25)
with epinephrine; Group Ill - 23 ml of 0.75% ropivacaine.
Fentanyl (2 ml) was associated to local anesthetics in all
groups. The following parameters were evaluated: onset, anal-
gesia duration, sensory and motor block degree, time to
hysterotomy and delivery, quality of muscle relaxation and an-
esthesia, maternal hemodynamic and respiratory changes,
newborn vitality (evaluated through Apgar score and
cord-blood gases analysis), and side-effects.

Results - There were no differences among groups, except for
anesthesia quality. In groups with predominant levo-enantio-
mer fraction were clinically worse with the need for anesthetic
complementation in three cases. Analgesia duration was lon-
ger in the ropivacaine group.

Conclusions - Enantiomeric mixture 0.5% bupivacaine
(S75-R25) and 0.75% ropivacaine for epidural anesthesia
have provided as good conditions as racemic 0.5%
bupivacaine for the surgical act. Newborn repercussions have
shown that all solutions were equally safe.

KEY WORDS: ANESTHETICS, Local: bupivacaine,
enantiomeric mixture of bupivacaine (S75-R25), ropivacaine;
ANESTHETIC TECHNIQUES, Regional: epidural; SURGERY,
Obstetric: cesarean section
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INTRODUGAO

Ouso da bupivacaina em anestesia obstétrica deve-se a
sua elevada poténcia e longa duracdo de agéo, alémde
promover bloqueio diferencial sensitivo-motor para cesari-
anas '. Porém, sua supremacia foi questionada em 1979
por Albright com relatos de neurocardiotoxicidade 2. Em
1972, Luduene e col. ja haviam descoberto o principal res-
ponsavel por este efeito, que é um de seus isémeros, o com-
ponente dextrégiro, promovendo estreita margem de
seguranca °.

Apresenca de carbono assimétrico em moléculas de alguns
agentes anestésicoslocaistem permitido aresolugdodeis6-
meros opticos com estereosseletividade, sob o ponto de vis-
tafisico, quimico e bioldgico, ensejando reavaliagdo de con-
ceitos farmacodinamicos **.

Estudos clinicos com enantidbmeros levagiros de anestési-
cos locais mostraram maior segurancga clinica em funcao da
menor cardiotoxicidade e motivaram pesquisas sobre a es-
tereosseletividade "®. Resta saber se o conhecimento des-
sas vantagens emrelacéo atoxicidade dabupivacainaracé-
mica faz com que a ropivacaina e a bupivacaina (S75-R25)
superem a mistura racémica como anestésico local para
anestesia em cesarianas.

O objetivo desse estudo foi avaliar a qualidade da anestesia
e as repercussdes maternas e fetais com o uso destas solu-
¢bes anestésicas, associadas ao fentanil, por via peridural
em cesarianas.

METODO

Apos aprovacdo pela Comissao de Etica do Hospital e con-
sentimento formal por parte das pacientes, foram estudadas
90 gestantes a termo, estado fisico ASA |, submetidas a ce-
sariana eletiva sob anestesia peridural, divididas aleatoria-
mente em trés grupos:

No grupo | (n = 30) as gestantes receberam 23 ml (115 mg)
de bupivacaina a 0,5% com epinefrina 1:200.000.

No grupo Il (n =30) as gestantes receberam 23 ml (115 mg)
da mistura enantiomérica de bupivacaina (S75-R25) a
0,5% com epinefrina 1:200.000.

No grupo Il (n = 30) as gestantes receberam 23 ml (172,5
mg) de ropivacaina a 0,75%.

Emtodos os gruposforamassociados 2 ml (100 ug) de fenta-
nil as solugdes de anestésicos locais.

Ap6s vendclise com cateter 18G e infusdo de 10 ml.kg™".h"’
de solucéo de Ringer com lactato, administrou-se 2 mg de
midazolam e, com as gestantes sentadas, procedeu-se a
puncgao lombar com agulhade Tuohy 16G no espago L3-L4. A
identificagcao do espaco peridural foi feita através da perda
daresisténciaainjecaode are em seguida administrou-se a
solucao anestésica de forma lenta e fracionada. Ao término
dainjecao, as gestantes foram colocadas em decubito dor-
salhorizontal, sendooUterodeslocadoparaaesquerdaatra-
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vés dacunhade Crawford. Administrou-se oxigénio com ca-
teter nasal (2 L.min™").

As gestantes foram monitorizadas através de eletrocardio-
gramanaderivagao D, oximetria de pulso e pressao arterial
nédo invasiva registrada a cada 5 minutos.

Foram avaliados os seguintes parametros:

1. Aidade, o peso, a estatura e o indice de massa corporal,
com a finalidade de se buscar homogeneidade entre os
grupos;

2. Tempo de laténcia: tempo decorrido entre o término da
administracdo da solugédo anestésica e a auséncia de
dor ao pingamento da pele em Tg;

3. Duragao da analgesia: tempo decorrido entre o término
da administracédo da solugéo anestésica até a primeira
queixa de dor por parte da paciente no pés-operatorio;

4. Grau de bloqueio motor avaliado através da escala de
Bromage aos 10 e aos 15 minutos apds a administragéo
da solugdo anestésica e ao término do procedimento;

5. Nivel de bloqueio sensitivo: avaliado através do pinga-
mento da pele aos 10 e 15 minutos apds administragcéo
da solugdo anestésica e ao final do procedimento. Nas
pacientes em que o nivel do bloqueio sensitivo fosse in-
suficiente, nao atingindo Tg, administrar-se-iam mais 4
ml de anestésico local de acordo com o grupo, através
de uma nova puncgéao lombar;

6. Alteragdes hemodinamicas e da saturagao da hemoglo-
bina pelo oxigénio (SpO,): avaliados antes da adminis-
tracdo da solucdo anestésica e imediatamente apos,
em intervalos de 5 minutos durante 60 minutos. Consi-
derar-se-iam: hipotensado arterial quando houvesse
diminuigao superior a 20% dos valores iniciais, a qual
seria tratada com inje¢cdo em bolus de 10 mg de efedri-
na, por via venosa; bradicardia quando houvesse dimi-
nuicéo da frequéncia cardiaca abaixo de 60 b.p.m. a
qual seria tratada com 0,5 mg de sulfato de atropina por
via venosa; e hipdxia quando houvesse diminuigao na
SpO, abaixo de 91%;

7. Tempo de histerotomia: tempo decorrido entre a inciséo
do utero e a extragao do feto;

8. Tempo de delivramento: tempo decorrido entre o término
da administragéo da solugao anestésica e a extragdo do
feto, o tempo de histerotomia e o de delivramento foram
consideradas como variaveis obstétricas;

9. Vitalidade dos recém-nascidos: através do indice de
Apgar no primeiro e quinto minutos;

10. Estado acido-basico fetal: através da gasometria de
amostras sanguineas colhidas da artéria e da veia de
segmento do corddo umbilical duplamente pingado,
logo apds o nascimento do feto.

11. Relaxamento muscular: avaliado pelo obstetra, de for-
ma encoberta, como satisfatério ou insatisfatério, quan-
do da extragao fetal, de acordo com o relaxamento dos
musculos reto-abdominais;

12. Qualidade da anestesia: avaliada pelo obstetra e pela
paciente, como satisfatéria ou insatisfatéria ao final do
procedimento;
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13. Presencga de efeitos colaterais como: prurido, sonolén-
cia, nauseas, vomitos e tremores.

Na analise estatistica dos resultados foram utilizados a ana-
lisedevarianciaatravésdostestes tde Studente teste Spara
as variaveis continuas, que sdo aquelas expressas em nu-
meros, e teste do Qui-quadrado (x?) para as variaveis discre-
tas, as quais ndo podem ser expressas em numeros, tais
como relaxamento muscular, qualidade da anestesia e efei-
toscolaterais, comnivelde significanciade 0,5% (p<0,05).

RESULTADOS

N&o foram observadas diferengas estatisticamente signifi-
cativasentreostrésgruposemrelagaoaidade, peso, estatu-
ra e indice de massa corporal (IMC), mostrando a homoge-

neidade entre os grupos (Tabela I).

Tabela | - Variaveis Maternas (Média + DP)

Emrelacao aotempo de laténcia e a duragdo de analgesiaa
analise dos dados confirma a diferenga estatisticamente sig-
nificativa entre os grupos referente a variavel duragéo da
analgesiaque mostrou médiamaiorparaogrupolll (584,67 +
20,26 min) em relagéo ao grupo | (379,63 + 22,33 min) e ao
grupo 11 (404,70 £ 19,02 min). Quanto ao tempo de laténcia,
nao houve diferenga estatisticamente significativa entre os
grupos (Tabela II).

O grupo | atingiu bloqueio motor mais rapido e mais intenso
emrelagdo aos demais, na primeira avaliagao. Aos 15 minu-
tososgrupos mostraram-se de maneirasemelhante,ndoha-
vendo diferengas estatisticamente significativas entre eles.
Ja ao final do procedimento cirirgico, a analise estatistica
mostrou que no grupo Il mais da metade das pacientes (19)
nao atingiram bloqueio motor grau 3, enquanto que no grupo
lenogrupolll,20e 18 pacientes, respectivamente, apresen-
taram bloqueio motor grau 3, mostrando diferenga estatisti-
camente significativa (Tabela IlI).

Quanto ao nivel de bloqueio sensitivo ndo houve diferenca
estatisticamente significativa entre os grupos aos 10 e os 15

Variavel Grupo | Grupo |l Grupo lI minutos. Ao final da cirurgia, os grupos Il elll atingiram, na
ldade (anos) 26,47 + 2,08 28,00 £ 2,08 26,43 2,12 média, um nivglsensitivo maiqrqgeogrupol. Oit.o.pacientes

dogrupoll e oitodo grupo lll atingiram nivel sensitivo T, con-
Peso (Kg) 72,10+ 4,54 73:40£343 74,53 £4,12 tra quatro pacientes do grupo |, entretanto uma paciente do
Estatura (m) 1,61+0,02 1,62+0,03 1,62+ 0,02 grupo Il e duas do grupo Il necessitaram complementagéo
IMC 28,36 £ 1,78 28,17 £1,37 28,27+ 1,35 da anestesia com mais 4 ml de anestésico local, pois o nivel

dobloqueioficouinsuficiente (Ts) paraarealizagdo do ato ci-
rargico (Tabela V).

Tabela Il - Tempo de Laténcia e Duracdo da Analgesia (Média + DP)

Variavel Grupo |

Grupo Il Grupo Il

Tempo de Laténcia (min) 5,87 £ 0,55

Duracdo da Analgesia (min) 379,63 + 22,33 (a)

6,23 £0,79
404,70 + 19,02 (a)

6,73+ 1,10
548,67 + 20,26 (b)*

* Diferencga estatisticamente significativa para p < 0,05 - Letras iguais - Tratamentos iguais

Tabela Ill - Grau de Bloqueio Motor

Blogueio Motor Grupo | n (%)

Grupo Il n (%) Grupo Il n (%)

10° 15° Final 10° 15° Final 10° 15° Final
0 2(6,6) 1(3,3)

1 12 (40) 4(13,3) 21 (70) 11 (36,6) 21(70) 14 (46,6)

2 *15 (50) 17 (56,6) 10 (33,3) 6 (20) 14 (46,6) 19 (63,3) 5 (16,6) 11 (36,6) 12 (40)
3 3(10) 9 (30) 20 (66,6) 1(3,3) 5(16,6)  *11(36,6) 3 (10) 5 (16,6) 18 (60)

* Diferenca estatisticamente significativa para p<0,05

Tabela IV - Nivel de Bloqueio Sensitivo

Nivel Grupo | n (%) Grupo Il n (%) Grupo Il n (%)

10° 15° Final 10° 15 Final 10° 15 Final
Tia 1(3,3)
T1o 2 (6,6) 4(13,3) 5(16,6) 2 (6,6)
Ts 9 (30) 3(10) 8 (26,6) 4(13,3) 7(23,3) 3 (10)
Te 17 (56,6) 19 (63,3) 9 (30) 14 (46,6) 13 (43,3) 5(16,6) 17 (56,6) 9 (30) 6 (20)
T4 2(6,6) 8 (26,6) 17 (56,6) 3(10) 13 (43,3) 17 (56,6) 1(3,3) 16 (53,3) 16 (53,3)
T, 4(13,3) 8 (26,6) 8 (26,6)
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Na analise das fungées hemodindmicas maternas nao hou-
ve diferencga estatisticamente significativa entre os grupos
antes e nem apods arealizagao da anestesia. Diminuigao da
pressaoarterialde 20% foi verificadaemumcasodos grupos
I e lll que foram tratados com 10 mg de efedrina em bolus (Fi-
guras 1 e 2).
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Figura 2 - Presséao Arterial Diastdlica - Médias por Grupo

Naofoiobservadabradicardiaemnenhum casodostrés gru-
pos (Figura 3).

Aanalise da SpO, materna mostrou ndo haver diferenca es-
tatisticamente significativa entre os grupos, antes e nem
apos a realizagdo da anestesia (Figura 4).

Tabela V - Variaveis Obstétricas (Média + DP)
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Figura 4 - Saturacdo O, - Médias por Grupo

As demais variaveis ndo dependentes, também n&o apre-
sentaram diferencgas estatisticamente significativas, exceto
otempode histerotomiaque nogrupo | foimaior (74,07 +3,04
seg) que no grupo Il (51,13 £ 5,26 seg) e que no grupo Il
(57,77 £ 8,04 seg) com diferenga estatisticamente significa-
tiva (Tabela V).

Aanalise doindice de Apgar ndo mostrou diferenga estatisti-
camente significativa entre os grupos no primeiro e quinto
minutos; entretanto, dois recém-nascidos do grupo|, doisdo
grupo Il e um do grupo Il nasceram com Apgar menor que 7
no primeiro minuto de vida. No quinto minuto todos estavam
em excelentes condigbes de vitalidade, ou seja, Apgar maior
que 7 (Tabela VI).

Variavel Grupo | Grupo |l Grupo Il
Tempo de histerotomia (seg) 74,07 + 3,04 (a)* 51,13 £ 5,26 (b) 57,77 + 8,04 (b)
Tempo de delivramento (min) 29,47 £ 2,54 27,87 £3,10 27,37 £ 1,98

* Diferenca estatisticamente significativa para p<0,05 - Letras iguais - Tratamentos iguais
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Tabela VI - indice de Apgar

1° Minuto 5° Minuto
Apgar Grupo | Grupo Il Grupo Il Grupo | Grupo Il Grupo Il
13 1(3,3%)
4-6 2 (6,6%) 1(3,3%) 1(3,3%)
7-10 28 (93,3%) 28 (93,3%) 29 (96,6%) 30 (100%) 30 (100%) 30 (100%)

O estudo do estado acido-basico do sangue da artéria e veia
umbilicais dos recém-nascidos ndo mostrou diferengas sig-
nificativas entre os grupos, estando os valores dentro dos li-
mites de normalidade (Tabelas VIl e VIII).

Tabela VIl - Gasometria da Artéria Umbilical (Média + DP)

Variavel Grupo | Grupo Il Grupo llI

pH 7,27 + 0,01 7,26 £ 0,02 7,28 +0,03
PCO, 49,20 + 2,68 50,03 £ 3,29 48,20 + 3,79
PO, 14,10 + 2,38 14,87 + 1,84 14,23 + 1,48
HCO3 22,70 £1,00 21,73 +1,20 21,83+ 1,58
B.E. -2,97 £ 0,83 -4,20 £ 1,30 -3,90 + 1,64
SatO, 14,60 + 3,48 15,37 + 3,57 15,13 + 2,68

Tabela VIII - Gasometria da Veia Umbilical (Média + DP)

Variavel Grupo | Grupo |l Grupo llI

pH 7,34 £ 0,01 7,32 +£0,02 7,35+0,02
PCO, 41,97 + 2,05 43,03 + 2,83 39,87 £ 2,14
PO, 25,60 + 3,32 25,00 + 2,80 28,53+2,73
HCO3 21,50 + 0,88 21,57 +1,09 21,33 +1,01
B.E. -3,37 £ 0,87 -3,63+£1,10 -3,43+1,01
SatO, 41,60 + 6,94 39,87 £ 6,80 51,23 £ 6,30

Quanto ao grau de relaxamento muscular e a qualidade da
anestesia, avaliados pelos cirurgides e pacientes, houve in-
dice satisfatério em todos os casos dos trés grupos. Portan-
to,ndohouvedificuldade para extragao fetal porfaltaderela-
xamento da musculaturaabdominal, nem queixas de dor por
parte das pacientes.

Nao houve diferenga estatisticamente significativa entre os
grupos quanto aos efeitos colaterais, sendo a nausea o mais
frequiente, com ocorréncia de dois casos em cada grupo (Ta-
bela IX).

Tabela IX - Efeitos Colaterais

Efeito Colateral Grupo | Grupo Il Grupo Il
Nauseas 2 (6,6%) 2 (6,6%) 2 (6,6%)
Tremores 1(3,3%) 0 (0,0%) 0 (0,0%)
Sonoléncia 1(3,3%) 0 (0,0%) 0 (0,0%)
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DISCUSSAO

Neste estudo usamos 2 mg de midazolam, por via venosa,
antesdapungaolombar, devido seus potentes efeitos ansio-
litico e amnéstico anterégrado, que sao benéficos nas anes-
tesias espinhais, fazendo com que 84% das pacientes ndo
se recordem da puncéo lombar °.

Estudos mostram que a ropivacaina apresenta maior latén-
cia, menor intensidade de bloqueio motor e menor duragéo
da analgesia quando comparada a bupivacaina racémica,
usadas namesmaconcentragdode 0,5% % Neste estudo foi
observado que aos 10 minutos apés a realizagdo da aneste-
sia, ogrupo | atingiu bloqueio motor mais rapido e maisinten-
sodoque osdemaisgrupos, masaofinal do procedimento ci-
rargico néo foram observadas diferengas estatisticamente
significativas entre os grupos | e lll nas concentragdes utili-
zadas. Jaogrupo Il apresentou bloqueio motor menos inten-
so em relagao aos outros grupos.
Quantoaduragaodaanalgesia, ogrupolllapresentou maior
tempo emrelacao aos outros grupos, talvez por ter sido utili-
zada emuma concentragdo maior,emrelagdoaos gruposle
Il. O uso da concentragéo de 0,75% da ropivacaina contra
0,5% da bupivacaina, em nosso estudo, deve-se ao fato de
pesquisas recentes demonstrarem ser de 3 para 2 arelagdo
de equipoténcia entre elas, ou seja, aropivacaina tem cerca
de 60% da poténcia da bupivacaina '""'?. Carvalho e col.
comparando a bupivacainaracémica 0,5% comropivacaina
0,75% também mostraram diferencga estatisticamente signi-
ficativaquantoaotempode analgesia, que foimaiornogrupo
da ropivacaina . No nosso estudo ndo encontramos dife-
renca estatisticamente significativa entre os grupos | e |l
quanto a duracdo da analgesia.

Nesta investigacdo houve complementacao da anestesia
emtrés pacientes, um casonogrupo Il e dois casos no grupo
I1l. Assim, nos grupos que apresentavam a predominancia
da fracao levogira, houve tendéncia a menor qualidade do
bloqueio, embora nao houvesse diferenga na analise esta-
tistica dos grupos. A incidéncia de complementacao da
anestesia € maior nos grupos de anestésicos levogiros e a
adicao de fentanil corrige parcialmente essas falhas ",

O bloqueio peridural e o subaracnoideo sdo capazes de afe-
tar o feto de varias maneiras, principalmente através da pas-
sagem transplacentaria de farmacos ou por alterarem a cir-
culagéo sanguinea entre as membranas placentarias que
prejudicam as trocas gasosas. Quando interpreta-se o esta-
do acido-béasicodo sangue do corddo umbilical, arterial e ve-
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noso, avalia-se o feto e 0 estado de perfuséo placentaria,
respectivamente '°.

Quanto a anestesia peridural para cesarianas, podem ocor-
rer alteracdes variaveis do fluxo sanguineo interviloso. A di-
minui¢ao do fluxo coincide geralmente com a diminuigéo da
pressao arterial da gestante. Alguns autores demonstraram
que hipotensao arterial materna significativa manifesta-se
por acidose fetal '°.

Estudo realizado avaliando o estado acido-basico da méae e
do recém-nascido sob anestesia peridural com bupivacaina
a 0,5% e suplementacgéo de oxigénio em diferentes concen-
tracdes, mostrou resultados semelhantes ao presente estu-
do. A maior e a menor média do pH encontradas foram de
7,26 (£ 0,06) e 7,24 (£ 0,04) da artéria umbilical e de 7,32 (+
0,03) e 7,35 (+ 0,05) na veia umbilical .

Outros autores utilizaram bupivacaina a 0,5% hiperbarica
para anestesia subaracnoidea e mostraram resultados se-
melhantes aonosso estudo, e os fetos que nasciam mais aci-
déticos (pH <7,20) eram aqueles em que améae apresentara
hipotensao arterial significativa '®.

Estudo comparativo entre ropivacainaa 0,75% e bupivacai-
na a 0,5% em anestesia peridural para cesariana mostrou
que aropivacaina sem epinefrina, mesmo associada ao fen-
tanil, apresentou altaincidéncia de falha (25%) e quando as-
sociada a epinefrinando constatavafalhaalguma. Mas essa
associagaolevouamaiorincidénciade nauseas e, principal-
mente, a maior numero de fetos acidéticos com pH menor
que 7,20 "3

No nosso estudo, utilizamos aropivacainaa0,75% sem epi-
nefrina devido sua atividade vasoconstritora intrinseca o
que dispensa o seu uso ' N&o encontramos maior incidén-
ciade nauseas e vdmitos quando comparado aos outros gru-
pos, nemrecém-nascidos com pH naartéria umbilical menor
que 7,24, mas tivemos duas pacientes comnivelinsuficiente
de bloqueio (Tg) para a realizagdo do ato cirurgico. Pode ser
que a falta da epinefrina seja responsavel por este fato pois
sabe-se que ela melhora a qualidade do bloqueio 1,
Crosby e col. encontraram incidéncia maior de hipotenséao
arterial e nauseas, provavelmente devido a maior quantida-
dedeanestésicolocalempregada (30 ml),doqueausadano
presente estudo (23 ml) %°.

Baseado nos resultados obtidos, concluimos que as solu-
¢des anestésicas empregadas associadas ao fentanil foram
seguras e eficazes para arealizacao das cesarianas. Amis-
tura enantiomérica da bupivacaina (S75-R25)a 0,5% e aro-
pivacaina a 0,75% proporcionaram boas condi¢cées para a
realizagédo do ato anestésico-cirurgico tanto quanto a bupi-
vacaina a 0,5%. As repercussdes nos neonatos, avaliadas
pelo equilibrio &cido-basico e pelo indice de Apgar, com as
solugbesempregadas, mostraram serigualmente seguras.
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Sanchez Oliveira, TSA, M.D., Luis Fernando Lima Castro
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INTRODUCTION

Bupivacaine is used in obstetric anesthesia for its high po-
tency and long action, in addition to promoting differential
sensory-motor block for cesarean section " lts supremacy,
however, was questioned by Albright in 1979 who reported
neurocardiotoxicity 2. In 1972, Luduene et al. had already
found the majorreason for this effect which was one of its iso-
mers, the dextrogyrous component, thus promoting anarrow
safety margin .

The presence ofasymmetric carbon in some local anesthetic
molecules has allowed for stereoselective opticisomers res-
olutionin physical, chemical and biological terms, thus open-
ing a door for the re-evaluation of pharmacodynamic con-
cepts .

Clinical trials with levogyrous enantiomers of local anes-
thetics have shown higher clinical safety and lower
cardiotoxicity and have motivated stereoselectivity studies
8 ltremains to be seen whether the understanding of these
advantages, as compared to racemic bupivacaine toxicity,
makes ropivacaine and bupivacaine (S75-R25) better than
the racemic mixture for local cesarean section anesthesia.
This study aimed atevaluating anesthesia quality and mater-
nal/fetal repercussions of these anesthetic agents associ-
ated to fentanyl for epidural cesarean section anesthesia.

METHODS

Afterthe Hospital’s Ethical Committee approval and their for-
mal consent, participated in this study 90 full-term pregnant
women, physical status ASA |, submitted to elective Cesar-
ean section under epidural anesthesia, who were randomly
distributed in three groups:

In group | (n = 30), patients received 23 ml (115 mg) 0.5%

bupivacaine with epinephrine 1:200,000;

Ingroup Il (n =30), patients received 23 ml (115 mg) enanti-
omeric mixture 0.5% bupivacaine (S75-R25) with epi-
nephrine 1:200,000;

In group Il (n = 30), patients received 23 ml (172.5 mg) of
0.75% ropivacaine.
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In all groups, 2 ml (100 pg) fentanyl were associated to local
anesthetics.

After venoclysis with an 18G catheter and 10 ml.kg™".h"" lac-
tated Ringer’s infusion, 2 mg midazolam were administered
and, with patients in the sitting position, lumbar puncture was
performed with a 16G Tuohy needle in L;-L4 interspace.
Epidural space was identified by the loss of resistance to air
technique and slow and fractional anesthetic solution was
administered. At the end of injection patients were placed in
the supine position and the uterus was displaced to the left
with a Crawford wedge. Oxygen was administered via nasal
catheter (2 L.min™).

Patients were monitored with ECG at D), lead, pulse oximetry
and non-invasive blood pressure at 5-minute intervals.
The following parameters were evaluated:

1. Age, weight, height and body mass index aiming at loo-
king for homogeneity among groups;

2. Onsettime: elapsed between the end of anesthetic injec-
tion and lack of pain at skin clamping on T+o;

3. Analgesia duration: time elapsed between the end of
anesthetic injection and first postoperative pain compla-
int;

4. Motor block degree evaluated through Bromage scale 10
and 15 minutes after anesthetic injection and at procedu-
re completion;

5. Sensory block degree: evaluated through skin clamping
10 and 15 minutes after anesthetic injection and at pro-
cedure completion. Patients with insufficient sensory
block, (below Ts), received additional 4 mllocal anesthe-
tics according to the group, through a new lumbar punc-
ture;

6. Hemodynamic and oxygen hemoglobin saturation
(SpO3) changes: evaluated before and immediately after
anesthetic injection at 5-minute intervals for 60 minutes.
The following were considered: arterial hypotension
when there was a decrease above 20% of baseline valu-
es, which was treated with 10 mg intravenous bolus ep-
hedrine; bradycardia when heart rate decreased below
60 bpm, which was treated with 0.5 mg intravenous atro-
pine; and hypoxia when SpO, decreased below 91%;

7. Hysterotomy time: time elapsed between uterine incision
and fetal extraction;

8. Delivery time: time elapsed between end of anestheticin-
jection and fetal extraction. Hysterotomy and delivery ti-
mes were considered anesthetic variables;

9. Neonate vitality: through Apgar score at 15 and 5" minu-
tes;

Table Il - Analgesia Onset Time and Duration (Mean + SD)

10. Fetal acid-base status: through arterial and venous blo-
od gases analysis with samples collected from a twice
clamped cord segment soon after fetal birth;

11. Muscle relaxation: blindly evaluated by the obstetrician
as satisfactory or unsatisfactory at fetal extraction, ac-
cording to recto-abdominal muscles relaxation;

12. Quality of anesthesia: jointly evaluated by obstetrician
and patient as satisfactory or unsatisfactory;

13. Side-effects such as pruritus, somnolence, nausea, vo-
miting and shivering.

Student’s ttestand S test were used for statistical analysis of
continuous variables, thatis, those expressedin figures, and
Chi-square test was used for discrete variables, which can-
notbe expressed in figures, such as muscle relaxation, qual-
ity of anesthesia and side-effects, with a significance level of
0.5% (p < 0.05).

RESULTS

Groups were homogeneous without statistically significant
differencesinage, weight, heightand body mass index (BIS)
(Table 1).

Table | - Maternal Variables (Mean + SD)

Variable Group | Group Il Group Il

Age (years) 26.47 +£2.08 28.00 + 2.08 26.43+2.12
Weight (Kg) 72.10 + 4.54 73.40 + 3.43 74.53 £ 4.12
Height (m) 1.61+0.02 1.62 +0.03 1.62 +0.02
BMI 28.36 £ 1.78 28.17 £1.37 28.27 +1.35

There were statistically significant differences among
groups in analgesia duration, with a higher mean for group Il1
(584.67 +20.26 min) as compared to group | (379.63 +22.33
min)and to group 11 (404.70 £ 19.02 min). There were no sta-
tistically significant differences among groups in onsetof an-
algesia (Table II).

Group | had a faster and deeper motor block as compared to
other groups at the first evaluation. At 15 minutes, groups
were similar without significant differences among them. At
procedure completion, however, statistical analysis has
shownthatingroupIl, more than halfthe patients (19) had not
reached motor block grade 3, while in groups | and I, 20 and
18 patients, respectively, had motor block grade 3, with sta-
tistically significant difference (Table IlI).

Variable Group |

Group Il Group Il

5.87 +0.55
379.63 £ 22.33 (a)

Onset time (min)

Analgesia duration (min)

6.23 +£0.79
404.70 + 19.02 (a)

6.73+1.10
548.67 + 20.26 (b)*

* Statistically significant difference for p < 0.05 - Equal letters - Equal treatments
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Table |ll - Motor Block Degree

Motor Block Group I n (%) Group Il n (%) Group Il n (%)
10° 15° Final 10° 15° Final 10° 15 Final
0 2 (6.6) 1(3.3)
1 12 (40) 4(13.3) 21 (70) 11 (36.6) 21 (70) 14 (46.6)
2 *15 (50) 17 (56.6) 10 (33.3) 6 (20) 14 (46.6) 19 (63.3) 5(16.6) 11 (36.6) 12 (40)
3 3(10) 9 (30) 20 (66.6) 1(3.3) 5 (16.6) *11 (36.6) 3(10) 5(16.6) 18 (60)
* Statistically significant difference for p < 0.05
Table |V - Sensory Block Degree
Degree Group | n (%) Group Il n (%) Group Il n (%)
10° 15° Final 10° 15° Final 10° 15 Final
T 1(3.3)
Tro 2 (6.6) 4 (13.3) 5 (16.6) 2(6.6)
Ts 9 (30) 3(10) 8 (26.6) 4(13.3) 7 (23.3) 3(10)
Te 17 (56.6) 19 (63.3) 9 (30) 14 (46.6) 13 (43.3) 5 (16.6) 17 (56.6) 9 (30) 6 (20)
T 2 (6.6) 8 (26.6) 17 (56.6) 3(10) 13 (43.3) 17 (56.6) 1(3.3) 16 (53.3) 16 (53.3)
T, 4(13.3) 8 (26.6) 8 (26.6)
There were no statistically significant differences in sensory
block at 10 and 15 minutes among groups. At surgery com-
pletion, groups Il and Il had reached a mean sensory block 9
degree higher than group I. Eight group Il patients and 8 85
group lll patients have reached sensory degree T, as com- o 80 k\ﬂ{\‘\
pared to 4 group | patients; however, 1 group Il patientand 2 a8 7 =
group Il patients needed anesthetic complementation with 4 70 iy 3 \;‘;; :
mllocal anesthetics because blockade level was insufficient 65
(Ts) for surgical procedure (Table V). oo
There were no statistically significant differences in maternal Pre 00 & 10018 20 Tzlfne 307 357400 45T 50T 59T 60
hemodynamics both before and after anesthesia. A 20%
blood pressure decrease was observed in one group | and —+al —&all ——all
one group Il patient who were treated with 10 mg bolus
ephedrine (Figures 1 and 2).

No bradycardia was observed in all groups (Figure 3).

Figure 2 - Diastolic Blood Pressure - Means per Group
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Figure 1 - Systolic Blood Pressure - Means per Group
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Figure 3 - Heart Rate - Means per Group
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There were no statistically significant differences in mater-
nal SpO, among groups both before and after anesthesia
(Figure 4).
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Figure 4 - O, Saturation - Means per Group

Other non-dependent variables had also no statistically sig-
nificant differences, except for hysterotomy time which was
longerin group | (74.07 + 3.04 sec) as compared to group Il
(51.13+5.26sec)andgroup Il (57.77 £8.04 sec), with statis-
tically significant differences (Table V).

Apgar score has shown no statistically significant differ-
encesamonggroups at1and 5 minutes; however, 2group|,
2 group Il and 1 group Il neonates were born with Apgar
score below 7 at 1 minute of life. At 5" minutes, however, all

Table VII-Umbilical Artery Blood Gas Analysis (Mean+ SD)

Variable Group | Group Il Group IlI

pH 7.27 £0.01 7.26 £0.02 7.28 £0.03
PCO, 49.20 + 2.68 50.03 + 3.29 48.20 + 3.79
PO, 14.10 £ 2.38 14.87 + 1.84 14.23 +1.48
HCO3 22.70 £ 1.00 21.73+1.20 21.83+1.58
B.E. -2.97 £ 0.83 -4.20 £1.30 -3.90+ 1.64
SatO, 14.60 + 3.48 15.37 £ 3.57 15.13 £2.68

Table VIII - Umbilical Vein Blood Gas Analysis (Mean + SD)

Variable Group | Group Il Group Il

pH 7.34 £0.01 7.32+£0.02 7.35+0.02
PCO, 41.97 £2.05 43.03 +2.83 39.87 +2.14
PO, 25.60 + 3.32 25.00 +2.80 28.53+2.73
HCO3 21.50 +0.88 21.57 £1.09 21.33+1.01
B.E. -3.37 £ 0.87 -3.63£1.10 -3.43+1.01
SatO, 41.60 £ 6.94 39.87 £ 6.80 51.23 +6.30

Muscle relaxation and quality of anesthesia, evaluated by
surgeons and patients, were satisfactory for all groups.
There have been no fetal extraction difficulties due to lack of
abdominal relaxation or patients’ pain complaints.

There were no statistically significant differences in side-ef-
fects among groups being nausea the most frequent com-
plaint with an incidence of two cases per group (Table 1X).

Table IX - Maternal Side-Effects

were in excellentvital conditions, thatis, Apgarscore above Side-Effect Group | Group I Group I
7 (Table VI). . o . . Nausea 2 (6.6%) 2 (6.6%) 2 (6.6%)
There were no statistically significant differences in neo- o 1 (3.3 . .
nates’ umbilical artery and vein blood acid-base among Shivering (3-3%) 0(0.0%) 0 (0.0%)
groups, with values within normality ranges (Tables VIl and Somnolence 1(3.3%) 0(0.0%) 0 (0.0%)
VIII).
Table V - Obstetric Variables (Mean + SD)
Variable Group | Group Il Group I
Hysterotomy time (sec) 74.07 + 3.04 (a)* 51.13 + 5.26 (b) 57.77 + 8.04 (b)
Delivery time (min) 29.47 +2.54 27.87 +£3.10 27.37 +1.98
* Statistically significant difference for p<0.05 - Equal letters - Equal treatments
Table VI - Apgar Score
1% Minute 5" Minute
Apgar Group | Group Il Group Il Group | Group Il Group Il
1-3 1(3.3%)
4-6 2 (6.6%) 1(3.3%) 1(3.3%)
7-10 28 (93.3%) 28 (93.3%) 29 (96.6%) 30 (100%) 30 (100%) 30 (100%)
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DISCUSSION

Our study used 2 mg intravenous midazolam before lumbar
puncture due to its potent anxiolytic and anterograde amne-
sic effects, which are beneficial for spinal anesthesia with
84% of patients not remembering lumbar puncture °.
Studies have shown that bupivacaine has a longer onset,
less motor block intensity and shorter analgesia duration as
compared to racemic bupivacaine in the same concentration
of 0.5% '°. Our study has found that 10 minutes after anes-
theticinduction, group I had reached a fasterand more inten-
sive motor block as compared to other groups, but at proce-
dure completion there were no statistically significant differ-
ences betweengroupslandlll. Group Il, however, had aless
intensive motor block as compared to other groups.
Analgesia duration was longer in group Il as compared to
othergroups, probably due to a higher concentration as com-
pared to groups | and Il. In our study, 0.75% ropivacaine and
0.5% bupivacaine concentrations were used becauserecent
studies have shown that their equipotency ratiois 3 to 2, that
is, ropivacaine is approximately 40% less potent than
bupivacaine '"'2. Carvalho etal., in comparing racemic 0.5%
bupivacaine to 0.75% ropivacaine have also shown statisti-
cally significant differences in analgesia duration which was
longer in the ropivacaine group 3 Our study has not found
statistically significant differences in analgesia duration be-
tween groups | and Il.

Three patients needed anesthetic complementation: 1 in
group Il and 2 in group Ill. So groups with predominant
levogyrous fraction had a trend to lower quality blockade al-
though without statistically significant differences among
groups. The incidence of anesthetic complementation is
higher with levogyrous anesthetics but is partially corrected
with fentanyl '.

Epidural and spinal blocks may affect the fetus in different
manners, especially through drug transplacental crossing or
by changing blood flow through placental membranes and
impairing gaseous changes. When arterial and venous cord
blood acid-base is interpreted, fetus and placental perfusion
status are evaluated, respectively 15,

Epidural Cesarean section anesthesia may trigger variable
intervilous blood flow changes. In general, decreased flow
coincides with parturient’s blood pressure decrease. Some
authors have shown that significant maternal arterial
hypotension is manifested by fetal acidosis '°.

A study on maternal/fetal acid-base status under epidural
0.5% bupivacaine anesthesia and oxygen supplementation
in different concentrations, has shown results similartoours.
Highest and lowest pH means found were 7.26 (+ 0.06) and
7.24 (£ 0.04) for the umbilical artery, and 7.32 (+ 0.03) and
7.35 (+ 0.05) for the umbilical vein '".

Other authors have used 0.5% hyperbaric bupivacaine for
spinal anesthesia and have found results similar to ours.
More acidotic fetuses (pH < 7.20) were those whose mothers
had significant arterial hypotension 2.

A comparative study between 0.75% ropivacaine and 0.5%
bupivacaine in epidural anesthesia for cesarean section has
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shown that ropivacaine without epinephrine, even associ-
ated to fentanyl, had a high incidence of failure (25%) and
when associated to epinephrine there were no failures, but
this association has led to a higher incidence of nausea, and
espec;ally a higher number of acidotic fetuses with pH below
7.20 .

Our study has used 0.75% ropivacaine without epinephrine
due to its intrinsic vasoconstrictor activity ' We have not
found a higher incidence of nausea and vomiting as com-
paredtoothergroupsorneonateswithumbilicalartery pHbe-
low 7.24, but two patients had insufficient blockade (Tg) for
the procedure and the lack of epinephrine might have been
responsible for such factbecause itis known thatitimproves
blockade quality .

Crosby et al. have found a higher incidence of arterial
hypotensionandnausea, probably duetoahigheranesthetic
volume (30 ml) as compared to our study (23 ml) %°.
Basedonourresults, we concluded that anesthetic solutions
associated to fentanyl were safe and effective for cesarean
sections. The 0.5% enantiomeric mixture of bupivacaine
(S75-R25) and 0.75% ropivacaine provided as good condi-
tions for the anesthetic-surgical act as 0.5% bupivacaine.
Neonate repercussion, evaluated by acid-base balance and
Apgar score were equally safe.
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RESUMEN

Cortes CAF, Oliveira AS, Castro LFL, Cavalcanti FS, Serafim
MM, Taia C, Taia Filho S - Estudio Comparativo entre Bupivacai-
na a 0,5%, Mezcla Enantiomérica de Bupivacaina (S75-R25) a
0,5% y Ropivacainaa0,75% Asociadas al Fentanil en Anestesia
Peridural para Cesareas

Justificativa y Objetivos - Estudios clinicos con
enantiomeros levdégiros de los anestésicos locales
demostraron mayor seguridad en funcién de menor
cardiotoxicidad. Este estudio visé evaluar la calidad de la
anestesia y las repercusiones maternas y fetales con el empleo
de la bupivacaina a 0,5%, con la mezcla enantiomérica de la
bupivacaina (S75-R25) a 0,5% y con la ropivacaina a 0,75%
asociadas al fentanil, por via peridural en cesareas.

Método - Fueron evaluadas 90 gestantes sometidas a
cesareas electivas bajo anestesia peridural y divididas en 3
grupos: en el grupo | recibieron 23 ml de bupivacaina a 0,5%
con epinefrina; en el grupo Il recibieron 23 ml de la mezcla
enantiomérica de bupivacaina (S75-R25) a 0,5% con
epinefrina y en el grupo Il recibieron 23 ml de ropivacaina a
0,75%. Se asociaron 2 ml de fentanil a los anestésicos locales.
Fueron evaluados: tiempo de latencia, duraciéon de la analge-
sia, grado de bloqueos motor y sensitivo, tiempos de
histerotomia y delibramiento, relajamiento muscular y calidad
de la anestesia, alteraciones hemodinamicas y respiratorias
maternas, presencia de efectos colaterales y vitalidad de los
recién-nacidos a través del indice de Apgar y de la gasometria
del cordon umbilical.

Resultados - No he habido diferencia entre los grupos,
excepto en la calidad de la anestesia. En los grupos con
predominancia de la fraccion levégira fue clinicamente inferior,
habiendo necesidad de complementacion de la anestesia en 3
casos. La duracién de la analgesia fue mayor en el grupo de la
ropivacaina.

Conclusiones - La mezcla enantiomérica (S75-R25) de la
bupivacaina a 0,5% y la ropivacaina a 0,75% por via peridural
proporcionaron buenas condiciones, tanto cuanto a la
bupivacaina a 0,5%, para la realizacién del acto anestésico
quirargico. Las repercusiones en los neonatos, mostraron que
los agentes anestésicos fueron igualmente seguros.
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