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Resumo: Soares ECS, Lucena MR, Ribeiro RC, Rocha LL, Vilas Boas WW — Remifentanil em Analgesia para o Trabalho de Parto.

Justificativa e objetivos: As técnicas neuroaxiais representam atualmente os métodos mais efetivos para controle da dor durante o trabalho de parto
e a analgesia peridural utilizando solu¢des anestésicas ultradiluidas é considerada o padrao ouro, promovendo alivio adequado da dor com minimos
efeitos colaterais. Em algumas situacdes, no entanto, 0 emprego dessas técnicas € limitado pela existéncia de contraindicacées maternas ou obstacu-
los estruturais e materiais. Nestes casos, as opgoes alternativas ainda séo precarias e escassas, oferecendo resultados pouco otimistas e de eficacia
questionavel.

Conteudo: Este artigo apresenta, com base em uma revisdo da literatura, as informagdes disponiveis relacionadas ao emprego do remifentanil
como técnica alternativa para a analgesia de parto discutindo aspectos farmacocinéticos, farmacodinamicos, eficacia analgésica, satisfacao
materna e efeitos colaterais maternos e fetais.

Conclusoes: Os dados iniciais apontam o remifentanil como uma opgéo promissora a ser empregada nas situacdes em que a gestante nao quer

ou nao pode receber a analgesia neuroaxial.

Unitermos: ANALGESICOS, Opioides: remifentanil; ANALGESIA, Obstétrica.
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INTRODUCAO

As técnicas neuroaxiais representam atualmente os métodos
mais efetivos para controle da dor durante o trabalho de par-
to ' e a analgesia peridural utilizando solugdes anestésicas
ultradiluidas é considerada o padrao ouro, promovendo ali-
vio adequado da dor com minimos efeitos colaterais 2. Essas
técnicas, no entanto, ndo se aplicam a todas as pacientes
obstétricas 34. Em alguns casos, sua execugao é impossibi-
litada pela presencga de contraindicagbes maternas absolutas
ou relativas ou pela indisponibilidade de estrutura, material ou
numero adequado de profissionais treinados na instituigéo.
Além dessas questoes, existe o fato de que as técnicas neu-
roaxiais nao séo isentas de risco 5. Complicagdes importan-
tes como dor lombar, cefaleia pds-puncao de dura-mater e
lesdes neurolégicas podem surgir em fungao da execugéo da
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técnica, dos medicamentos e dos materiais utilizados. Com-
plicacdes imediatas decorrentes da injecdo inadvertida de
solucdes anestésicas no espago subaracnoideo, subdural e
intravascular também podem ocorrer com incidéncias baixas,
mas nao despreziveis (1:2.900, 1:4.200 e 1:5.000, respecti-
vamente) 5. Tais complicagdes ndo devem, na pratica, repre-
sentar uma limitagdo ao emprego das técnicas neuroaxiais,
mas, em algumas situagdes, geram na paciente receio ou
mesmo recusa em aceitar o procedimento.

Nos casos em que néo é possivel a realizacdo da anal-
gesia neuroaxial, as op¢des terapéuticas alternativas séao
escassas e precarias, sendo, em geral, restritas a analge-
sia sistémica com opioides ou inalatéria (utilizando prin-
cipalmente o o6xido nitroso). Tais técnicas, no entanto,
oferecem resultados pouco otimistas, havendo, em algu-
mas publicacbes, sérias duvidas a respeito de sua eficacia
analgésica 68. Desse modo, é desejavel e muito esperado
o desenvolvimento de uma técnica alternativa ao bloqueio
neuroaxial para uso em analgesia de parto. Este artigo teve
como objetivo avaliar, com base em uma revisdo da litera-
tura, o papel do remifentanil como opcao para as situagdes
em que a gestante ndo quer ou nado pode receber a anal-
gesia neuroaxial.

Uso de opioides em analgesia de parto

A relagéo da anestesia obstétrica com os opioides ao longo
dos tempos nao tem sido facil. Os relatos de sedacéo, nau-
seas, vOmitos, retardo no tempo de esvaziamento gastri-
co e depressao respiratéria (da mae e do recém-nascido),
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combinados com uma eficacia analgésica duvidosa, tém
limitado seu uso durante o trabalho de parto 4. Um opioi-
de intravenoso ideal deveria produzir analgesia adequada
sem interferéncia no padrdo das contragcdes uterinas, na
cardiografia fetal, e seu efeito no padréo respiratério da
mae e do recém-nascido deveria ser minimo, a fim de que
a administracao pudesse ser continuada até o final do pe-
riodo expulsivo 4.

Entre os opioides atualmente empregados, a meperidina é
a mais utilizada e estudada. A maioria dos trabalhos mostra
que a meperidina produz certo grau de analgesia, mas com
falhas ou resposta insuficiente em um grande numero de ca-
so0s, levando alguns autores a sugerir que ela age muito mais
como um sedativo do que como um analgésico 7-°. A depres-
séo fetal prolongada associada ao seu uso € um efeito bem
documentado. Ela ocorre em virtude da meia-vida prolongada
da droga (2,5 a 3 horas na mae e 18 a 23 horas no neona-
to) e do acumulo de metabdlitos ativos. A normeperidina, por
exemplo, tem meia-vida de 60 horas e pode ser responsavel
por depressao respiratéria neonatal persistente por até 3 a 5
dias apds o nascimento mesmo apos o0 uso de baixas doses
de meperidina 7. Além desses problemas, a meperidina afe-
ta a motilidade gastrica materna, modifica a cardiotocografia
e esta relacionada a acidose fetal em analise do sangue de
cordé@o umbilical '°.

O fentanil, um opioide altamente lipossoluvel com grande
ligacéo proteica e poténcia 800 vezes superior a da mepe-
ridina, apresenta resultados de analgesia superiores com
pico de acdo de 3 a 4 minutos apods a infusdo em bolus. No
entanto, o fentanil apresenta diversos efeitos adversos no
neonato, com alta incidéncia de uso de naloxona no poés-
parto imediato, baixos escores neurocomportamentais até
7 dias apds o nascimento e impacto adverso, dose-depen-
dente, na capacidade de amamentacao logo apos o parto 7.
O uso do alfentanil também ja foi avaliado e a droga mos-
trou resultados de analgesia inferiores quando comparada
ao fentanil, com escores neurocomportamentais neonatais
mais baixos que os encontrados nas gestantes que rece-
beram meperidina 7. O sufentanil € amplamente utilizado
em analgesia neuroaxial com bons resultados, mas o uso
venoso é muito limitado devido aos efeitos potenciais de
deposicao placentaria e depressao respiratéria no recém-
nascido 7.

Assim, nenhum dos opioides tradicionalmente utilizados
e estudados apresenta eficacia ou perfil farmacocinético
que os aproximem do opioide ideal para uso em analgesia
de parto. O remifentanil, introduzido no mercado no inicio
da década de 1990, representa uma possibilidade real no
desenvolvimento dessa alternativa. Por mais de uma déca-
da, as propriedades do remifentanil foram exploradas em
estudos de anestesia cirurgica, sedagao e analgesia pos-
operatéria em populagdes ndo obstétricas ''. A aplicacédo
em anestesia obstétrica s6 foi iniciada em 1998, quando
um estudo estabeleceu o perfil farmacocinético da droga
em gestantes e no neonato '2. A partir desse estudo, uma
série de relatos de caso e ensaios clinicos foi conduzida
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e mostrou o potencial do remifentanil para tornar-se uma
nova op¢ao em analgesia para o trabalho de parto.

Remifentanil em obstetricia
Farmacocinética e farmacodinamica

O remifentanil € um opioide sintético quimicamente relacio-
nado ao fentanil que apresenta caracteristicas Unicas pela
presenca de radicais do tipo éster em sua estrutura quimi-
ca. Eum agonista seletivo u, com pKa = 7,07 (base fraca),
pouco lipossoluvel e com grande ligagéo proteica (+70%,
principalmente a alfa-1 glicoproteina acida) 3. Apresenta
rapido inicio de agédo (+ 60 segundos) e é metabolizado
através de hidrélise por esterases plasmaticas e teciduais
nao especificas, o que resulta em rapido metabolismo e
tempo de acado ultracurto (meia-vida sensivel ao contex-
to de 3 a 5 minutos) e impede o acumulo da droga apds
a administracdo prolongada 314, Seus metabdlitos, todos
inativos, s@o eliminados na urina, e ele é antagonizado
pela naloxona . O remifentanil atravessa livremente a
placenta, mas é rapidamente redistribuido e metabolizado
pelo neonato que ja tem esterases plasmaticas e teciduais
suficientes para sua degradacdo '>'4. A relagdo da con-
centragdo do remifentanil na veia umbilical/artéria uterina
é de 0,88, mostrando que ha rapida passagem do sangue
materno para o fetal, enquanto a relacao entre as concen-
tracdes na artéria e na veia umbilical é de 0,29, sugerindo
importante metabolizagéo e redistribuicdo +'4. O clearance
do remifentanil nas gestantes parece ser duas vezes maior
que nas pacientes nao gravidas, mostrando que alteracoes
fisioldgicas da gravidez talvez sejam as responsaveis por
essa diferenca em razdo de mudancgas do volume de dis-
tribuicdo, menor concentracao de proteinas plasmaticas e
aumento da atividade de esterases ndo especificas 410.12,

A administragdo do remifentanil € simples, sendo necessaria
a obtencé@o de uma via venosa e a disponibilidade de uma bom-
ba de infus@o continua com equipos de soro compativeis.

Os principais efeitos adversos observados em gestantes
foram nauseas, vomitos, prurido, sedagcdo e depressao res-
piratéria 2,4,9-11,14»18_

A incidéncia de nauseas e vomitos foi variavel, chegando a
até 48% em um dos estudos 49. No entanto, como eles ocor-
rem com certa frequéncia durante o trabalho de parto, mesmo
sem nenhuma analgesia, € necessario estimar e distinguir a
incidéncia diretamente ligada ao uso de opioides 24°. A as-
sociacao entre aumento da incidéncia de nauseas e uso de
remifentanil na analgesia do trabalho de parto nao foi estatis-
ticamente significativa nos trabalhos ja publicados 21417, Em
um estudo aleatdrio, controlado e duplo cego comparando
remifentanil e analgesia peridural controlada pela paciente,
a presenca de nauseas foi observada em algumas pacientes
antes do inicio da técnica analgésica e os resultados finais
mostraram que, contrariamente ao que se esperava, a inci-
déncia de nauseas diminuiu apds o inicio da analgesia no
grupo que recebeu remifentanil 2.
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Alguns estudos mostraram a ocorréncia de prurido, nor-
malmente leve a moderado e sem relato de necessidade
de tratamento 94, H4 relato do uso da droga em uma pa-
ciente apresentando prurido secundario a colestase gesta-
cional e, nesse caso, ndo houve aumento do sintoma apos
o inicio do opioide 4. Um estudo preliminar utilizando remi-
fentanil via analgesia controlada pela paciente (ACP) apre-
sentou uma paciente com prurido generalizado em que a
droga foi descontinuada 4.

A sedacéo foi descrita em varios casos, mas sempre leve
e raramente associada a apneia 4'0. Existem raros relatos
de sedacao excessiva com necessidade de ventilacao assis-
tida 1819, Praticamente todos os estudos publicados mostram
episédios de alterag@o do padréao respiratério e dessaturacéo
(sem apneia e com valores de SpO, maiores que 90%). Es-
ses efeitos, contudo, foram transitdrios e facilmente corrigidos
com o uso de oxigénio nasal suplementar e reducéo da dose
utilizada '°. Em virtude de tais relatos, no entanto, o remi-
fentanil deve ser usado em pacientes com acompanhamento
constante e monitoragéo continua da saturagcao de oxigénio
e o profissional deve ter a disposicdo uma fonte de oxigé-
nio suplementar para uso em cateter nasal ou mascara facial
e equipamento adequado para ventilagcdo assistida e ressus-
citagéo 2,4,10,11,14-17.

Nao ha nenhuma evidéncia de instabilidade hemodinédmica
com o uso de remifentanil '4. O desenvolvimento de tolerancia
aguda foi observado com varios opioides. Entretanto, estudos
em voluntarios e observacao de pacientes de terapia intensi-
va mantidos com infusdo continua de remifentanil (para faci-
litar ventilacdo mecénica) nao evidenciaram a ocorréncia de
tolerancia aguda 2021,

Alguns autores estudaram os efeitos dos diferentes opio-
ides (incluindo remifentanil) e anestésicos locais no muscu-
lo uterino isolado de ratas gravidas . Os resultados mos-
traram que esses dois grupos de medicamentos reduzem a
contratilidade da fibra muscular uterina. Tais medicamentos,
quando utilizados por via peridural ou espinhal, ndo atingem
concentragdes plasmaticas suficientes para induzir os efeitos
descritos anteriormente, mas, quando utilizados por via endo-
venosa, podem alcancgar as concentragcdes empregadas nos
experimentos'®. Porém, ainda néo existem estudos clinicos
que mostrem resultados in vivo semelhantes aos apresenta-
dos in vitro.

Nao houve nenhuma associac¢ao entre a infusao de remi-
fentanil e qualquer deterioracao na cardiotocografia que indi-
casse intervencdo ou investigacéo, assim como nas amos-
tras de sangue fetal. Uma variabilidade transitéria no tragado
foi notada, mas sao efeitos muito menos frequentes que os
observados com a administracéo sistémica de outros opioi-
des 2111415 Os indices de Apgar e pH de sangue do cordao
umbilical nao apresentaram desvios da normalidade 291214,
Nenhum estudo em analgesia demonstrou necessidade de
uso neonatal de naloxona ou indice de Apgar inesperada-
mente baixo (sem outras razdes envolvidas), o que leva a
concluir que a dose utilizada para analgesia é rapidamente
metabolizada também pelo neonato 4''. Nos relatos em que
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a naloxona foi necessaria para reanimac¢do neonatal, o re-
mifentanil foi utilizado para suplementar anestesia geral em
infusdes maiores que 0,1 pg.kg'.min"' e associado a outras
drogas . O perfil farmacocinético do remifentanil em neona-
tos é semelhante ao das criangas mais velhas e adultos 2, e 0
remifentanil é utilizado na UTI neonatal em pacientes em ven-
tilagdo mecanica e uso de surfactante 22. O remifentanil nao
se liga a receptores NMDA e GABA e parece nao estar, por-
tanto, associado & neurodegeneracao apoptética e a déficits
persistentes de memdria e aprendizagem no recém-nascido
quando utilizado em gestantes 3.

Remifentanil em analgesia de parto
Eficacia analgésica e satisfacao materna

Os primeiros relatos de uso do remifentanil em analgesia
de parto envolveram casos de gestantes que apresentavam
alguma contraindicagcao absoluta a analgesia neuroaxial e
concordaram em receber uma técnica analgésica alternati-
va 24, Em 2000, foi publicado o primeiro estudo que apresen-
tou o uso em pacientes higidas 25. O perfil farmacocinético
do remifentanil sugeria a possibilidade de utilizacdo em bo-
lus, permitindo coincidir o pico de agdo com o pico de dor
produzido pelas contra¢des uterinas. Nesse estudo, a droga
foi administrada em quatro parturientes em bolus manuais
no inicio das contragbes percebidas pela dindmica uterina.
Os resultados mostraram que havia atraso do inicio de acao
em relacdo as contracdes e que o pico do efeito analgésico
ocorria no intervalo entre as mesmas. A concluséo final foi
de que o remifentanil ndo se mostrou efetivo como técnica
analgésica para o trabalho de parto 25. Simulagdes computa-
dorizadas da concentracdo em sitio efetor ja tinham previsto
meia-vida de equilibrio (sangue-sitio efetor) de 1,3-1,6 minu-
to, e um estudo que analisou o efeito no padrao ventilatério
em voluntarios sadios com bolus de 0,5 ng.kg' mostrou que
0 inicio do efeito ocorria em 30 segundos, com pico em 2,5
minutos. Esses dados sugeriram que com a infusdo de bolus
no inicio da dinamica uterina seria dificil coincidir o pico de
efeito com o pico de dor *.

Em 2001, Blair e col. ? investigaram a eficacia e a segu-
ranca do remifentanil via ACP em 21 parturientes. A droga
era usada em um bolusinicial de 0,25 ug.kg', com intervalo
minimo (lockout) de 2 minutos, aumento gradativo até dose
maxima de 1 ug.kg' e em associagdo ou ndo a uma infu-
sdo continua de 0,025 a 0,05 pg.kg'.min-'. Houve reducéo
consideravel no escore de dor em 90% das pacientes sem
a necessidade de infusdo continua associada. Nao houve
redugdes significativas na cardiografia fetal e os valores de
Apgar e pH do sangue de corddo umbilical permaneceram
dentro dos limites da normalidade. Os autores concluiram,
entdo, que a técnica era segura e promovia uma analgesia
que, apesar de incompleta, era aceitavel durante o trabalho
de parto.

Em um relato de caso publicado em 2002, Owen e col.
26 mostraram o uso de remifentanil em uma gestante obesa
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morbida portadora de sindrome antifosfolipide, plaquetope-
nia grave, insuficiéncia renal, pré-eclampsia e dor epigastrica
(com provas de funcéo hepatica e ultrassom abdominal sem
alteracdes). O remifentanil foi utilizado em infusdo continua
com doses que variaram entre 0,05 pug.kg'.min"' € 0,2 ug.kg.
min-'. Esse relato de caso se destacou dos demais pelo fato
de que a infusdo foi mantida por 34 horas consecutivas. O
escore médio de dor obtido foi de 4 em 10 e, embora o con-
trole total da dor (escore menor que 2 em 10) ndo tenha sido
obtido, os pesquisadores relataram que a paciente, familiares
e equipe obstétrica ficaram satisfeitos com o grau de anal-
gesia obtido. No mesmo ano, Volmanen e col. 5 utilizaram
o remifentanil em infusdo controlada pela paciente durante
um periodo de 60 minutos estudando 17 parturientes higidas.
Nesse trabalho, foi utilizado um bolus inicial de 0,2 pg.kg (/o-
ckout de 1 minuto) administrado assim que a paciente perce-
bia os primeiros sinais de inicio da contra¢édo uterina, haven-
do aumento de 0,2 pg.kg' por dose caso a analgesia fosse
inefetiva (até um maximo de 0,8 ng.kg'). Todas as pacientes
relataram alivio adequado da dor (escores variando de 3,1 a
5,2 em uma escala de 10), com um bolus médio de 0,4 ng.kg™
e maximo de 0,8 ug.kg™'.

Em 2005, Evron e col. '7 compararam em estudo duplo-
cego e aleatdrio o remifentanil via ACP com meperidina
venosa em 88 parturientes ASA | e Il que ndo desejavam
inicialmente receber analgesia neuroaxial. A dose em bo-
lus de remifentanil era inicialmente de 20 ug (lockout de 3
minutos), com aumentos de 5 pg.kg! por dose em caso de
analgesia insuficiente até o maximo de 1.500 pg.hora™. A
meperidina foi dada em dose inicial de 75 mg por pacien-
te, com doses adicionais de 50 mg em caso de analgesia
insuficiente até o maximo de 200 mg. As doses de remifen-
tanil utilizadas variaram de 0,27 a 0,93 ug.kg' por dose e
foram mais efetivas que a meperidina no controle da dor,
com maiores escores de satisfacdo materna e menor efeito
sedativo. Blair e col. 27 também compararam o remifentanil
via ACP (em doses de 40 ug.kg'.bolus com intervalo de 2
minutos) com a meperidina via ACP (5 mg com intervalo
minimo de 10 minutos). Os escores de dor foram similares
para ambas as drogas, mas o nivel de satisfacdo com a
analgesia foi maior no grupo que usou o remifentanil.

Volmanen e col. 16 realizaram em 2005 outro trabalho alea-
tério e duplo-cego utilizando remifentanil via ACP, dessa vez
comparado ao 6xido nitroso. Nesse estudo, 15 pacientes usa-
vam ora remifentanil, ora 6xido nitroso, em periodos de 20
minutos e com intervalo (wash-out) de 20 minutos entre as
técnicas. O remifentanil foi utilizado via ACP em bolus de 0,4
ug.kg (lockout de 1 minuto) com aumentos sucessivos (sem
dose teto) e o 6xido nitroso era oferecido por mascara facial
em concentragao de 50%. Os dois medicamentos eram inicia-
dos assim que a gestante percebia o primeiro sinal de inicio
da contracdo uterina. A redugéo no escore de dor foi maior
durante o uso do remifentanil com relacdo ao 6xido nitroso
(1,5%0,5 em uma escala de 10, com p < 0,001) e 14 das 15
pacientes apontaram o remifentanil como a melhor técnica
analgésica.
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Volikas e col. ™ investigaram o uso de remifentanil via
ACP em 50 parturientes, em um estudo prospectivo observa-
cional. Foi utilizada dose em bolus de 0,5 ug.kg' (lockout de
2 minutos) e os resultados mostraram escores médios de dor
de 46 mm (em 100 mm). Nesse estudo, foram investigadas
as concentracdes plasmaticas de remifentanil na mae e no
sangue de cordao umbilical e os dados obtidos confirmaram
os resultados anteriores de passagem transplacentaria e me-
tabolismo fetal. Em 2007, Balki e col. ' compararam dois re-
gimes de uso do remifentanil em bolus via ACP associado a
infusdo continua. Ambos os grupos iniciavam a analgesia com
uma infus@o continua de 0,025 pg.kg'.min' associada a bolus
via ACP de 0,25 ng.kg™' (lockout de 2 minutos). No primeiro
grupo, a taxa de infusdo continua era mantida constante e os
bolus eram aumentados, quando necessario, em 0,25 pug.kg’
até o maximo de 1 pg.kg'. No segundo grupo, a dose do bo-
lus era fixada em 0,25 pg.kg' e a taxa de infusdo continua
era aumentada quando necessario em 0,025 pug.kg'.min-' até
0 maximo de 0,1 pg.kg'.min'. Os resultados mostraram es-
cores médios de dor e satisfacdo maternal equivalentes nos
dois grupos com maior incidéncia de efeitos colaterais no se-
gundo grupo.

Recentemente, Volmanen e col. 2 compararam a analge-
sia peridural com remifentanil via ACP. O estudo foi duplo-
cego, aleatério e incluiu 45 pacientes. A analgesia peridural
foi realizada com bolus de 10 mL de solucéo de levobupiva-
caina 0,625 mg.mL"" associado ao fentanil 2 ug.kg' via ACP
e o remifentanil era infundido em bolus de 0,3 com aumento
progressivo até a dose maxima de 0,7 ug.kg', também via
ACP. Os dados obtidos mostraram que o bloqueio peridural
apresentou valores de escore de dor menores (médias de 5,2
para a peridural x 7,3 para o remifentanil), mas a avaliacao
do alivio da dor (em uma escala de 0 a 4) mostrou resultado
semelhante nos dois grupos. O aumento do limiar de tole-
rancia a dor foi discutido nesse estudo e € um fenébmeno ja
observado e descrito com o uso de opioides em varias situa-
¢coes. Ele parece ser decorrente da associacao de sedacéo,
euforia e bem-estar ligado ao uso dessa classe de drogas e,
na analgesia de parto, parece ser responsavel por tornar os
indices de satisfacdo mais altos mesmo diante de escores de
dor menos adequados 6.

A Tabela | mostra um resumo dos principais trabalhos
realizados com as doses, redugcdo média nos escores de
dor e incidéncia de conversao para técnica peridural. Como
mostrado na tabela, alguns desses trabalhos avaliaram o
indice de conversao para analgesia neuroaxial por solicita-
¢do da gestante, e os autores utilizaram esse dado como
um dos parametros para avaliacdo da satisfacdo materna.
Os valores obtidos em todos os estudos situavam-se entre
5% e 10,8%, com exce¢ado do trabalho de Thurlow, que
apresentou um indice de conversdo de 38% 4''. No estudo
de Volmanen 2, 86% das pacientes recebendo remifentanil
escolheram manter a técnica durante todo o trabalho de
parto.

Um aspecto importante a ser comentado é que a analge-
sia representa apenas um dos componentes da satisfacao
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Tabela | — Uso de Remifentanil (em Técnica ACP) para o Trabalho de Parto

Dose em bolus Tempo de Escore de dor Pacientes que escolheram conversao
Trabalho ug.kg'.dose lockout (em 100 mm) para analgesia peridural
Blair (2001) ® 0,25-0,5 2 min. Média = 50 mm 2 em 21 (9,5%)
Thurlow (2002) 28 0,20 2 min. Média = 48 mm 7 em 18 (38%)
Volmanen (2005) 6 0,4 1 min. Reducéo de 15 mm -
Blair (2005) 27 40 g (fixo) 2 min. Média = 64 mm 2 em 20 (10%)
Volmanen (2002) 5 0,2-0,8 1 min. Reducéo de 42 mm -
Evron (2005) 7 0,27-0,93 3 min. Média = 35 mm 8 em 88 (10,8%)
Volikas (2005) 14 0,5 2 min. Média = 46 mm 5em 50 (10%)
Balki (2007) 1° 0,25 +1C 2 min. Sem informagéo 1 em 20 (5%)
Volmanen (2008) 2 0,1-0,9 1 min. Média = 73 mm -

IC — infuséo continua

Modificado de Hill D e col. — The use of remifentanil in Obstetrics. Anesthesiol Clin, 2008;26:169-82.

materna na experiéncia do parto e que uma analgesia com-
pleta (escore de dor menor que 2 em 10) ndo esta entre os
aspectos mais importantes quando a paciente opina sobre
satisfacdo. Uma revisédo de 137 trabalhos envolvendo mais
de 14.000 mulheres em trabalho de parto em diferentes
paises mostrou que expectativas pessoais, boa relacao/
confianga na equipe obstétrica, acompanhamento cons-
tante, suporte adequado e possibilidade de envolvimento
e consentimento nas decisdes tomadas eram os fatores de
maior influéncia na satisfagdo 2°. A insatisfagdo, quando
relacionada a dor, esta ligada a indisponibilidade ou ao
atraso no momento de introducdo da analgesia, seja ela
neuroaxial ou alternativa 22. Dessa maneira, mesmo que o
remifentanil ndo seja capaz de eliminar todo o desconforto
algico associado as contragdes, ele passa a representar
uma boa alternativa a analgesia peridural se a maternida-
de for capaz de oferecer os elementos-chave descritos na
condugao do trabalho de parto.

No ultimo trabalho publicado até o momento final desta
revisdo, um grupo italiano 3° apresentou o uso de remifenta-
nil em infusdo continua sem bolus com dose inicial de 0,025
ug.kg'.min"' e aumentos gradativos a cada 3 minutos até a
obtencdo de analgesia adequada ou dose maxima de 0,15
ug-kg'.min-'. O estudo foi conduzido em uma maternidade na
qual a analgesia neuroaxial ndo é rotineiramente disponivel.
O escore médio de dor apds 30 minutos de infusao foi de 3,6
+ 1,5 em 10, e 93% das pacientes ficaram satisfeitas com a
analgesia recebida 0.

Nosso grupo conduz atualmente dois ensaios clinicos utili-
zando o remifentanil por via venosa como técnica analgésica
para o trabalho de parto em regime de infusdo continua, sem
bolus, com doses iniciais de 0,025 pg.kg'.min"' e maxima de
0,15 pg.kg'.min'. Nossos resultados preliminares sao extre-
mamente promissores, principalmente no primeiro estagio,
e ndo observamos efeitos colaterais maternos ou fetais re-
levantes. Atualmente, ja incorporamos essa técnica como a
de escolha para pacientes que apresentam contraindicacéo a
realizacao do bloqueio neuroaxial.
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Controvérsias e perspectivas

As informacbes apresentadas mostram que o remifentanil
tem potencial para ocupar uma posicdo alternativa como
técnica analgésica durante o trabalho de parto. Algumas
questdes comentadas, no entanto, merecem atencédo e
permanecem controversas com os dados publicados até
0 momento.

A primeira delas diz respeito ao regime de infuséo empre-
gado. No contexto atual, diversas formas de infusédo e doses
foram estudadas e ndo ha consenso sobre qual delas é a
mais eficaz e segura. Do ponto de vista farmacocinético, o
remifentanil tem um perfil que parece mais compativel com
o uso na forma de ACP. Nos trabalhos realizados, as doses
em bolus utilizadas variaram de 0,2 a 0,93 ug.kg* ''. Essa for-
ma de infuséo, contudo, tende a produzir maior incidéncia de
efeitos colaterais coincidentes com o pico de agéo do bolus
e exige habilidade da paciente em sincronizar esse pico de
analgesia as contragdes. A infus&o continua em baixas doses
parece, também, ser uma alternativa adequada, associada ou
ndo a doses em bolus, mas trabalhos empregando esse tipo
de regime ainda s&o escassos, embora com resultados pro-
missores. Dessa forma, estudos adicionais serao necessa-
rios para se estabelecer a forma mais adequada, eficiente e
segura do emprego do remifentanil. No entanto, é importante
lembrar que, historicamente, uma multiplicidade de estudos
controlados foi também necessaria ao longo de varios anos
para a determinacao das doses adequadas para as técnicas
neuroaxiais empregadas atualmente.

O remifentanil atravessa facilmente a barreira placen-
taria e, por tal razdo, pode apresentar efeitos potentes e
imediatos no feto e no recém-nascido. As descricbes de
uso do remifentanil em anestesia para cirurgias in utero
(EXIT) e cesarianas empregando doses mais altas que as
utilizadas em analgesia mostraram a ocorréncia de imobi-
lidade fetal e perda da variabilidade dos batimentos fetais
10, Entretanto, estudos que examinem atentamente esses
efeitos no feto e no neonato com as doses usadas em anal-
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gesia e utilizando monitoracao cardiotocografica continua
e gasometria arterial de sangue do corddo umbilical ainda
S&80 necessarios.

Com relagao aos custos, ndo foram encontrados dados
na literatura que comparassem os gastos da analgesia uti-
lizando remifentanil com as demais técnicas. Em um le-
vantamento realizado na nossa instituicdo, observou-se
que nao houve diferenca significativa entre os gastos com
a técnica peridural (contabilizando o uso de cateter, agu-
Iha, solugdes anestésicas e esterilizacdo de materiais) em
comparagao a analgesia com remifentanil (considerando
bombas de infusdo em comodato, equipos, extensores e
gasto médio do medicamento).

Assim como ocorre com algumas drogas rotineiramente
empregadas em pacientes gravidas (como fentanil por via es-
pinhal), o remifentanil ainda néo foi liberado para uso durante
a gestacdo. Esse fato isoladamente nao representa um obs-
taculo ao seu uso, mas o numero de estudos e de pacientes
que receberam o medicamento ainda € limitado. A parturiente
deve estar ciente dessas limitagcdes e o consentimento infor-
mado deve ser obtido.

CONCLUSAO

Remifentanil em infusdo continua, respeitando dose ma-
xima de 0,15 ug.kg'.min!, associado ou ndo a bolus via
ACP, parece produzir uma reducdo média aceitavel e clini-
camente satisfatoria nos escores de dor durante o trabalho
de parto, aparentemente sem interferir em sua evolugéo.
Os efeitos colaterais descritos sdo minimos e facilmente
reversiveis na mae e no recém-nascido, e a técnica nao
afeta a habilidade da gestante em participar da experiéncia
do parto. Ainda que com os dados disponiveis o remifenta-
nil ndo substitua em eficacia analgésica as técnicas neuro-
axiais, ele é provavelmente uma das melhores alternativas
atualmente disponiveis para as pacientes que, por algum
motivo, ndo desejam ou nao possam recebé-las. Nesses
casos, ele encontra sua melhor aplicagdo em analgesia de
parto. Entretanto, o nimero de publicagdes e de pacientes
estudadas ainda é pequeno, e novos estudos serao neces-
sarios para a confirmagéo dos dados iniciais, determinagéo
de doses e regimes de infusédo mais adequados, avaliagao
dos custos e da seguranca materna e fetal.
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Resumen: Lucena MR, Soares ECS, Ribeiro RC, Rocha LL, Vilas
Boas WW — Remifentanil en Analgesia para el Trabajo de Parto.

Justificativa y objetivos: Las técnicas neuroaxiales representan
actualmente los métodos mas efectivos para el control del dolor du-
rante el trabajo de parto, y la analgesia epidural utilizando soluciones
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anestésicas ultradiluidas se considera el estandar oro, promoviendo
el alivio correcto del dolor con los minimos efectos colaterales. En
algunas situaciones, sin embargo, el uso de esas técnicas queda li-
mitado por la existencia de contraindicaciones maternas u obstaculos
estructurales y materiales. En esos casos, las alternativas todavia
son precarias y escasas, ofreciendo resultados poco optimistas y de
una eficacia cuestionable.

Contenido: Con base en una revision de la literatura, este articulo
muestra que las informaciones disponibles relacionadas a lo empleo
de lo remifetanil como técnica alternativa para la analgesia del parto
discutindo los aspectos farmacocinéticos, farmacodinamicos, efica-
cia analgésica, satisfacion materna y efectos colaterales maternos
y fetales.

Conclusiones: Los datos iniciales nos indican al remifentanil
como una opcién promisoria que podemos usar en las situaciones
en que la embarazada no quiere o no puede recibir la analgesia
neuroaxial.
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