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Estudo comparativo entre bupivacaina
(S75-R25) e ropivacaina para avaliar a
seguranca cardiovascular em bloqueio do
plexo braquial: Hamaji A et al.: Rev Bras
Anestesiol, 2013;63(4):322-326

Caro Editor,

Foi para mim muito gratificante constatar - eu, que sou a
verdadeira autora do Ultimo anestésico local obtido em todo
o mundo, a mistura enantiomérica da bupivacaina (MEB), ou
simocaina ou ainda novabupi - a eficacia, sem a correspon-
dente cardiotoxicidade desse produto, gracas a pesquisa dos
meus colegas do Servico de Anestesia do Hospital de Clinicas
da USP (do qual sou oriunda).

0 método adotado na pesquisa se calca na mensuracao de
variaveis importantes para a técnica do bloqueio de plexo,
0 que assegura a grande valia dessa investigacao. Um traba-
lho clinico bem conduzido, portanto, e capaz de referendar
meus achados na fase pré-clinica do estudo desse composto
quanto ao bindmio eficacia/seguranca.

Todavia algumas incoeréncias afloram na redacao desse
artigo, tais como:

a) Os autores, ao se referirem ao anestésico local em
comparacao a ropivacaina, cometeram uma inverdade his-
torica.

0 invento que resultou no composto racémico nao equi-
molar formado por isdmeros antagonicos — os enantiomeros
da bupivacaina (575%:R25%), NAO FOI ABSOLUTAMENTE
**criado por uma companhia farmacéutica brasileira’’.

A bem da verdade, o insight aconteceu nas bancadas do
meu laboratério no Departamento de Farmacologia do Insti-
tuto de Ciéncias Biomédicas da Universidade de Sao Paulo
e onde também aconteceu o pedido de patenteamento.

DOI do artigo original:
http://dx.doi.org/10.1016/j.bjan.2012.06.001

Como respaldo para essa verdade historica, esse produto
foi chancelado pelo INPI (Instituto Nacional de Propriedade
Industrial) - drgao regulador do governo do Brasil -, que
lhe concedeu a patente e recentemente a sacramentou por
meio da carta patente (fig. 1).

No decorrer daredacdao do artigo, contudo, ha uma
referéncia a esse composto, atribuindo-lhe sua origem
a ‘‘farmacologia brasileira que introduziu uma mistura
enantiomérica de isOmeros Opticos que contém 75% de
levobupivacaina (5-) e 25% de dextrobupivacaina (R+) a
bupivacaina S75-R25’.

Pergunto: Qual(quais) grupo(s) de farmacologistas res-
ponde(m) por esse feito? Nao foi mencionado.

E por que a verdadeira autoria foi omitida, mesmo a custa
do ofuscamento da Universidade de Sao Paulo? A pergunta
fica no ar.

Nao teria sido mais correto consultar a literatura para
nao incorreram num erro crasso, que prejudica a excelén-
cia da pesquisa e abala, destarte, a reputacao dos autores
(alguns até professores famosos)? Numa rapida varredura na
literatura, poder-se-ia encontrar confiaveis estudos (dentre
outros) e artigos pertinentes e fidedignos, tais como:

1. Simonetti MPB, Ferreira FMC. Does the D-isomers of
bupivacaine contribute to the improvement of effi-
cacy in neural block? Reg Anesth and Paim Med.
1999;24(supl):43.

2. Simonetti MPB et al. Is it worth manipulating the enan-
tiomeric ratio of bupivacaine to improve the efficacy
of the neural block with reduced cardiotoxicidaty? Inter
Monitor-ESRA. 1999;11(supl):198.

3. Simonetti MPB. Anestésicos locais espinhais levogiros. In
anestesia peridural, atualizacao e perspectivas: Delfino
J, Vale Nilton. Anestesia peridural: atualizacao e pers-
pectivas. Sao Paulo: Editora Atheneu. 2000:81-97.

4. Simonetti MPB. A epopeia do desenvolvimento dos anes-
tésicos locais em curso de educacdo a distancia em
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anestesiologia. Editores: Carraretto A, Viana P. 2007, Vol.

VII, p. 162-178.

5. Simonetti MPB. Patente: curiosidades vernaculas e histo-
ria da ideia que foi patenteada e da patente que nao foi
concedida. Anestesia em Revista, 2013;2:9-21.

b) Enquanto isso, o0 nome quimico com o qual foi bati-
zado 0 meu anestésico pela empresa que o vende tem

j éx‘?

REPUBLICA FEDERATIVA DO BRASIL ece0c0c0o0000000
g /\ Ministério do Desenvolvimento, Industria e Comércio Exterior
Instituto Nacional da Propriedade Industrial E
P I PI_._.

u.gmxmm

Patente de Invengdo

CARTA PATENTE N.° Pl 9904493-5

O INSTITUTO NACIONAL DA PROPRIEDADE INDUSTRIAL concede a presente
PATENTE, que outorga ao seu fitular a propriedade da invengdo caracterizada neste titulo,
em todo o territério nacional, garantindo os direitos dela decorrentes, previstos na legislagdo em
vigor.

(21) Nimero do Deposito : PI 9904493-5
(22) Data do Deposito : 01/07/1999
(43) Data da Publicagao do Pedido : 19/06/2001

(51) Classificagdo Internacional : CO7D 211/60; A61K 31/445; A61P 23/02

(54) Titulo : COMPOSICAO FARMACFZUTICA COMPREENDENDO MISTURAS NAO EQUIMOLARES DOS
ENANTIOMEROS DA BUPIVACAINA COM ATIVIDADE ANESTESICA E ANALGESICA.

(73) Titular : Universidade de Sao Paulo - USP, CGC/CPF: 63025530000104. Endereco: Av. Prof. Luciano Gualberto,

Trav. "J", 374 - 7° and. S/703, Butanta, Sio Paulo, Sao Paulo, Brasil (BR/SP).; Cristalia Produtos Quimicos
Farmacéuticos Ltda.. Endereco: Av. Paoletti, 363, Nova Itapira, Itapira, Sdo Paulo. Brasil (BR/SP), CEP: 13974-900.

(72) Inventor : Maria dos Prazeres Barbalho Simonetti, Professor Universitario, CGC/CPF: 00707074800. Enderego:

Av. Prof. Luciano Gualberto, Trav. J, 374 - 7° andar Sala 703, Butanti, Sdo Paulo, Sdo Paulo, Brasil, CEP: 05508900.

Cidadania: Brasileira.
Prazo de Validade : 10 (dez) anos contados a partir de 30/04/2013, observadas as condigdes legais.
Expedida em : 30 de Abril de 2013.

Assinado digitalmente por

Jilio César Castelo Branco Reis Moreira
Diretor de Patentes

Figura1 Carta patente.

causado situacdes vexatorias. Chamei-o Simocaina (S de

esquerdo e caina, sufixo usado por Neumamm para os

cristais das folhas da Erytroxilon coca e adotado para todos
os anestésicos locais obtidos desde 1855), obedecendo a
nomenclatura vigente. Todavia, fora do meu controle, pois

meu invento foi cedido pela USP a empresa que o vende,

esse composto recebeu um apelido inapropriado, destarte,
dificil de ser citado nos trabalhos, pois é demasiadamente
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extenso, desde que engloba toda a farmacotécnica: Clori-
drato de levobupivacaina em excesso enantiomérico a 5%, 75
para 25%... Ufa! Dai a simplificacdo de que se valem os pes-
quisadores brasileiros para chamar de levobupivacaina (que
€ outro anestésico local, homoquiral-a Chirocaine), ao pro-
duto racémico ndo equimolar da bupivacaina - o anestésico
local brasileiro. Insisto em dizer que o agente levobupi-
vacaina obtido pela Chirosciences por meio da resolugao
do racemado equimolar JAMAIS existiu comercialmente no
Brasil.

c) Consequéncias: o erro semantico causa confusao
aos ‘‘referees’’, principalmente estrangeiros, desde que
existem diferencas significativas: farmacodinamica e far-
macocinéticas entre a simocaina (que é racémica) e a
levobupivacaina (que é homoquiral), além de diferencas
estereosseletivas. Ha outro agravante: o anestésico bra-
sileiro - Simocaina - nao pode ser comparado com
resultados das pesquisas nas quais foi usada efetivamente
a levobupivacaina homogquiral a guisa de conclusées. Seria
comparar entidades completamente diferentes ou alhos com
bugalhos... Mais importante ainda essa impropriedade de
nomenclatura seguramente podera prejudicar a pesquisa
brasileira, se pretendia ser submetida as revistas no exterior
(se o erro for detectado!!!), enquanto é um péssimo exem-
plo para jovens colegas pesquisadores terem de conviver
com um dado falso... E, se nao bastasse, afeta a reputacao
de exceléncia dos autores do artigo, além de ‘bypassar’’
0 mérito da USP. E mais ainda desprestigia a RBA e seu
Corpo Editorial (que deixa passar essa impropriedade), pois
nossa Revista, uma vez bilingue, vem se expandido além
das fronteiras brasileiras. Haja vista o interesse dos auto-
res turcos, que tém embarcado nesse sofisma, valendo-se
de citacdes de trabalhos brasileiros nos quais a nomencla-
tura do anestésico esta incorreta. Da mesma maneira que

a levobupivacaina pura nao deve embasar os resultados da
bupivacaina 575-R25 pelas razoes ja explicitadas, como soi
acontecer com muitos trabalhos, inclusive o em epigrafe.

Espero que os autores uspianos se retratem dessa omissao
a Universidade de Sao Paulo - ber¢o que foi para a obtencao
da primeira e Unica patente concedida a anestesia regional
brasileira!

Invocando o grande fisiologista, Prémio Nobel de 1906,
Ramon Y Cajal, transcrevo seus dizeres, que sao um libelo na
defesa da propriedade intelectual e seguramente de grande
valia para a reflexdao dos mestres formadores de médicos
anestesiologistas e pesquisadores:

‘Ao ser vitima de preteri¢oes incbmodas e de injustos
siléncios, cai a gente na conta de que cada ideia € uma
criatura cientifica, cujo autor, que lhe deu o ser a custa
de grandes fadigas, exala ao ver desconhecida sua paterni-
dade, os mesmos doloridos ais que emitiria a mde a quem
arrebatasse o fruto de suas entranhas’’.’

Espero ter contribuido sem pretender nada mais do que
a verdade, pois sou bastante conhecida e bem remunerada
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