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Background and Objectives - The effects of associating lipophilic opioids to local anesthetics in epidural anesthesia
are not well defined. There are still questions and controversies about opioid doses to be used and their major effects
in the epidural block. This study aimed at evaluating the epidural block effects in humans of the association of different
fentanyl and sufentanil doses to bupivacaine with 1:200.000 epinephrine.

Methods - A double-blind randomized study was performed in 94 patients of both genders, physical status ASA I, aged
between 18 and 60 years, submitted to lower abdomen, perineal or lower limb surgery. Patients without preanesthetic
medication were epidurally injected with 100 mg (20 ml) 0.5% bupivacaine, 0.1 mg (0.1 ml) 1%o epinephrine plus a
combination of the following drugs: BUPI Group (15 patients): 2 ml of 0.9% saline solution (SS); FENT50 Group (19
patients): 50 µg (1 ml) fentanyl + 1 ml SS; FENT100 Group (20 patients): 100 µg (2 ml) fentanyl; SUF30 Group (20
patients): 30 µg (0,6 ml) sufentanil + SS (1.4 ml); SUF100 Group (20 patients): 50 µg (1 ml) sufentanil + SS (1 ml). The
following parameters were studied: onset of sensory block, analgesic block (onset time) in T12, T10 and T8, analgesic
block duration in T10 and T12, motor block degree, consciousness degree, need for supplemental perioperative sedation
and analgesia, hypotension, bradycardia and peri and post operative side-effects, analgesia duration, proportion of
patients needing supplemental analgesia and evaluation of postoperative pain (pain analog visual scale).

Results Groups were demographically uniform. The addition of fentanyl or sufentanil did not alter major characteristics
of perioperative epidural block and has not significantly increased postoperative analgesia duration as compared to
the use of bupivacaine only. However, the addition of lipophilic opioids has increased the quality of perioperative
anesthetic block, translated into a lesser need for supplemental analgesia (p<0.02). The increased dose of fentanyl
and especially of sufentanil has increased the incidence of perioperative drowsiness (p<0.001) without significant
increase in other side effects.

Conclusions In the conditions and doses used, the addition of lipophilic opioids to bupivacaine and the increased
dose of lipophilic opioids have improved anesthetic block quality without changes in the epidural block characteristics
or a significant increase in side effects, with the exception of drowsiness mainly caused by sufentanil. However, they
were not able to provide a significant increase in postoperative analgesia duration.
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Aassociação de morfina aos anestésicos lo-
cais tem sido bastante utilizada durante a

anestesia regional com a finalidade principal de
melhorar a qualidade e duração da analgesia no
pós-operatório1.

Após a introdução, na prática clínica, dos
opióides muito lipofílicos, como o fentanil e o
sufentanil2, surgiu a possibilidade de se me-
lhorar também a intensidade da analgesia dos
bloqueios raquídeos no per-operatório, pois
estas drogas, diferentemente da morfina, apre-
sentam pequeno tempo de latência, embora
apresentem duração de ação menor do que a da
morfina3,4.
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Entretanto, os efeitos da associação dos
opióides lipofílicos à bupivacaína na anestesia
peridural ainda  não estão  bem definidos. En-
quanto alguns autores5-8 referem que essa as-
sociação, quando comparada ao uso isolado da
bupivacaína, diminui o tempo de latência do blo-
queio e aumenta a duração da analgesia no
pós-operatório, outros9,10 não têm encontrado,
com essa associação, diminuição do tempo de
latência do bloqueio peridural ou aumento da
duração e da intensidade da analgesia no pós-
operatório11.

A associação do opióide lipofílico com o
anestésico local parece aumentar a qualidade
do bloqueio peridural, pois a antinocicepção
completa nem sempre é conseguida durante a
cirurgia, quando se utiliza apenas anestésico
local. Os opióides, pela ação nos receptores
opióides da substância gelatinosa no corno dor-
sal da medula espinhal, diminuem os estímulos
nociceptivos na medula, aumentando a analge-
sia durante o trabalho de parto8,12 e nos perío-
dos per e pós-opera tór ios13, diminuindo,
inclusive, a dose necessária do anestésico local.
Entretanto, outros autores11 não têm encontrado
os mesmos resultados com essa associação.

Por outro lado, a dose ideal do opióide
lipofílico, seja o fentanil ou o sufentanil, a ser
associado ao anestésico local durante a reali-
zação da anestesia peridural ainda é muito con-
troversa pois, especialmente com o sufentanil,
os autores14 têm demonstrado que, proporcio-
nalmente, maior dosagem desse opióide é ne-
cessária por essa via do que por via venosa para
a obtenção de analgesia.

Considerando os dados da literatura, os
quais muitas vezes são conflitantes, realizamos
essa pesquisa com o objetivo de estudar, no
homem, os efeitos da associação de diferentes
doses do fentanil e sufentanil à bupivacaína, nas
características do bloqueio peridural.

MÉTODO

O estudo aleatório e duplamente en-
coberto foi realizado em 94 pacientes, de ambos

os sexos, estado físico ASA I, com idades entre
18  e  60  anos,  submetidos  a cirurgias do ab-
dômen inferior, períneo ou membros inferiores.
Todos os pacientes assinaram o termo de con-
sentimento de participação no estudo clínico,
após receberem explicações detalhadas do pro-
cedimento, o que foi aprovado pelo Comitê de
Ética do Hospital das Clínicas da Faculdade de
Medicina de Botucatu - UNESP.

Os pacientes não receberam medicação
pré-anestésica e ao chegarem na sala de ope-
ração foi feita punção venosa com cateter 18G
para administração de solução de Ringer com
lactato, 8 ml.kg-1.h-1.

Foram colocados monitores não-inva-
sivos para medida da pressão arterial, determi-
nada pelo método de Riva Rocci, eletrocardios-
copia na derivação DII, utilizado também para
medida da freqüência cardíaca (FC), e oximetria
de pulso para medida da saturação de pulso de
oxigênio (SpO2). Os pacientes foram colocados
na posição sentada para realização da punção
peridural lombar com agulha de Tuohy nº 16G,
através do espaço L3-L4. Todos os pacientes
receberam o mesmo volume das combinações
de drogas no espaço peridural, ou seja, 22,1 ml,
na velocidade de 2 ml/3 s.

Os pacientes receberam uma das seguin-
tes combinações de drogas por via peridural:

Grupo BUPI - controle (n = 15): bupivacaína a 0,5% -
100 mg (20 ml) + adrenalina 1%o - 0,1 mg (0,1 ml)
+ solução fisiológica a 0,9% (2 ml).

Grupo FENT50 (n =19): bupivacaína a 0,5% - 100 mg
(20 ml) + adrenalina 1%o - 0,1 mg (0,1 ml) + fentanil
- 50 µg (1 ml) + solução fisiológica a 0,9% - 1 ml.

Grupo FENT100 (n =20): bupivacaína a 0,5% - 100 mg
(20 ml) + adrenalina 1%o - 0,1 mg (0,1 ml) + fentanil
- 100 µg (2 ml).

Grupo SUF30 (n =20): bupivacaína a 0,5% - 100 mg
(20 ml) + adrenalina 1%o - 0,1 mg (0,1 ml) + sufen-
tanil - 30 µg (0,6 ml) + solução fisiológica a 0,9% -
1,4 ml.

Grupo SUF50 (n =20): bupivacaína a 0,5% - 100 mg
(20 ml) + adrenalina 1%o - 0,1 mg (0,1 ml) + sufen-
tanil - 50 µg (1ml) + solução fisiológica a 0,9% - 1,0
ml.
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Após a realização do bloqueio, os
pacientes retornaram a posição de decúbito dor-
sal horizontal.

Os atributos estudados foram:

• Dados demográficos: idade, peso, altura e
sexo dos pacientes nos quatro grupos;

• Distribuição das cirurgias realizadas nos
grupos;

• Início do bloqueio sensitivo: intervalo de
tempo (minutos) decorrido entre o final da
injeção do anestésico local (AL) no
espaço peridural e o aparecimento de
sensação de calor ou de adormecimento
nos membros inferiores, informado pelo
paciente;

• Bloqueio analgésico completo (tempo de
latência): intervalo de tempo (min) decor-
rido entre o final da injeção do AL no
espaço peridural e o aparecimento de
analgesia cutânea em T12, T10 e T8, pes-
quisado com o auxílio de uma pinça sem
dente na linha média clavicular, bilateral-
mente, a cada minuto;

• Duração do bloqueio analgésico: intervalo
de tempo (min) decorrido entre o final da
injeção do AL e a regressão do nível de
analgesia para T10 e T12;

• Grau do  bloqueio  motor: pesquisado 45
minutos após a injeção do AL no espaço
peridural e referente a incapacidade do
paciente em movimentar os membros in-
feriores (MI), de acordo com o critério
proposto por Bromage (1965)15: grau 0:
capacidade em levantar os MI sem do-
brar os joelhos; grau 1: capacidade de
levantar os MI dobrando os joelhos; grau
2: capacidade em flexionar apenas os
pés; grau 3: incapacidade de mover os
MI;

• Nível do dermátomo máximo atingido pelo
bloqueio sensitivo;

• Nível de consciência: realizado de acordo
com a escala numérica proposta por Filos
e col16: 1- acordado e nervoso; 2- acor-
dado e calmo; 3- sonolento mas facil-

mente desperto; 4- sonolento com des-
pertar difícil. Este atributo foi pesquisado
45 minutos após a realização do bloqueio
peridural e antes da realização de anal-
gesia ou sedação complementar;

• Necessidade de analgesia complementar no
per-operatório;

• Necessidade de sedação no per-ope-
ratório;

• Ocorrência de hipotensão arterial no per e
pós-operatórios, avaliada de acordo com
o critério:  igual  ou acima  de 30% da
pressão arterial sistólica inicial (PASI) ou
PASI inferior a 90 mmHg;

• Ocorrência de bradicardia, no per e pós-
operatórios, avaliada de acordo com o
critério: menor do que 50 bat/min;

• Intensidade da dor pós-operatória: avaliada
de acordo com a Escala Verbal Analógica
de Dor (0 = ausência de dor; 10 = dor
máxima) quando  o  paciente solicitava
analgésico ou no momento da alta da
Sala de Recuperação Pós-Anestésica
(SRPA);

• Duração da analgesia (min): intervalo de
tempo decorrido entre a injeção do AL no
espaço peridural e o momento em que se
utilizou analgésico na SRPA;

• Proporção de pacientes que necessitou
analgesia complementar no pós-opera-
tório;

• Efeitos colaterais anotados no per e pós-
operatórios: tremor, vômitos, prurido,
hipoxemia  (saturação da hemoglobina
< 90%) e depressão respiratória (fre-
qüência respiratória 10 mov/min).

Os episódios de hipotensão no per ope-
ratório ou na SRPA foram sempre anotados e
tratados com aumento da velocidade da infusão
de Ringer com lactato e uso de efedrina, em
doses de 5 a 10 mg, por via venosa, assim como
os episódios de bradicardia (FC < 50 bat/min) e
de dessaturação (SpO2 < 90%), os quais foram
tratados respectivamente com atropina - 0,25 a
0,5 mg, venosa, e administração de oxigênio sob
máscara facial.
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Os pacientes, após o término da ope-
ração, foram encaminhados a SRPA, onde per-
maneceram até a completa recuperação do
bloqueio sensitivo e motor, e por um período
nunca inferior a 8 horas após a injeção do
opióide no espaço peridural. Nesse período, a
monitorização foi a mesma utilizada na sala de
operação.

Quando o paciente se queixava de dor e
solicitava medicação analgésica foi avaliada a
intensidade da dor pós-operatória pela Escala
Verbal Analógica de Dor, sendo então utilizado
medicação analgésica do grupo dos antinfla-
matórios não - hormonais, por via venosa, com
anotação desse tempo. Nos pacientes que não
solicitaram analgesia, foi aplicado o escore de
dor no momento de alta da SRPA.

Os dados obtidos foram submetidos a
métodos estatísticos17:

1. Para as variáveis binárias (sim ou não):
comparação entre proporções das res-
postas (sim) pelo teste do X2;

2. Para as variáveis semiquantitativas (es-
cores ou graus e metâmeros): teste não-
paramétrico da Kruskal-Wallis para a
comparação dos grupos, com o cálculo
de estatística H, com distribuição de Qui-
Quadrado;

3. Para as variáveis quantitativas: Análise de
Variância para a comparação dos grupos.

Cálculo de estatística F e contraste entre
médias pelo  método de Tukey, consi-
derando-se α = 0,05.

Em todas as análises efetuadas, as es-
tatísticas (X2, H e F) foram consideradas signifi-
cativas quando p < 0,05. Os valores obtidos são
apresentados sob a forma de média (x) ± desvio
padrão ou mediana.

RESULTADOS

Os cinco grupos estudados foram com-
parados com relação a distribuição de sexo,
idade, peso e altura (tabela I), não se obser-
vando diferença significativa entre os grupos.
Assim, os grupos podem ser considerados uni-
formes em relação as variáveis demográficas.

Tabela I - Variáveis Demográficas nos Cinco Grupos
Estudados

Grupo Sexo
(M/F)

Idade*
(anos)

Peso*
(kg)

Altura*
(cm)

BUPI 09/06 41±10 72±17 166±7
FENT50 09/09 38±11 65±11 163±9
FENT100 10/10 39±13 67± 9 164±7
SUF30 13/7 41±13 74±14 168±8
SUF50 14/6 37±13 74±13 167±9
* Média ± Desvio Padrão. Não houve diferença entre os grupos

As cirurgias realizadas nos cinco grupos
estudados estão apresentadas na Tabela II.

Tabela II - Distribuição das Cirurgias nos Cinco Grupos Estudados

Grupo
Cirurgia BUPI FENT50 FENT100 SUF30 SUF50
Retirada de trajetos 4 3 3 3 4
Herniorrafia inguinal 5 3 5 2 4
Colpoperineoplastia 3 3 2
Recobrimento escrotal 1
Fistulectomia 2 2 2
Ureterolitomia 1
Hemorroidectomia 1 1
Varicocelectomia 1
Retirada de cisto pilonidal 1 1 1 2
Artroscopia 1 4 3 3 2
Osteossíntese de tornozelo 1 1 1 2
Osteossíntese de fêmur 1 1 3 1
Desbridamento de perna 1 1 1
Osteossíntese de calcâneo 1 2 1 1
Osteossíntese de rótula 1 1
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Os grupos foram comparados com re-
lação ao início do bloqueio sensitivo, bloqueio
analgésico completo e duração do bloqueio
analgésico, não havendo diferença estatisti-
camente significante entre os grupos (tabela III).

Em relação ao grau do bloqueio motor e
nível máximo do bloqueio analgésico também
não foram constatadas diferenças significantes
entre os grupos (tabela IV).

Quanto ao nível de consciência, o escore
3 (sonolento, mas facilmente despertável) foi o
mais freqüente, de maneira estatisticamente sig-
nificante, nos grupos SUF50 e SUF30 em relação
aos demais grupos (tabela V).

Os pacientes que receberam opióide
lipofílico necessitaram menos analgesia comple-
mentar no per-operatório do que os do grupo
BUPI (tabela VI), mas os grupos não apresen-
taram diferença significante em relação a neces-
s id a d e d e se d a çã o c o mp le men ta r no
per-operatório (tabela VII).

Tabela V - Comparação do Nível de Consciência nos
Cinco Grupos após a Realização do Bloqueio
Peridural

Escore do nível de consciência

Grupo 1 2 3 4

BUPI 8 7 0 0

FENT50 8 10 1 0

FENT100 4 12 4 0

SUF30* 5 7 8 0

SUF50* 6 3 11 0
* p < 0,001 (X2) em relação aos demais grupos

Tabela VI - Necessidade de Analgesia Complementar
no Per-Operatório

Analgesia complementar

Grupo n sim não

BUPI 15 6 9

FENT50* 19 3 16

FENT100* 20 1 19

SUF30** 20 2 18

SUF50** 20 2 18
* FENT x BUPI - p < 0,02 (X2)
** SUF x BUPI - p < 0,02 (X2)

Tabela III - Início do Bloqueio Sensitivo, Bloqueio Sensitivo Completo e Duração do Bloqueio Sensitivo nos
Cinco Grupos Estudados. Média ± Desvio Padrão

Grupo

Atributo BUPI FENT50 FENT100 SUF30 SUF50

Início do bloqueio
sensitivo (min) 04±03 04±02 03±03 03±02 04± 02

Bloqueio sensitivo
completo (min):
Dermátomo T12 08±4,5 07±03 6,5±03 07±03 6,5±02

Dermátomo T10 11±5,5 11±5,0 10±04 9,5±04 09±05

Dermátomo T8 15±09 13±07 13±06 12,5±05 11±04

Duração bloqueio
sensitivo (min):
Dermátomo T10 188±41 230±77 199±65 216±90 240±93

Dermátomo T12 221±60 280±79 245±72 268±111 285±88
Não houve diferença significante entre os grupos (Anova)

Tabela IV - Grau do Bloqueio Motor e Nível Máximo do Bloqueio Sensitivo. Mediana dos Valores Obtidos nos
Cinco Grupos Estudados

Grupo

BUPI FENT50 FENT100 SUF30 SUF50

Grau do bloqueio motor 2 2 2 1,5 2

Dermátomo máximo T8 T8 T6 T8 T6

Não houve diferença entre os grupos (Kruskal-Wallis)
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Tabela VII - Necessidade de Sedação Complementar
no Per-Operatório nos Cinco Grupos Estudados

Sedação complementar

Grupo n sim não

BUPI 15 5 10

FENT50 19 8 11

FENT100 20 4 16

SUF30 20 5 15

SUF50 20 6 14
Não houve diferença entre os grupos (X2)

A proporção de pacientes em cada grupo
que apresentou hipotensão arterial no per-ope-
ratório foi muito pequena: 10,5% a 13,3%, com
exceção do grupo FENT100 que não apresentou
nenhum caso (p>0,50). No pós-operatório ime-
diato nenhum paciente teve hipotensão arterial.

A incidência de bradicardia no per-ope-
ratório variou de 13% (BUPI), 15% (FENT100,
SUF 30 e SUF50) e 21% (FENT50), sem que
houvesse diferença estatisticamente signifi-
cante (p>0,10). No pós-operatório imediato, a
ocorrência de bradicardia também foi pequena,
variando de 0% (SUF50), 5% (FENT50 e
FENT100), 13,3% (BUPI) e 15% (SUF30), sem
que também houvesse diferença significante en-
tre os grupos (p>0,10).

A proporção de pacientes que recebeu
analgesia complementar na SRPA foi seme-
lhante em todos os grupos (tabela VIII). Também
não houve diferença significante entre os grupos
com relação a duração da analgesia na SRPA
(tabela IX).

Tabela IX - Duração da Analgesia na SRPA. Mediana
dos Valores Obtidos nos Cinco Grupos Es-
tudados

Grupo Tempo para solicitação
de analgesia (min)

BUPI 400

FENT50 363

FENT100 325

SUF30 360

SUF50 353
Não houve diferença entre os grupos (Kruskal-Wallis)

Os cinco grupos também foram com-
parados com relação ao escore da Escala Verbal
Analógica de Dor no período pós-operatório, en-
quanto  o  paciente permaneceu  na SRPA. De
acordo com o teste de Kruskall-Wallis, não
houve diferença estatisticamente significativa
entre os grupos, havendo apenas tendência do
grupo SUF30 apresentar menor escore em re-
lação aos demais grupos (tabela X).

Os principais efeitos colaterais obser-
vados no per e pós-operatórios são vistos res-
pectivamente nas tabelas XI e XII, não havendo
diferença significante entre os grupos.

DISCUSSÃO

A  possibilidade de redução da dor no
per-operatório e um controle mais efetivo da dor
no pós-operatório têm tornado atraente a adição
de opióide ao anestésico local durante a reali-
zação de anestesia peridural ou subaracnóidea.

Tabela VIII - Proporção de Pacientes que Necessitou Analgesia Complementar na SRPA

Grupo
BUPI

Grupo
FENT50

Grupo
FENT100

Grupo
SUF50

Necessidade de analgesia complementar (%) 66,67 84,21 65 55
Não houve diferença entre os grupos (X2)

Tabela X - Escore da Escala Verbal Analógica de Dor nos Cinco Grupos Estudados. Valores da Mediana

Grupo

BUPI FENT50 FENT100 SUF30 SUF50

Escore da Escala Verbal Analógica da Dor 5,0 5,0 4,5 4,0 4,5
Não houve diferença significante entre os grupos (Kruskal-Wallis)
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Os opióides, por via peridural, produzem
analgesia  por  ação  em  vários  locais,  mas se
considera que o principal local de ação desses
agentes ocorra nas camadas superficiais do
corno dorsal da medula espinhal, onde se en-
contram as três maiores classes de receptores
opióides: mu, delta e kappa. Nesse local, as
fibras aferentes primárias, que recebem a infor-
mação sensorial dos estímulos dolorosos, fazem
sinapse com os neurônios que enviam as infor-
mações aos centros mais elevados do SNC18.
Os principais neurotransmissores excitatórios
da primeira sinápse são o glutamato, que age em
receptores NMDA (N-metil-D-aspartato), e a
substância P que age em receptores das neuro-
cininas.

Assim,  o  opióide  age  no  corno dorsal
inibindo a transmissão do processo doloroso
através de mecanismos pré e pós-sinápticos19.
A estimulação do receptor opióide diminui a libe-
ração de glutamato e de substância P, decorren-
tes da estimulação aferente primária. Em adição,
os opióides inibem a resposta dos neurônios do
corno dorsal aos efeitos excitatórios da liberação
dos neurot ransmissores da v ia aferente
primária20, indicando um meca-nismo de ação

pós-sináptico. Os opióides produzem ações
inibitórias locais na medula espi-nhal através de
vários mecanismos. Os receptores opióides per-
tencem a uma super família de receptores protéi-
cos que, ao interagirem com a proteína G,
produzem alterações na condução iônica e no
segundo mensageiro intracelular. Assim, a es-
timulação dos receptores opióides no corno pos-
terior, ao inibir a adenil-ciclase, reduz o conteúdo
intracelular de AMP-cíclico, promove a abertura
dos canais de potássio e inibe a abertura dos
canais de cálcio operados por voltagem21. Esses
efeitos são res-ponsáveis pela diminuição da
excitabilidade neuronal e redução da liberação
de neurotransmissores22,23.

Os opióides também podem produzir
analgesia por ações em receptores do tronco
cerebral, cérebro e vias periféricas. Após admi-
nistração peridural, os opióides, especialmente
os lipofílicos, apresentam rápida e extensa ab-
sorção sistêmica, que provoca efeito analgésico
por ação nesses locais24. Além disso, todos os
opióides injetados por via peridural alcançam o
sistema cerebral onde podem exercer ação anal-
gésica, através de movimentação rostral no
líquor. Os opióides altamente lipofílicos têm

Tabela XI - Ocorrência de Efeitos Colaterais no Per-Operatório

Proporção dos pacientes (%)

Efeito colateral Grupo
BUPI

Grupo
FENT50

Grupo
FENT100

Grupo
SUF30

Grupo
SUF50

Tremor 33,3 16,7 10 10 10
Vômito 6,6 5,3 5 5 0
Prurido 20 22,2 20 10 20
Hipoxemia 13,3 10,5 5 20 25
Depressão respiratória 0 0 0 0 10
Não houve diferença entre os grupos para nenhum dos atributos (X2)

Tabela XII - Ocorrência de Efeitos Colaterais no Pós-Operatório

Proporção dos pacientes (%)

Efeito colateral Grupo
CONTROL

Grupo
FENT50

Grupo
FENT100

Grupo
SUF30

Grupo
SUF50

Tremor 6,7 0 10 5 0

Vômito 13,3 5,3 5 5 0

Prurido 6,7 5,3 10 20 20

Hipoxemia 0 0 0 5 0

Depressão respiratória 0 0 0 0 0
Não houve diferença entre os grupos para nenhum dos atributos (X2)
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menor movimentação rostral do que os hidrofíli-
cos, como a morfina14.

Na presente pesquisa, os efeitos anal-
gésicos do fentanil e do sufentanil, quando admi-
nistrados por via peridural, não alteraram de
forma significante o início do bloqueio sensitivo,
o tempo de latência (bloqueio analgésico), a
intensidade do bloqueio motor e o tempo de
regressão do bloqueio analgésico, em relação
as anestesias peridurais realizadas somente
com a bupivacaína. Nossos resultados estão de
acordo com os encontrados por alguns autores,
que referem não terem encontrado diminuição
do tempo de latência ou alteração de outras
características do bloqueio com a associação da
bupivacaína com o fentanil9 ou o sufentanil10,
quando comparadas ao uso isolado da bupiva-
caína. Entretanto, outros autores6,7 referem que
a associação da bupivacaína com opióide
lipofílico diminui o tempo de latência do bloqueio
peridural.

Para Rucci e col25, a adição do fentanil
(50, 100, 150 e 200 µg) à bupivacaína somente
altera as principais características do bloqueio
peridural, em relação ao realizado isoladamente
com a bupivacaína, quando a concentração do
fentanil for de 200 µg, quando ocorre diminuição
significante do tempo de latência e aumento do
tempo de regressão do bloqueio analgésico, ao
mesmo tempo que aumenta a sonolência nos
pacientes.

Enquanto que somente 1/4 da dose
venosa de morfina é necessária para seu em-
prego por via peridural para produzir analgesia,
a dose necessária para o fentanil, por essa via,
é igual a utilizada por via venosa14. Já para o
sufentanil, os estudos têm demonstrado que
para se obter os mesmos efeitos, é necessário
que se aumente a dose da droga por via
peridural14. Recentemente, Grass et al (1997)26

demonstraram que a potência analgésica rela-
tiva do sufentanil e do fentanil por via peridural
é de 1:5.

Assim, parece que quanto maior a solu-
bilidade lipídica do opióide, maior será a perda
de potência por via peridural em comparação

com a administração sistêmica. Este fato está
ligado às diferentes dispersões rostrais dos
opióides hidrofílicos e lipofílicos, com estes últi-
mos ligando-se rapidamente à gordura do
espaço peridural e à substância branca da
medula espinhal, fazendo com que pouca droga
atinja a substância cinzenta. Este fato,  asso-
ciado à rápida absorção sistêmica da droga, faz
com que haja limitação na elevação da concen-
tração do opióide na substância cinzenta, local
onde se encontra a maioria dos receptores
opióides da medula espinhal24.

Entretanto, em nossa pesquisa, a asso-
ciação dos opióides lipofílicos à bupivacaína
aumentou a qualidade do bloqueio peridural,
traduzido por menor necessidade de analgesia
complementar durante a realização da cirurgia
(tabela VI).

Esse resultado é condizente com alguns
trabalhos experimentais que têm demonstrado
efeito sinérgico entre os anestésicos locais e os
opióides quando administrados por via peri-
dural27. O mecanismo dessa interação não está
totalmente esclarecido, porém, existem evidên-
cias que essas drogas atuariam em canais iônti-
cos distintos, resultando em diminuição da
excitabilidade neuronal. Assim, os anestésicos
locais bloqueariam os canais de sódio28 e os
opióides inibiriam os canais de cálcio operados
por voltagem29. Alguns autores30 sugeriram que
a bupivacaína poderia  potencializar  a  ligação
dos opióides a seus receptores específicos.

Assim como no nosso estudo, vários
autores têm encontrado menor incidência de dor
no per-operatório quando se utiliza a combi-
nação peridural de fentanil (100 µg) e bupiva-
caína31,32 ou de sufentanil e bupivacaína8.
Entretanto, de maneira conflitante, outros
autores11 não têm encontrado com a adição do
fentanil ao anestésico local, aumento da quali-
dade do bloqueio analgésico da anestesia
peridural no per-operatório.

Principalmente por causa da absorção
sistêmica, quando injetados por via peridural, e,
em menor proporção, à difusão liquórica, outra
vantagem aparente da adição de opióides
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lipofílicos a bupivacaína durante a realização de
anestesia peridural é a possibilidade da ocorrên-
cia de ansiólise e sonolência no per-operatório,
tornando o paciente mais calmo e cooperativo
durante a realização da cirurgia, diminuindo a
necessidade de sedação complementar.

Na presente pesquisa, embora não se
tenha observado diminuição significante da ne-
cessidade de sedação complementar no per-
operatório entre os grupos (tabela VII), houve
aumento da incidência de sonolência leve nos
pacientes que receberam a adição do opióide,
especialmente do sufentanil (tabela V), pois este
possui maior efeito hipnótico do que o fentanil.
Esse efeito é aparentemente mediado pela ação
depressora desses fármacos sobre a formação
reticular, sistema límbico e córtex e é dose-de-
pendente.

Em relação a duração da analgesia, pro-
porção de pacientes que necessitou analgesia
complementar e intensidade da dor no pós-ope-
ratório não houve diferença significante entre os
grupos (tabelas VIII a X).

Os resultados obtidos com relação a anal-
gesia no pós-operatório com os opióides lipofíli-
cos, uti l izados por via peridural antes da
realização da cirurgia, em geral, têm sido decep-
cionantes, e a maioria dos autores não tem en-
contrado aumento significante desse atributo11.
Isto parece ser devido à pequena duração da
analgesia quando se utiliza o fentanil ou o sufen-
tanil por via peridural, que é de algumas horas24,
coincidindo ou pouco ultrapassando a duração
do bloqueio peridural, principalmente quando se
utilizam  anestésicos  locais  de  longa  duração,
como a bupivacaína. Assim, para a obtenção de
melhores resultados em relação à analgesia no
pós-operatório é importante que se repita a in-
jeção do opióide lipofílico.

Ressalte-se que na literatura existe um
grande número de pesquisas relacionadas com
o emprego de fentanil e sufentanil em pacientes
obstétricas, e que têm demonstrado a efetivi-
dade desses fármacos, quando associado  ao
anestésico local, na analgesia do trabalho de
parto33,34 e mesmo na analgesia do pós-ope-

ratório de cirurgias cesarianas24,31,32. Nessas
situações, deve-se considerar o possível siner-
gismo entre o anestésico local, o opióide e os
hormônios da gravidez, especialmente a pro-
gesterona35.

A  incidência de hipotensão arterial no
per-operatório foi muito pequena (zero a 13%),
não havendo diferença significante entre os gru-
pos. Os poucos episódios de hipotensão arterial
que necessitaram tratamento foram corrigidos
prontamente com o aumento da infusão venosa
de solução de Ringer com lactato e do uso de
efedrina, na dose de 5 a 10 mg, por via venosa.
No pós-operatório não ocorreu nenhum caso de
hipotensão arterial que necessitasse trata-
mento.

Considerando-se que os opió ides
podem reduzir a freqüência cardíaca, através da
estimulação dos núcleos centrais do vago36,
poderia se esperar aumento da incidência de
bradicardia, especialmente no per-operatório.
Entretanto, a incidência de bradicardia (FC < 50
bat/min) no per-operatório que necessitou cor-
reção, com o emprego de atropina, foi pequena
(13% a 21%), sem que houvesse diferença sig-
nificante entre os grupos.

Embora tivesse ocorrido maior pro-
porção de efeitos colaterais em alguns dos gru-
pos estudados, ela não foi estatisticamente
significante (tabelas XI e XII). A baixa freqüência
de alguns desse efeitos colaterais exigiria, para
uma correta avaliação, um maior número de
pacientes em cada grupo. Além disso, deve ser
destacado que os pacientes não foram ati-
vamente questionados sobre os efeitos cola-
terais, o que pode ter reduzido a freqüência de
alguns deles, como o prurido, quando o mesmo
é apenas observado ou referido espontanea-
mente pelo paciente.

Os opióides podem ocasionar alguns
efeitos adversos36, entre eles, depressão respi-
ratória, hipoxemia, náusea, vômito e prurido.

A depressão respiratória é sempre o
efeito colateral mais temido, porém bem menos
freqüente do que os demais efeitos colaterais
dos opióides. O risco potencial desse efeito ad-
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verso com os opióides lipossolúveis se carac-
teriza por aparecimento precoce, dentro das
primeiras duas horas de sua administração,
sendo dose-dependente37. No presente experi-
mento, houve pequena proporção de depressão
respiratória (10%), somente no per-operatório,
no grupo em que se utilizou a maior dose de
sufentanil, sem que essa proporção fosse esta-
tisticamente significante. Não necessitou de
tratamento específico com a naloxona, mas foi
acompanhado de diminuição da SpO2, fazendo
com que fosse necessária a administração de
oxigênio suplementar sob máscara.

O efeito depressor respiratório pelo
opióide está associado à diminuição da sensibili-
dade do centro respiratório à PaCO2, não sendo
afetado o impulso hipóxico mediado através dos
quimiorreceptores periféricos38. Para  o  sufen-
tanil, o maior poder hipnótico da droga em re-
lação ao fentanil certamente pode influenciar e
aumentar a depressão respiratória. Depressão
respiratória tardia, após 6 a 12 horas da admi-
nistração do fentanil ou sufentanil não é comum
ocorrer, diferentemente do que ocorre com a
morfina, por causa da baixa ascensão desses
opióides para os centros supra-espinhais,
através da dispersão rostral liquórica.

As náuseas e os vômitos são decorrentes
da ação do opióide no centro do vômito, situado
na região do bulbo. São mais freqüentes com os
agentes hidrofílicos, como a morfina, do que com
os lipofílicos. A incidência de vômitos na presente
pesquisa foi sempre muito baixa, tanto no per,
como no pós-operatório (tabelas XI e XII).

O prurido é um efeito colateral relati-
vamente freqüente dos opióides. Em nossa pes-
quisa no per-operatório houve incidência de 10%
a 22% de prurido nos vários grupos e, no pós-
operatório, a incidência foi de 5% a 20% (tabelas
XI e XII). Deve-se ressaltar que no Grupo BUPI,
o emprego de fentanil, por via venosa, foi ex-
pressivo, o que pode explicar o aparecimento de
prurido nesse grupo.

O mecanismo para explicar o prurido in-
duzido por opióides não está totalmente esclare-
cido. Segundo Ballantyne e col39, o prurido, em

parte, se deve aos efeitos desses fármacos so-
bre os neurônios, desde que também é provo-
cado por opióides que não liberam histamina, e
é rapidamente revertido, assim como os demais
efeitos colaterais, com a utilização de pequenas
doses de naloxona.

Nas condições realizadas e nas doses
empregadas, durante o bloqueio peridural com
bupivacaína com adrenalina 1:200.000, pode-
mos concluir que:

• o fentanil e o sufentanil, por via peridural,
apesar de não alterarem as principais
características do bloqueio, melhoram a
qualidade do bloqueio anestésico;

• o aumento da dose do fentanil e principal-
mente do sufentanil aumenta a incidência
de sonolência no per-operatório,  sem
aumentar significantemente a incidência
de outros efeitos colaterais;

• a adição e o aumento da dose do opióide
lipofílico não aumenta significantemente
a duração da analgesia no pós-ope-
ratório imediato.

Braz JRC, Vanni SMD, Menezes JA,
Gorayb SBS, Módolo NSP - Associação
dos Opióides Lipofílicos à Bupivacaína na
Anestesia Peridural. Há Vantagem no
Aumento da Dose do Opióide?

Justificativa e Objetivos - Os efeitos da asso-
ciação dos opióides lipofílicos ao anestésico
local na anestesia peridural não estão bem de-
finidos. Existem ainda dúvidas e controvérsias
sobre as doses a serem utilizadas dos opióides
e quais os principais efeitos nas características
do bloqueio peridural. Esse estudo foi realizado
com o objetivo de estudar, no homem, os efeitos
da associação de diferentes doses do fentanil e
sufentani l à bupivacaína com adrenal ina
1:200.000, nas características do bloqueio
peridural.

Método - O estudo aleatório e duplo encoberto
foi realizado em 94 pacientes de ambos os
sexos, ASA I, com idade entre 18 e 60 anos,
submetidos a cirurgia do abdômen inferior,
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períneo ou membros inferiores. Os pacientes
sem medicação pré-anestésica receberam, por
via peridural, bupivacaína a 0,5% - 100 mg (20
ml), adrenalina 1%o - 0,1 mg (0,1 ml) mais a
combinação das seguintes drogas: Grupo BUPI
(15 pacientes): solução fisiológica (SF) a 0,9%
- 2 ml; FENT50 (19 pacientes): fentanil - 50 µg
(1 ml) + SF - 1 ml; FENT100 (20 pacientes):
fentanil - 100 µg (2 ml); SUF30 (20 pacientes):
sufentanil - 30 µg (0,6 ml) + SF (1,4 ml); SUF100
(20 pacientes): sufentanil - 50 µg (1 ml) + SF (1
ml). Foram estudados os parâmetros: início do
bloqueio sensitivo, bloqueio analgésico (tempo
de latência) em T12, T10 e T8, duração do blo-
queio analgésico em T10 e T12, grau de bloqueio
motor, nível de consciência, necessidade de
sedação e analgesia complementares no per-
operatório, ocorrência de hipotensão arterial,
bradicardia e efeitos colaterais no per e pós-
operatórios, e duração da analgesia, proporção
de pacientes que necessitou analgesia comple-
mentar e avaliação da intensidade da dor pós-
operatória (escala visual analógica de dor).

Resultados - Os grupos foram uniformes em
relação às variáveis demográficas. A adição de
fentanil ou sufentanil, nas doses utilizadas, não
alterou as principais características do bloqueio
peridural no per-operatório e não aumentou sig-
nificantemente a duração da analgesia no pós-
operatório em  comparação ao bloqueio reali-
zado somente com a bupivacaína. Entretanto, a
adição de opióide lipofílico melhorou a quali-
dade do bloqueio anestésico no per-operatório,
traduzida por menor necessidade de analgesia
complementar (p < 0,02). O aumento da dose
do fentanil e principalmente do sufentanil
aumentou a incidência de sonolência per-ope-
ratória (p < 0,001), sem que houvesse aumento
significante dos outros efeitos colaterais.

Conclusões - Nas condições realizadas e nas
doses empregadas, a adição e o aumento da
dose de opióide lipofílico à bupivacaína na
anestesia peridural aumentaram a qualidade do
bloqueio anestésico, sem que ocorresse al-
teração das características do bloqueio peri-
dural ou aumento significante dos efeitos
colaterais, com exceção da sonolência, que
ocorreu principalmente com o sufentanil. Entre-
tanto, não determinaram aumento significante
da duração da analgesia no pós-operatório.

UNITERMOS: ANALGÉSICOS, Opióides: fen-
tanil, sufentanil; ANESTÉSICOS, Local:
bupivacaína; TÉCNICAS ANESTÉSI-
CAS, Regional: peridural

Braz JRC, Vanni SMD, Menezes JA,
Gorayb SBS, Módolo NSP - Asociación de
los Opióides Lipofílicos a la Bupivacaína
en la Anestesia Peridural. Hay Ventaja en
el Aumento de la Dosis de Opioide?

Justificativa y Objetivos - Los efectos de la
asociación de los opioides lipofílicos al anes-
tésico local en la anestesia peridural no están
bien definidos. Todavía existen dudas y contro-
versias a respecto de las dosis de opioides que
serán utilizadas y cuales los efectos principales
en las características del bloqueo peridural. Ese
estudio fue hecho con el principal objetivo de
estudiar, en el hombre, los efectos de la aso-
ciación de dosis diferentes del fentanil y sufen-
tanil a la bupivacaína con adrenalina 1:200.000,
en las características del bloqueo peridural.

Método - El estudio aleatorio y duplo encubierto
fue realizado en 94 pacientes de ambos sexos,
ASA I, con edad entre 18 y 60 años, sometidos
a cirugía del abdomen inferior, períneo o miem-
bros inferiores. Los pacientes sin medicación
pré-anestésica recibieron, por via peridural,
bupivacaína a 0,5% - 100 mg (20 ml), adrenalina
1%o - 0,1 mg (0,1 ml) más la combinación de
las drogas siguientes: Grupo BUPI (15 pacien-
tes): solución fisiológica (SF) a 0,9% - 2 ml;
FENT50 (19 pacientes): fentanil - 50 µg (1 ml) +
SF - 1 ml; FENT100 (20 pacientes): fentanil -
100 µg (2 ml); SUF30 (20 pacientes): sufentanil
-  30  µg  (0,6  ml) +  SF  (1,4  ml);  SUF100 (20
pacientes): sufentanil - 50 µg (1 ml) + SF (1 ml).
Se estudiaron los parámetros: início del bloqueo
sensitivo, bloqueo analgésico (tiempo de laten-
cia) en T12, T10 y T8, duración del bloqueo
analgésico en T10 y T12, grado de bloqueo mo-
tor, nivel de consciencia, necesidad de se-
dac ión y ana lges ia complementar en el
intra-operatorio, ocurrencia de hipotensão arte-
rial, bradicardia y efeitos colaterales en el intra
y post operatorio, y duración de la analgesia,
proporção de pacientes que necesitaron anal-
gesia complementar y evaluación de la intensi-
dad del dolor pos operatório (escala visual
analógica del dolor).
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Resultados - Los grupos fueran uniformes a
respecto de las variables demográficas. La
adición del fentanil o sufentanil, en las dosis
utilizadas, no alteraron las características prin-
cipales del bloqueo peridural en el intra-opera-
tor io y no aumentó signi f icantemente la
duración de la analgesia en el post operatorio
en comparación con el bloqueo realizado sola-
mente con bupivacaína. Sin embargo, la adición
de opioide lipofílico mejoró la calidad del blo-
queo anestésico en el intra-operatorio, tra-
ducida por necesidad de analgesia comple-
mentar (p < 0,02). El aumento de la dosis de
fentanil y principalmente del sufentanil aumentó
la incidencia de somnolencia intra-operatoria
(p < 0,001), sin que hubiera aumento signifi-
cante de otros efectos colaterales.

Conclusiones - En las condiciones realizadas
y en las dosis empleadas, la adición y el
aumento de la dosis de opioide lipofílico a la
bupivacaína en la anestesia peridural, la calidad
del bloqueo anestésico aumentó, sin que ocur-
riera alteración de las características del blo-
queo peridural o significante aumento de los
efectos colaterales, con excepción de la som-
nolencia que ocurrió principalmente con el
sufentanil. Sin embargo, no determinaron signi-
ficante aumento de la duración de la analgesia
en el post operatorio.
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