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RESUMO:

Justificativa: A diminuicdo maxima da pressao arterial e o nimero de minutos de hipotensao
foram independentemente associados ao pH arterial umbilical. No entanto, o impacto da hipo-
tensao considerando sua duragao no pH arterial umbilical € desconhecido.

Meétodos: Foram incluidas gestantes com idade > 20 anos que deram a luz a termo por cesa-
riana sob raquianestesia Unica entre janeiro de 2017 e margo de 2019. O principal desfecho
foi prever o pH arterial umbilical, com base no valor da integral do tempo de hipotensao. Da-
dos demograficos do paciente, comorbidades do paciente e dados intraoperatérios, incluindo
a dose total de efedrina e fenilefrina por parto fetal e duragédo cumulativa de hipotensdo ma-
terna, foram avaliados. A hipotensdo materna foi refletida como uma diminuicdo da pressao
arterial sistolica e da presséo arterial média para < 80% dos valores basais. A presséao arterial
sistélica e a pressao arterial média foram incluidas independentemente em uma analise de
regressao multipla juntamente com todos os outros fatores explicativos para predizer o pH
arterial umbilical.

Resultados: Das 416 pacientes elegiveis, 381 foram inscritas. Ao incluir a pressao arterial sis-
télica ou presséao arterial média no modelo, os casos de emergéncia, a dose total de efedrina,
os disturbios hipertensivos da gravidez e os valores da pressao arterial sistolica ou da pressao
arterial média foram considerados fatores preditivos significativos do pH arterial umbilical.
Conclusédo: Nossos resultados sugerem que um tempo integral elevado de hipotensdo ma-
terna pode ter um impacto negativo no pH arterial umbilical. Portanto, para minimizar o
risco de acidose fetal, a hipotensao materna deve ser prevenida considerando a selegéao
de vasopressores.
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Introducao

A hipotensao induzida pela raquianestesia para cesaria-
na é muito comum em mulheres tanto em gestagdes sau-
daveis quanto em gestacdes complicadas, o que causa
efeitos adversos como nauseas, vomitos e sincope’. A hi-
potensdo materna também diminui o fluxo sanguineo pla-
centario, levando a deterioragao do bem-estar fetal, confor-
me indicado pelos escores de Apgar e pH arterial umbilical
(pH AU)#“. Portanto, € um imperativo médico prevenir e
tratar eficientemente a hipotensao apds a raquianestesia.
Além da administragao de fluidos e deslocamento uterino
lateral esquerdo, o uso de drogas a-agonistas € recomen-
dado na pratica clinica atual®.

Algumas revisdes sistematicas e metanalises avalia-
ram os efeitos dos vasopressores no pH AU%®; no entanto,
poucos estudos se concentraram na duragao e gravidade
da hipotensédo materna durante uma cesariana realizada
sob raquianestesia®'®. Um estudo publicado em 1982 con-
cluiu que a hipotensdo com duragao inferior a 2 minutos
néo afetou os resultados do recém-nascido, mas o nime-
ro de pacientes foi limitado (n = 31) e nenhum deles apre-
sentou hipotensdo com duragdo superior a 2 minutos®.
Outro estudo publicado em 2003 relatou que uma dimi-
nuicdo maxima da pressao arterial sistolica (PAS) e uma
duragédo da hipotensao definida como valor de PAS < 80%
do seu valor basal foram independentemente associados
ao pH AU2. No entanto, em ambos os estudos foram re-
alizados ha muito tempo e nao foi avaliado o impacto da
hipotenséo considerando tanto a magnitude quanto a du-
ragao no pH AU.

N&o existe uma definicdo Unica e bem aceita de hi-
potensdo em anestesia obstétrica. Em uma pesquisa na
literatura realizada de 1999 a 2009, foram encontradas 15
definicdes diferentes de hipotensao, abrangendo 63 arti-
gos'. Uma declaragdo de consenso internacional publi-
cada em 2018 afirmou que a PAS deve ser mantida em >
90% do seu valor basal obtido antes da raquianestesia®.
Além disso, ressalta-se a importancia da pressao arterial
média (PAM) sobre a PAS; entretanto, ainda ndo se sabe

Pressao arterial
(mmHg)

r

Pressao arterial inicial /’\

quais variaveis de pressao arterial e caracteristicas de li-
miar sdo mais relacionadas aos desfechos fetais® .

Portanto, realizamos uma analise retrospectiva para
avaliar o impacto da hipotensdo materna, considerando
tanto a magnitude quanto a durac¢do, no pH AU em ges-
tantes submetidas a cesariana sob raquianestesia.

Material e métodos

Este estudo observacional retrospectivo foi aprovado pelo
Conselho de Reviséao Institucional da Universidade Médi-
ca de Nara, Kashihara, Nara, Japao (Presidente Prof. M
Yoshizumi, Aprovagéo n° 2205 em 10 de outubro de 2019)
e realizado em conformidade com a Declaragéo de Hel-
sinque. A exigéncia de consentimento informado foi dis-
pensada devido a natureza retrospectiva deste estudo.
Optamos por garantir que as gestantes tivessem a oportu-
nidade de recusar o estudo.

Gestantes com idade > 20 anos que deram a luz a
bebés nascidos a termo por cesariana realizada com ra-
quianestesia unica na Nara Medical University entre ja-
neiro de 2017 e margo de 2019 foram elegiveis para o
estudo. Gestagdes multiplas, casos que foram convertidos
para anestesia geral, casos que necessitaram de multiplas
administragcbes de raquianestesia e casos que receberam
anestesia peridural foram excluidos. Também foram ex-
cluidas da andlise as gestantes que receberam adminis-
tracdo de oxigénio que ndo fosse por meio de mascara
facial ou canula nasal, e casos que nao apresentavam
dados maternos e infantis.

O protocolo da nossa instituicdo para cesariana é o
seguinte. Apos a conexao dos monitores de anestesia pa-
drdo, a raquianestesia foi administrada com 2-2,5 ml de
bupivacaina hiperbarica (0,5%), 10 ug de fentanil e 100 g
de morfina com o paciente em decubito lateral. A presséo
arterial materna foi medida oscilometricamente (YP-963T,
NIHON KOHDEN, Shinjuku, Téquio, Japao) antes da in-
ducdo anestésica e em intervalos de 1 minuto apds a in-
ducgao até o parto fetal. O manejo da presséo arterial intra-
operatoria foi realizado a critério de cada anestesiologista.
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Foram avaliados dados demograficos maternos, incluin-
do idade, indice de massa corporal, semanas gestacionais,
tabagismo durante a gravidez (nenhum, tabagismo passi-
vo, tabagismo atual), presenga de doenga hipertensiva da
gravidez, presenca de diabetes mellitus (nenhum, diabetes
mellitus antes da gravidez, e diabetes mellitus gestacional)
e fungéo tireoidiana durante a gravidez (normal, hipertireoi-
dismo e hipotireoidismo). Além disso, ter sido submetido
a cirurgia eletiva ou de emergéncia, ter indicacéo de ce-
sariana, a dose total de efedrina e fenilefrina administrada
pelo parto fetal, administracdo de oxigénio pelo parto fetal,
o valor da integral do tempo de hipotensao (Figura 1), pH
arterial umbilical, os escores de Apgar neonatal em 1 e 5
minutos apods o parto e o peso neonatal foram recuperados
dos registros anestésicos e prontuarios eletrénicos. Com
0 aumento do numero de gestantes com comorbidades e
cesariana de emergéncia, incluimos essas pacientes neste
estudo para refletir a pratica clinica diaria.

Este estudo teve como objetivo explorar os fatores as-
sociados ao pH AU com foco no valor integral do tempo
da hipotensdo materna. E hipotensdo materna foi defi-
nida como diminuicdo da PAS ou presséao arterial média
(PAM) atingindo niveis < 80% dos valores iniciais medidos
na sala de cirurgia. O pH AU foi medido a partir de uma
amostra de sangue colhida ap6s o corddo umbilical ter
sido duplamente clampeado no momento do parto usando
um dispositivo Stat Profile® pHOx® Ultra (Nova Biomedi-
cal, Minato, Téquio, Japao)

Analise estatistica

Os dados sao apresentados como média (desvio padréo)
ou numeros (porcentagens). Uma andlise de regressao
multipla foi usada para avaliar os fatores associados ao pH
AU, na qual todos os fatores explicativos, exceto as indica-
¢bes de cesariana, foram incluidos juntamente com o valor
integral do tempo de PAS ou PAM para ajustar comorbida-
de materna e situagao cirdrgica. Além disso, como analise
de sensibilidade, foram realizados modelos de regresséo
multipla que incluiram valores de PAS ou PAM atingindo <
90% ou < 100% de seus valores iniciais, respectivamen-
te. Todos os dados foram analisados no SPSS versao 22.0
(IBM Inc., Armonk, NY, EUA), e valores de p < 0,05 foram
considerados indicativos de significancia estatistica.

Considerando 15 covariaveis incluidas na analise de
regressao multipla, o tamanho amostral necessario, cal-
culado usando G*power versao 3.1 (Faul, Erdfelder, Lang,
& Buchner, 2007) com os requisitos de um erro tipo | (a),
poder (1- B) e tamanho de efeito (f2) de 0,05, 0,95 e 0,15
(tamanho de efeito médio), respectivamente, foi encon-
trado em 199 pacientes. Estimando a taxa de atrito em
30% e considerando o niumero de cirurgias realizadas em
nosso hospital, decidimos revisar 27 meses de dados dos
pacientes.

Resultados

Durante o periodo do estudo, de 416 gestacdes elegi-
veis, 0os dados completos estavam disponiveis para 381

Tabela 1

Resumo descritivo das variaveis.

Idade (anos) 33,8 +4,8
indice de Massa Corporal (kg/m2) 26,7 £ 5,1
Dia gestacional (dias) 266 + 8,8
Distrbio hipertensivo da gravidez 27(7,1)
Estado de tabagismo durante a gravidez

Nenhum 292(76,7)

Fumante passivo 65(17,1)

Tabagismo atual 24(6,2)
Diabetes mellitus

Nenhum 331(86,8)

Diabetes mellitus antes da gravidez ~ 14(3,7)

Diabetes gestacional 36(9,4)
Funcao da tireoide durante a gravidez

Normal 355(93,1)

Hipertireoidismo 8(2,1)

Hipotireoidismo 18(4,7)
Cirurgia de emergéncia 143(37,5)
Dose de efedrina até o parto (mg) 2,5 +4,1
Dose de fenilefrina até o parto (mg) 0,16 + 0,18
Administracao de oxigénio até o parto ~ 46(12,1)
pH arterial umbilical 7,28 + 0,04
indice de Apgar em 1 minuto 8,5+ 1,1
indice de Apgar em 5 min 9,6+0,8
Peso ao nascer (g) 2976 + 458

Tabela 2 Indicagbes para cesariana.

Cesariana anterior 180
Trabalho de parto prolongado e obstruido 48

DistUrbio de hipersensibilidade da gravidez 8
Ruptura prematura da membrana 6
Ameaca de parto prematuro 3
Placenta prévia 1
Placenta baixa 8
Mioma uterino durante a gravidez 3
Historico de procedimentos intrauterinos 1
Doenca geral complicando a gravidez 3
Ameaca de ruptura uterina 5
Corioamnionite 1
Gravidez pos-datada 3
Sinfisedlise na gravidez 1

Ma apresentacao 51
Anomalias congénitas 2
Desproporcao cefalopélvica 6
Estado fetal nao tranquilizador 25
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n=416

\4

Falta de dados sobre o pH umbilical (n=10)

406

n

\4

Falta de dados pré-operativos maternais, incluindo altura (n=4), peso corporal (n=14),
status de fumante (n=4)

n=384

\4

Mltiplas raquianestesias por analgesia inadequada (n=1)
0 uso de ventilacao por pressao positiva nao-invasiva devido a edema pulmonar (n=1)
Administracao de lidocaina no espaco subaracnoideo (n=1)

n=381

Figura 2 Diagrama de fluxo.

Tabela 3 Resultados da andlise de regressao multipla incluindo pressao arterial sistélica atingindo < 80% do seu

valor inicial.

Constante
Idade (anos)

indice de Massa Corporal (kg/m?)
Dia gestacional (dias)
Disturbio hipertensivo da gravidez
Estado de tabagismo durante a gravidez
Nenhum
Fumante passivo
Tabagismo atual
Diabetes mellitus
Nenhum
Diabetes mellitus antes da gravidez
Diabetes gestacional
Funcao da tireoide durante a gravidez
Normal
Hipertireoidismo
Hipotireoidismo
Cirurgia de emergéncia
Dose de efedrina até o parto (mg)
Dose de fenilefrina até o parto (mg)
Administracao de oxigénio até o parto
0 valor da integral do tempo da hipotensao

7,432
-0,00008

0,0004
-0,001
-0,016

Referéncia
-0,001
0,013

Referéncia
-0,019
0,009

Referéncia
0,007
-0,013
-0,015
-0,002
-0,016
0,004
0,00003

<0,001
<0,001
<0,001
0,008

0,006
0,009

0,012
0,01

0,01
0,015
0,005
0,001
0,012
0,007
<0,001

-0,001, 0,001
0,000, 0,001
-0,001,< 0,001
-0,031, <0

-0,013, 0,11
-0,005, 0,03

-0,043, 0,005
-0,006, 0,025

-0,024, 0,037
-0,033, 0,007
-0,026, -0,004
-0,03, -0,01
-0,04, 0,008
-0,01, 0,017
<0,000, <0,000

0,85
0,39
0,07
0,045

0,91
0,16

0,12
0,21

0,66
0,21
0,006
0,001
0,2
0,59
0,047
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Tabela 4 Resultado da analise de regressao multipla incluindo a pressao arterial média para < 80% do valor inicial.

Constante 7,432
Idade (anos) -0,0001
indice de Massa Corporal (kg/m2) 0,0004
Dia gestacional (dias) -0,001
DistUrbio hipertensivo da gravidez -0,016
Estado de tabagismo durante a gravidez

Nenhum Referéncia

Fumante passivo -0,001

Tabagismo atual 0,012
Diabetes mellitus

Nenhum Referéncia

Diabetes mellitus antes da gravidez -0,019

Diabetes gestacional 0,009
Funcao da tireoide durante a gravidez

Normal Referéncia

Hipertireoidismo 0,007

Hipotireoidismo -0,012
Cirurgia de emergéncia -0,015
Dose de efedrina até o parto (mg) -0,002
Dose de fenilefrina até o parto (mg) -0,015
Administracdo de oxigénio até o parto 0,004

O valor da integral do tempo da hipotensao  0,00001

<0,001 -0,001, 0,001 0,78
<0,001 0,000, 0,001 0,34
<0,001 -0,001,< 0,001 0,068
0,008 -0,031, <0 0,046
0,006 -0,013, 0,11 0,87
0,009 -0,006, 0,025 0,17
0,012 -0,043, 0,005 0,12
0,008 -0,006, 0,025 0,21
0,015 -0,023, 0,037 0,64
0,010 -0,032, 0,008 0,24
0,005 -0,026, -0,004 0,006
0,001 -0,03, -0,01 0,001
0,012 -0,039, 0,009 0,22
0,007 -0,01, 0,017 0,58
<0,001 <0,000, <0,000 0,029

pacientes, todas incluidas na andlise (Figura 2). Como
resultado, conseguimos incluir mais pacientes do que o
necessario para o tamanho estimado da amostra, o que
significa que os intervalos de confianga foram calculados
com mais precisao.

Conforme mostrado na Tabela 1, 37,5% foram subme-
tidos a cirurgia de emergéncia e o pH AU médio foi de
7,28. A Tabela 2 mostra as indicacdes para cesariana. A
Tabela 3 e a Tabela 4 mostram os resultados da analise
de regressao multipla, incluindo valores de PAS ou PAM <
80% de seus valores iniciais. Em ambos os modelos, ter
sido submetido a uma cirurgia de emergéncia, presenca
de doenca hipertensiva da gravidez, aumento da dose de
efedrina e um grande tempo integral de hipotenséo foram
encontrados como fatores associados ao pH AU. Os re-
sultados das analises de sensibilidade também revelaram
resultados semelhantes (Tabelas Suplementares 1-4).

Discussao

Os resultados do nosso estudo demonstraram que em ges-
tantes submetidas a parto cesiareo sob raquianestesia, uma
grande integral do tempo de hipotensao, definida de acor-
do com varios parametros, resultou em diminuicao do pH
AU. Além disso, os fatores associados significativos ao pH

AU incluiram ter sido submetido a cirurgia de emergén-
cia, presenca de doenca hipertensiva da gravidez, ter usa-
do uma dose aumentada de efedrina e um grande tempo
integral de hipotensao. Alguns estudos relataram que o
impacto da hipotensao no pH AU nao havia sido avaliado;
no entanto, nao ha estudo anterior relatando o impacto do
valor integral do tempo da hipotensdo materna.?’
Diferentes definicoes de hipotensao tém sido usadas
no campo da anestesia obstétrica'’. Um valor absoluto de
PAS de 90 ou 100 mmHg ¢ um indice facil de usar sem
conhecer a pressao arterial basal do paciente'?; entretanto,
algumas mulheres gravidas podem ja apresentar valores de
PAS anteriores a raquianestesia que sao inferiores a esses
valores definitivos de PAS. De fato, em nossa coorte, 47
(12,3%) pacientes apresentavam valores de PAS inferiores
a 100 mmHg antes da inducao anestésica. Portanto, uma
diminuicao percentual da pressao arterial basal pode ser
um indice razoavel a ser usado. Além disso, o fluxo san-
guineo uterino € determinado pela pressao arterial uterina
média, que provavelmente € mais afetada pela PAM do que
pela PAS; no entanto, os estudos focados em PAM permane-
cem escassos'". Além disso, uma andlise retrospectiva que
incluiu um total de 919 gestantes submetidas a cesariana
mostrou que quase metade das pacientes apresentou hipo-
tensao transitdria, com valores de pressao arterial < 30% de
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seus valores basais; no entanto, nao houve diferencas signi-
ficativas nos escores de Apgar em 1 minuto, se as pacien-
tes apresentaram hipotensao materna ou nao (5 vs 4; p =
0,74)'. No entanto, este estudo nao considerou a duracao
da hipotensao e, a luz do alto consumo de oxigénio fetal
e do fato de os vasos sanguineos placentarios nao terem
autorregulacao, mesmo uma pequena diminuicao da pres-
sao arterial materna pode causar acidose fetal'®. Portanto,
analisamos o impacto da hipotensao considerando sua
magnitude e duracao. Como esperado, nossos resultados
demonstraram que, independentemente da definicao de
hipotensao utilizada, quanto maior o valor da integral do
tempo de hipotensao, menor o pH AU. Isso pode implicar
que os niveis basais de pressao arterial devem ser mantidos
para evitar acidose fetal.

Nosso achado demonstrando que o uso de efedrina esta
associado a um pH AU mais baixo é consistente com os re-
sultados de estudos anteriores e € explicado por uma maior
transferéncia placentdria de efedrina e, portanto, hiperati-
vidade metabdlica fetal”'®. Além disso, casos de emergéncia
e presenca de disturbios hipertensivos da gravidez foram
associados independentemente ao pH AU, o que sugere
que precisamos ter mais cuidado para evitar hipotensao
materna nessa situacao. Como uma cesariana extremamen-
te urgente € realizada em pacientes sob anestesia geral em
nossa instituicao, nossa coorte nao incluiu pares mae-bebé
com funcoes placentarias que reduzem excessivamente a
oferta de oxigénio, como no caso de descolamento de pla-
centa. De fato, isso pode ser explicado pelo menor valor
de pH AU de 7,09. No entanto, haveria varios fatores rela-
cionados ao menor pH AU em casos de emergéncia. Além
disso, pacientes com distirbios hipertensivos da gravidez
apresentam hipotensao menos frequente e menos grave
durante a raquianestesia e o bloqueio simpatico causado
pela raquianestesia melhora o fluxo sanguineo, diminuin-
do a resisténcia uteroplacentaria'”'®. No entanto, além da
disfuncao placentdria por remodelamento incompleto da
artéria espiral resultando na diminuicao do suprimento de
oxigénio para o feto, a hipotensiao materna excessiva pode
causar reducdo do fluxo sanguineo'*%.

Houve varias limitacoes para este estudo. Primeiramen-
te, em nosso estudo, a pressao arterial basal foi definida
como a pressao arterial medida na sala de cirurgia antes da
inducao anestésica. Um estudo anterior comentou que a
realizacao de medidas repetidas e a média desses valores de
pressao arterial ¢ demorada e de dificil adocao na pratica
clinica de rotina, principalmente em situacoes de emergén-
cia?. Em segundo lugar, dada a natureza retrospectiva do
estudo, outros fatores importantes que influenciam o pH
AU, como o tempo da incisao uterina até o parto, nao pu-
deram ser incluidos na analise.

Conclusao

Realizamos uma anadlise retrospectiva de regressao miuiltipla
para predizer o pH AU em gestantes submetidas a cesaria-
na sob raquianestesia. Ter sido submetido a uma cirurgia
de emergéncia, presenca de um distarbio hipertensivo

da gravidez, uma dose aumentada de efedrina e um tem-
po integral de hipotensao foram considerados preditores
significativos do pH AU. Além da PAS, a PAM também foi
relacionado ao pH AU. A pressao arterial materna deve ser
mantida nos niveis basais de pressao arterial e a administra-
cao de vasopressores deve ser considerada para minimizar
o risco de acidose fetal.
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Apéndice A. Dados Suplementares

O material complementar relacionado a este artigo pode
ser encontrado na versao online em doi: https://doi.or-
g/10.1016/j.bjane.2021.04.022.
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