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RESUMO:

0 uso de sugamadex para reversao do bloqueio neuromuscular induzido por rocurénio apos
cesariana é pratica comum atualmente, mas existem preocupagdes quanto ao seu uso em ges-
tantes submetidas a cirurgias nao obstétricas. Relatamos seis casos de gestantes submetidas
a anestesia geral para cirurgia nao obstétrica em que o bloqueio neuromuscular foi revertido
com sugamadex. Acompanhamos o resultado da mae e do bebé durante e apos o parto. Suga-

madex parecia ser uma op¢ao segura tanto para a mae quanto para o bebé, mas sdo necessa-
rios mais relatorios para preencher a lacuna de evidéncias e aumentar o conhecimento global
sobre sua seguranca neste grupo especial de pacientes.

Introducao

Sugamadex (Bridion®), uma molécula de ciclodextrina
modificada, encapsula rocurdnio e outros agentes bloque-
adores neuromusculares aminoesteréides para fornecer
reversao rapida e confiavel do bloqueio neuromuscular
(BNM). Seu uso foi aprovado em 2008 na Europa e em
2010 em nosso hospital. Embora o sugamadex tenha sido
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bem estudado em pacientes gravidas em conclusao de ce-
sariana, as evidéncias clinicas que orientam seu uso em
gestantes submetidas a cirurgias nao obstétricas sao escas-
sas, com apenas trés casos descritos até o momento,'” e os
possiveis efeitos sobre o feto desconhecidos . Relatamos
uma série de seis gestantes submetidas a anestesia geral
para cirurgia nao obstétrica na qual o BNM foi revertido
com sugamadex.
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Tabela 1

Dados demograficos e clinicos sobre cirurgia ndo obstétrica.

Anos de idade) 37 22
IMC (kg/m2) 22,8 27,9
ASA-PS Il Il

Comorbidades

Idade gestacional (semanas) no 8 22
momento da cirurgia
Diagndstico

Apendicite Apendicite

Cirurgia Laparoscopia Laparoscopia
Duracéo da cirurgia (minutos) 65 50

Dose de Rocuronio (mg/kg) 0,6 0,7

Dose de Sugamadex (mg/kg)* 3,2 0,7

Evento adverso durante a cirurgia Nenhum Nenhum

Abscesso Mamario

Drenagem Cirurgica Laparoscopia

32 36 21
25,3 22,7 20,1 27,5

Il I I
Crohn disease Hypothyroidism

10 18 15

Torcao Ovariana Apendicite Apendicite

Laparoscopia Laparoscopia

50 40 83
0,9 0,9 1,0 1,1
3,7 3,4 3,4 2,0
Nenhum Nenhum Nenhum Nenhum

ASA-PS, Estado fisico de acordo com a American Society of Anesthesiologists.

* Dose de sugamadex: 3-4 mg/kg-1 se TOF =0 e PTC > 1; 1-2 mg/kg-1 se TOF > 2; 0-1 mg/kg-1 se T4/T1 > 0,9 (prevencao de bloqueio neu-
romuscular residual) com base em Groudine SB, Soto R, Lien C, Drover D, Roberts K. Um estudo randomizado, de dosagem, fase Il do droga
de ligacao relaxante seletiva, Sugamadex, capaz de reverter com seguranca o bloqueio neuromuscular induzido por rocurénio profundo.

Anesth Analg. 2007 mar;104(3):555-62.

Método

Esta é uma série de casos com desenho retrospectivo de
centro unico, relatando todos os casos consecutivos de
pacientes gravidas submetidas a cirurgia nao obstétrica as
quais foi administrado sugamadex para reverter o BNM.

A aprovacao ética deste estudo (Comissao de Etica
N° CA-0428/19-0t_MP/CC) foi concedida pela Comissao
de Etica do Centro Hospitalar de Entre o Douro e Vouga
EPE, Santa Maria da Feira, Portugal (Presidente Enfer-
meiro José David).

A coleta de dados ocorreu entre janeiro e novembro
de 2019. Um banco de dados com gestantes submetidas
a cirurgia nao obstétrica, de janeiro de 2010 a novembro
de 2019, foi obtido por meio do cruzamento de dados de
partos ou abortos com cirurgia nos ultimos 9 meses no
hospital base de dados. Todos os registros de anestesia fo-
ram revisados retrospectivamente e os seis casos em que
sugamadex foi usado para reverter BNM foram seleciona-
dos. Foram coletados dados referentes a idade, paridade,
duracao da gestacao, tipo de cirurgia e eventos adversos
durante a anestesia geral ou na sala de recuperacao pos-
-anestésica. O tipo de parto e os desfechos do nascimento
também foram analisados com base nos registros das maes
e dos bebés, com o estado de saude mais atualizado obtido
por entrevista telefonica com as maes. Todos os pacientes
foram contatados e deram consentimento para serem in-
cluidos neste relatoério.

Descricao do caso

Em todos os casos, a anestesia geral foi induzida com pro-
pofol, fentanil e rocurdnio, e mantida com mistura de
oxigénio, ar e anestésico volatil (sevoflurano ou desflu-

rano). A funcao neuromuscular foi monitorada usando
aceleromiografia (TOF-Watch® Device, Organon). Dois
eletrodos de pele foram colocados sobre o nervo ulnar e
um sensor de acelerometro foi colocado na ponta do po-
legar. A estabilizacdo e calibracao foram realizadas antes
da administracao do relaxante muscular e a estimulacao
do TOF foi iniciada e repetida a cada 15 segundos. Apos
a estabilizacao, foi administrado rocuronio e realizada
intubacao traqueal ap6s a obtencao do bloqueio neuro-
muscular adequado (TOFc = 0). Estimulacoes repetitivas
de TOF foram aplicadas a cada 15 minutos durante a ci-
rurgia. Ao final da cirurgia, sugamadex foi administrado
e os pacientes extubados assim que ocorreu a recupera-
¢ao completa (TOF 2 0,9).

No pos-operatorio imediato, os pacientes foram admiti-
dos na sala de recuperacdo para vigilancia. Uma cardioto-
cografia foi realizada antes e ap6s o procedimento.

Os dados demograficos e clinicos sobre a cirurgia nao
obstétrica estao resumidos na Tabela 1. Os dados do parto e
o resultado do bebé estao resumidos na Tabela 2.

Paciente 1

Uma primigesta de 37 anos, ASA 2, foi submetida a apen-
dicectomia laparoscépica com 8 semanas de gestacao, sob
anestesia geral com BNM, revertida com 200 mg de suga-
madex, sem intercorréncias imediatas. Sua gravidez restan-
te foi sem intercorréncias. Com 40 semanas de gestacao, foi
admitida em trabalho de parto espontineo, mas devido ao
trabalho de parto prolongado causado por desproporcao
cefalopélvica, foi realizada cesariana sob anestesia peridu-
ral. Nasceu um bebé saudavel do sexo masculino, com in-
dice de Apgar de 9/10/10 e peso de 3710 g. O bebé tem
agora 3 anos e esta saudavel.
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Tabela 2 Dados do parto.

Idade gestacional (semanas) 40+0 35+6 39+0 41+1 39+5 39+0

no parto

Tipo de Parto Parto cesareo  Parto cesareo Parto cesareo Parto vaginal assistido Parto cesareo Parto vaginal

espontaneo

Tipo de anestesia Epidural raquianestesia Combinacao Epidural Epidural Epidural
raqui+epidural

indice de Apgar (1/5/10 min) 9/10/10 9/10/10 9/9/10 9/10/10 9/10/10 10/10/10

Peso ao nascer (g) 3710 2150 2840 3360 3130 3845

Gravidez ou complicacoes - pré-eclampsia - Hemorragia pos-parto - -

intraparto

Anomalias congénitas Nao Nao Nao Nao Nao Nao

Paciente 2 Paciente 5

Uma primigesta de 22 anos, ASA 2, foi submetida a apen-
dicectomia laparoscopica com 22 semanas de gestacao,
sob anestesia geral com BNM, revertida com 50 mg de su-
gamadex, sem intercorréncias imediatas. A gravidez trans-
correu sem intercorréncias até 35+6 semanas de gestacao,
quando foi internada por pré-eclampsia grave. O parto foi
induzido com misoprostol e protocolo de sulfato de mag-
nésio iniciado, mas ap6s 36 horas, devido ao trabalho de
parto prolongado, foi realizada cesariana sob raquianes-
tesia, e nasceu um bebé saudavel do sexo masculino, com
indice de Apgar de 9/10/10 e Peso 2150g. O bebé esta
agora com 13 meses e saudavel.

Paciente 3

Uma primigesta de 39 anos, ASA 2, foi submetida a dre-
nagem cirurgica de abscesso mamario com 24 semanas
de gestacao, sob anestesia geral com BNM, revertida com
200 mg de sugamadex, sem intercorréncias imediatas.
Sua gravidez restante foi sem intercorréncias. Com 39
semanas de gestacao, foi internada para cesariana pla-
nejada devido a doenca materna (doenca de Crohn). A
cirurgia foi realizada sob anestesia combinada raqui-peri-
dural e nasceu um bebé do sexo feminino, saudavel, com
indice de Apgar de 9/9/10 e peso de 2.840 g. O bebé
estd agora com 12 meses e saudavel.

Paciente 4

Uma primigesta de 32 anos, ASA 2, foi submetida a laparos-
copia exploratéria com 10 semanas de gestacao por tor¢ao
ovariana, sob anestesia geral com BNM, revertida com 200 mg
de sugamadex, sem intercorréncias imediatas. Sua gravidez
restante foi sem intercorréncias. Com 41 semanas de gesta-
cao, foi internada para inducao do trabalho de parto. Foi re-
alizado parto vaginal assistido a vicuo sob analgesia peridural
e nasceu uma bebé saudavel do sexo feminino, com indice de
Apgarde 9/10/10 e peso de 3360 g. Ocorreu hemorragia pos-
-parto por atonia uterina que foi resolvida com sucesso com
conduta conservadora, sem necessidade de transfusao sangui-
nea. O bebé estd agora com 4 meses e saudavel.

Uma primigesta de 36 anos, ASA 2, foi submetida a apen-
dicectomia laparoscopica com 18 semanas de gestacao,
sob anestesia geral com BNM, revertida com 200 mg de
sugamadex, sem intercorréncias imediatas. Com 39+5
semanas de gestacao, foi admitida em trabalho de parto
espontaneo, mas devido ao trabalho de parto prolongado
foi realizada cesariana sob anestesia peridural. Nasceu um
bebé saudavel do sexo masculino, com indice de Apgar
de 9/10/10 e peso de 3130 g. O bebé esta agora com 12
semanas e saudavel.

Paciente 6

Uma primigesta de 21 anos, ASA 2, foi submetida a apen-
dicectomia laparoscépica com 15 semanas de gestacao, sob
anestesia geral com BNM, revertida com 150 mg de suga-
madex, sem intercorréncias imediatas. Sua gravidez restan-
te foi sem intercorréncias. Com 39 semanas de gestacao foi
realizado trabalho de parto vaginal espontaneo sob analge-
sia epidural. Nasceu um bebé sauddvel do sexo masculino,
com indice de Apgar de 10/10/10 e peso de 3845 g. O bebé
esta agora com 6 semanas e saudavel.

Discussao

Até onde sabemos, esta € a primeira série de casos sobre o uso
de sugamadex em gestantes submetidas a cirurgia nao obsté-
trica. Apenas trés casos foram relatados anteriormente: dois
casos de gestantes com patologia grave (feocromocitoma e
fibrilacao atrial persistente) relatando boa evolucao fetal;"?
e um terceiro caso relatando uma situacao de resgate apos
bloqueio neuromuscular materno nao intencional durante
transfusao intrauterina, mas omitindo a resultado do bebé.?

Em nossa série, a decisao de usar sugamadex foi base-
ada em nossa grande experiéncia com seu uso e na indu-
bitavel superioridade sobre a neostigmina, acreditando
que isso seria do melhor interesse da mae e do bebé. De
acordo com a revisao Cochrane sobre eficdcia e seguranca
do sugamadex versus neostigmina, o sugamadex pode re-
verter mais rapidamente o BNM induzido por rocurénio,
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independentemente da profundidade do bloqueio, e pare-
ce ter um perfil de seguranca melhor do que a neostigmi-
na, com 40% menos eventos adversos.*

Em nosso estudo, nao foram relatados eventos adver-
sos durante a anestesia geral ou no poés-operatorio ime-
diato; todos os fetos apresentaram boa vitalidade no car-
diotocograma realizado apés o procedimento; e todos os
bebés sao sauddveis, sem anormalidades congénitas. As
complicacoes tardias da gravidez descritas na paciente 2
(pré-eclampsia grave) e na paciente 4 (atonia uterina)
nao parecem estar relacionadas a administracao de suga-
madex varios meses antes.

A bula atual do Bridion® afirma que nao ha dados para
informar os riscos associados a medicamentos na gravidez.
Além disso, uma declaracao publicada pela Society for Obs-
tetric Anesthesia and Perinatology em abril de 2019 desa-
conselha o uso de sugamadex em pacientes no inicio da
gravidez até que as implicacoes clinicas de estudos in vitro
indicando que o sugamadex se liga e encapsula a progeste-
rona sejam esclarecidas.’

Na verdade, a evidéncia atual vem de estudos pré-cli-
nicos limitados em culturas de células primarias e ratos.
Os efeitos potenciais do sugamadex no feto humano em
desenvolvimento sao completamente desconhecidos, assim
como as evidéncias sobre a transferéncia placentaria mater-
no-fetal, que é um pré-requisito para causar exposicao fe-
tal. Teoricamente, seu tamanho molecular muito grande e
polarizacao em solucao aquosa predizem transferéncia pla-
centaria limitada, se houver. Além disso, nao ha evidéncias
sobre o efeito potencial da administracao de sugamadex na
manutencao do inicio da gravidez. Um unico estudo que
expoOs ratas gravidas no 1° trimestre a altas doses de suga-
madex (30 mg/kg?) nao conseguiu demonstrar quaisquer
alteracoes nos niveis de progesterona endégena, nas taxas
de nascidos vivos ou natimortos.

A principal limitacao de nossa investigacao é seu dese-
nho retrospectivo com inclusao de apenas seis pacientes. No
entanto, € a primeira série de casos a acompanhar a evolu-
¢ao da mae e do bebé durante e apds o parto. Acreditamos

que pode haver muitos outros casos de uso de sugamadex
em circunstancias semelhantes, que nao foram relatados.
Assim, apelamos aos nossos colegas que partilhem a sua
experiéncia escrevendo e publicando esses casos de forma
a preencher a lacuna de evidéncia e aumentar o conheci-
mento global sobre a sua seguranca neste grupo especial
de doentes.

Conclusao

Nesses seis casos de cirurgia nao obstétrica de urgéncia du-
rante a gravidez, o sugamadex pareceu ser uma opcao se-
gura para a reversao do BNM induzido por rocurénio tanto
para a mae quanto para o bebé.
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