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O USO DE ADJUVANTES NA SOLUÇÃO DE ANESTÉSICO LOCAL EM

BLOQUEIOS DE NERVOS PERIFÉRICOS

RESUMO

Há décadas, a anestesia regional tem sido uma ferramenta extremamente valiosa para o manejo da
dor no contexto perioperatório. Após avanços na tecnologia de ultrassom, o emprego de bloqueios de
nervos periféricos se tornou ainda mais comum por proporcionar maior satisfação do paciente e da
equipe assistente, diminuição do consumo de opioides e contribuir com a alta hospitalar precoce. A
extensão da duração do bloqueio sensitivo se torna, então,  uma ideia bastante atraente.  Sendo
assim, há uma demanda crescente para encontrar uma solução que garanta um prolongamento do
bloqueio com o mínimo de efeitos adversos possíveis. A associação de adjuvantes na solução de
anestésico local é uma estratégia fácil e de baixa complexidade. O presente estudo discorre sobre a
eficiência e efeitos colaterais de algumas das opções farmacológicas mais comumente abordadas
pela literatura.

Keywords: Adjuvantes; Anestesia Regional; Analgesia; Bloqueios periféricos; Efeitos adversos.

ABSTRACT

For  decades,  regional  anesthesia  has  been  an  extremely  valuable  tool  for  perioperative  pain
management.  After  advances  in  ultrasound  technology,  the  use  of  peripheral  nerve  blocks  has
become even more common, as it provides greater patient and assistant team satisfaction, reduces
opioid consumption, and contributes to early discharges. So, the idea of extending the duration of the
sensory block becomes a very attractive concept. Therefore, there is a growing demand to find a
solution  that  guarantees  both  a  prolonged  blockade and  the  least  possible  adverse  effects.  The
association of adjuvants in the local anesthetic solution is both an easy and a low-complexity strategy.
The present study discusses the efficiency and side effects of some of the pharmacological options
most commonly studied as adjuvants.

Keywords: Adjuvants; Regional Anesthesia; Analgesia; Peripheral nerve block; Adverse Effects.

INTRODUÇÃO

A anestesia  regional  permite  uma reabilitação mais rápida,  uma analgesia

satisfatória com menos efeitos adversos e uma redução no tempo de internação
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hospitalar.1 Após  a  impregnação  perineural  de  um anestésico  local  (AL),  ocorre

bloqueio reversível dos canais de sódio e, com isso, uma inibição temporária dos

estímulos nociceptivos. A condução do estímulo nociceptivo ocorre de modo binário,

ou seja, pode estar apenas a) ativa ou; b) bloqueada. Sendo assim, a anestesia

regional pode ser considerada a estratégia mais eficaz para garantir a analgesia.2 

Esses benefícios podem ser observados de maneira ampla, em todos os tipos

de  cirurgia,  em especial  nas  cirurgias  de  maior  porte,  com potencial  de  grande

estímulo doloroso. Dependendo do anestésico local utilizado, a cobertura analgésica

pode variar de até 12 a 16 horas.1 Como a maioria das cirurgias acontece no período

matutino e vespertino, espera-se que o efeito terapêutico dos anestésicos locais se

encerre no período noturno, horário em que a maioria das enfermarias conta com

uma equipe assistencial reduzida3.

Nesse sentido, ao aumentar a dose de anestésicos locais a fim de prolongar a

analgesia, aumenta-se, também, o risco de toxicidade sistêmica.3 Assim, elencam-se

três principais variações na técnica de anestesia regional que podem ser usadas na

prática clínica para prolongar o efeito analgésico. 

 A primeira alternativa consiste no  bloqueio nervos periféricos (BNP)

por uso de cateter com infusão contínua do AL.4 Isso permite priorizar a manutenção

do bloqueio sensitivo adequado com um bloqueio motor residual mínimo por permitir

uma melhor titulação da dosagem de anestésicos locais. Porém, esta técnica possui

algumas  limitações  que  incluem  tanto  fatores  organizacionais  (como  a  falta  de

familiaridade  da  equipe  de  enfermagem),  quanto  logísticos  (tal  qual  a

indisponibilidade de bomba específica) relacionados ao atendimento e supervisão

desse  bloqueio,  o  que  pode  prejudicar  a  detecção  de  uma  eventual  falha  de

bloqueio, taxa que pode atingir até 50% dos casos3,4. Assim, o manejo inadequado
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desta  abordagem  pode  levar  a  complicações  como  toxicidade  sistêmica  do

anestésico local, infecção local, irritação do nervo e aumento do risco de quedas3,4. 

A  segunda  alternativa  seria  optar  por  uma  formulação  lipossomal  do

anestésico  local5 com  uma  maior  uma  duração  de  ação.  Contudo,  esse  uso  é

limitado por questões de registro sanitário, disponibilidade e preço, razão pela qual

não é um método de rotina utilizado para prolongar o BNP. A bupivacaína lipossomal

não  está  registrada  na  Agência  Nacional  de  Vigilância  Sanitária  (ANVISA)  mas

possui  previsão  de  ser  homologada  e  estar  disponível  para  uso  no  mercado

brasileiro até 20256. Nos Estados Unidos da América, esta opção farmacológica para

BNP já foi aprovada, mas para uma única técnica: bloqueio de plexo braquial (BPB)

por via interescalênica5.

        A  terceira  alternativa   -  escopo desta  revisão bibliográfica  –  para

prolongar  o  efeito  dos  bloqueios  perineurais  envolve  o  emprego  de  fármacos

adjuvantes,  via  perineural  ou  sistêmica.  Dentre  as  drogas  adjuvantes  a  serem

revisadas,  serão  abordados  os  corticosteroides,  a  adrenalina,  o  bicarbonato  de

sódio, a clonidina, a buprenorfina, o tramadol, o midazolam, o sulfato de magnésio, o

verapamil  e a dexmedetomidina. No entanto,  o uso de adjuvantes também pode

aumentar o risco de efeitos adversos, como necrose tecidual e lesão nervosa, além

de efeitos sistêmicos não-desejados.7 Sendo assim, como objetivo deste estudo,

propõe-se  conhecer os benefícios (grau de eficiência) e riscos (perfil de segurança)

do uso de um adjuvante para possibilitar o seu emprego racional.

MATERIAL E MÉTODOS
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A aprovação  do  comitê  de  ética  não  foi  necessária  para  esta  revisão  narrativa

qualitativa, uma vez que este estudo não envolveu nenhuma intervenção clínica e/ou

experimento com pacientes. Um revisor independente pesquisou alguns  bancos de

dados  (Pubmed,  Lilacs,  Scielo  e  Google  Scholar)  em  busca  de  publicações

relacionadas ao uso de adjuvantes perineurais em bloqueios de nervos periféricos.

Para isso, foram combinadas as seguintes palavras-chave, em inglês: “Adjuvants,

Anesthesia” and/or “Anesthetics,  Local”  and/or “Nerve Block” and/or “Anesthesia”,

Conduction”  and/or  “Transient  Neurologic  Manifestations”  and/or  “Epinephrine”

and/or  “Corticosteroids”  and/or  “Dexamethasone”  and/or  “Alfa-agonists”  and/or

“Clonidine”  and/or  “Dexmedetomedine”  and/or  “Opioids”  and/or  “Buphrenorfine”

and/or “Magnesium Sulphate” and/or ‘Sodium Bicarbonate” and/or “Ketamine” and/or

“Verapamil”  and/or  “Midazolam”.  Inicialmente,  foram empregados seguintes  filtros

disponibilizados pelas bases de dados: 1) Data de publicação dentro dos últimos 5

anos; 2) Espécie humana. Foram excluídos os artigos repetidos e os que tratavam

do  emprego  intravenoso  de  adjuvantes.  Nas  pesquisas  que  retornaram  poucos

resultados, foram removidos os filtros. Após a análise do título e do abstract dos

documentos encontrados, foram selecionados os artigos para revisão, de modo que

não  fossem  incluídas  as  publicações  de  temática  não  correlata  ao  escopo  dos

objetivos desta análise narrativa.

RESULTADOS

A  partir  da  busca  de  artigos  com  as  características  citadas,  foram

selecionados 101 artigos para a leitura do título. Após análise do título e do resumo,

apenas 32 artigos estavam de acordo com a proposta do trabalho, sendo que dentre
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os excluídos,  60 abordavam o uso de adjuvantes em bloqueios de neuroeixo;  6

envolviam estudos realizados com o efeito dos adjuvantes na anestesia  regional

intra-venosa; e 3 por abordarem o tema de forma tangencial,  en passant. Também

foi consultada uma página da web de uma empresa farmacêutica local.

Figura 1 Fluxograma da seleção dos artigos

DISCUSSÃO

Um dos métodos atuais  para  ampliar  a  duração da ação dos anestésicos

locais  é  acrescentar  drogas  (adjuvantes)  à  solução  de  anestésico  local.  As

referências  utilizadas  no  presente  estudo  demonstram,  de  maneira  inequívoca,
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efeitos significativos no aumento do tempo de bloqueio com o uso de adjuvantes,

conforme exposto na Tabela 1. Sendo assim, o presente trabalho propõe uma breve

discussão  do  emprego  dos  adjuvantes  com o  objetivo  de  ressaltar  benefícios  e

efeitos adversos para a anestesia clínica com base na literatura avaliada.

TABELA 1 – Grau de eficiência dos adjuvantes

Referênci

a

Número

de pacientes

Solução Tipo de

Bloqueio / Cirurgia

Conclusões

8 203 Ropivacaína

(três  ensaios),  lidocaína

um  ensaio)  e

mepivacaína  (um

ensaio).  Um  estudo

testou  lidocaína  e

lidocaína CO2.

As  doses  de

epinefrina  variaram  de

100 a 300 µg.

Bloqueio de

n. ciático, n.  femoral,

n. poplíteo ou axilar

Quando

adicionada  a  um  AL

usado  para,  há

evidências  de  que

aumenta  por  uma

hora,  em  média,  a

duração da analgesia.

9 55 Perineural:

Ropivacaína a 0,5% pura

ou  com  adição

simultânea  de  10  mg

dexametasona e 1 μg/kg

de dexmedetomidina

Bloqueio

intercostal  /  Cirurgia

torácica

videoassistida  -

Pneumonectomia

Aumentou  a

duração  da  analgesia

e  diminuição  no

consumo  de  opióides

(fentanil)  no  pós-

operatório.

10 97 Perineural:

20ml  -  18ml  de

bupivacaína  0.25%  com

dexametasona 8mg

Bloqueio

paravertebral torácico

/ Nefrectomia

Melhora  a

qualidade e a duração

da

analgesia  e

reduz  o  consumo  de

opióides

(fentanil).

11 79 3  grupos:

recebendo  lidocaína

Bloqueio de

plexo  braquial  (via

A  duração

do bloqueio sensitivo e
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isolada,  lidocaína  +

cetamina 50  mg/kg  ou

lidocaína  +

dexametasona 8 mg/kg

axilar)  /  Cirurgias  de

mão e antebraço

motor  axilar  foi  maior

no  grupo  lidocaína  +

dexametasona do que

no  grupo  lidocaína  +

cetamina.  Não  houve

diferença  quanto  a

latência.

12 71 Grupo  B:

recebeu  20  ml  de

bupivacaína 0,5% mais 2

ml de soro fisiológico; O

Grupo  F  recebeu  20  ml

de  bupivacaína  0,5%

mais  fentanil 100 µg em

2  ml  e  o  Grupo  T

recebeu  20  ml  de

bupivacaína  0,5%  mais

tramadol 100  mg  em  2

ml.

BPB

supraclavicular /

O  tramadol

como  adjuvante  da

bupivacaína  no  BPB

supraclavicular  guiado

por ultrassom, quando

comparado  à

bupivacaína

isoladamente  ou  com

fentanil,  apresenta um

início  mais  curto  do

bloqueio  sensitivo  e

motor  e  produz  uma

analgesia

significativamente

prolongada.

13 63 O  grupo  T

(n = 21) recebeu 100 mg

de  tramadol + 0,25%  de

bupivacaína,  o  grupo  F

(n = 21)  recebeu  50 μg

de  fentanil + 0,25%  de

bupivacaína e o grupo B

(n = 21)  recebeu  0,25%

de bupivacaína.

Bloqueio de

plexo  braquial  (via

axilar)  /  Cirurgias  de

mão,  punho  e

antebraço

A  adição  de

tramadol  ou fentanil  à

bupivacaína  em

bloqueio axilar acelera

o início e prolonga sua

duração. O tramadol é

superior ao fentanil em

termos de duração

60 Perineural:

cetamina (0,5  mg.kg-1)

mais  a  adição  de  1  mL

de  solução  de

bupivacaína  a  0,5%

Bloqueio de

nervo  infra-orbital  /

Cirurgia  de  lábio

leporino

As  crianças

submetidas a cirurgias

de  correção  de  lábio

leporino  do  grupo

cetamina  +
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14 diluída  até  completar  2

mL  da  concentração  a

0,25%, em cada lado

bupivacaína  tiveram

um  bloqueio  com

analgesia mais eficaz,

maior  satisfação  dos

pais,  menor  agitação

no  pós-operatório  e

menor  consumo  de

analgésicos.

15 50 Perineural:

Ropivacaína  0,5%  +

bicarbonato  de  sódio

8,4%  na  proporção  de

1:20

Bloqueio

femoral,  ciático

anterior  e  cutâneo

femoral  lateral  /

Cirurgias  de

membros inferiores

Redução  na

latência

16 60 Perineural:  40

ml – 20ml de lidocaína a

1% acrescido de solução

de bupivacaína a 0,25%

com 2,5mg de verapamil

(20ml)

Bloqueio de

plexo  braquial  /

Cirurgias  de

membros superiores

Aumento  na

duração do bloqueio.

17 60 Perineural:  30

ml   -  28ml  de

levobupivacaína  a  0,5%

mais 5 mg de  verapamil

diluídos  em  2  ml  de

solução salina normal

Bloqueio de

plexo  braquial  (via

supraclavicular)  /

Cirurgias  de

membros superiores

Redução  da

latência  e  maior

duração  do  bloqueio

sensitivo e motor.

A  primeira

analgesia  de  resgate

ocorreu  mais

tardiamente.

Dexametasona

Grau de eficiência
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               A dexametasona na dose de 4 mg administrada perineuralmente

junto com a AL prolonga a ação dos anestésicos de curta e média duração em até 3

a 5 horas (média de 4 horas) e dos AL de ação prolongada em 7 a 9 horas (média

de 8 horas)18. Há relato de que o aumento da dose de dexametasona não causa

diferença significativa no efeito19. Além de prolongar a duração da analgesia, o uso

de dexametasona encurta o tempo desde a injeção até o desenvolvimento de um

bloqueio e, como observado em modelos animais, tem um efeito protetor nas células

nervosas20.  Porém,  vale  ressaltar  que  quando  a  dexametasona  é  adicionada  à

ropivacaína, o anestésico local pode vir a precipitar21. Por conta desse perigo em

potencial para o paciente, esta combinação não deve ser usada na prática clínica.

Essa reação, contudo, não foi observada com lidocaína e bupivacaína10.

Perfil de risco:

O  polietilenoglicol  (veículo)  e  o  álcool  benzílico  (conservante)  nas

preparações  de esteróides e  o  material  particulado de esteróides no precipitado

estão associados a incidências de efeitos adversos locais. Por isso, é fundamental a

cautela e cuidado adequados na preparação da solução a ser injetada22.

Em relação aos possíveis  efeitos  clínicos  sistêmicos,  este  corticoide  pode

acentuar vias metabólicas envolvidas com a obesidade central e o ganho de peso;

contribuir com o aparecimento de edema em membros inferiores; aumentar o risco

de sangramento; causar prejuízo no processo de cicatrização e, em pacientes com

redisposição , intensificar quadros de acne.23

Adrenalina
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Grau de eficiência

Em relação aos outros fármacos elegíveis para adjuvância com AL nos BNP,

a adrenalina possui um efeito mais modesto24.

              Administrado perineuralmente como um dos adjuvantes mais

utilizados na prática clínica, a adrenalina não  tem ação na condução nervosa. Seu

efeito  vasoconstritor  local  está  relacionado  com a  redução  absorção  do  AL  nos

vasos  sanguíneos,  o  que  prolonga  o  tempo  de  contato  do  AL  com  as  fibras

nervosas.   Além disso,  limita  a distribuição de AL para o compartimento central,

reduzindo assim o risco de toxicidade sistêmica dos anestésicos locais. 7

Usa-se  frequentemente  na  dose  de  2,5–5  µg  mL–1  da  solução  AL.  O

prolongamento do bloqueio após a deposição perineural de adrenalina varia de 33 a

100 minutos (média de 60 minutos). 7

            Sendo assim, o seu uso se justifica nos casos em que se queira

melhorar perfil de segurança do AL e também por permitir a identificação de injeção

intravascular não intencional de anestésico local.24

Perfil de risco

Em modelos de animais diabéticos, a epinefrina diminuiu o fluxo sanguíneo

endoneural e aumentou a neurotoxicidade, o que pede pelo seu emprego prudente

em um contexto de neuropatia periférica diabética.24,29  Em humanos, contudo,  os

benefícios e a incidência de efeitos adversos associados ao uso de epinefrina não

estão claramente definidos.8 Quando a epinefrina é usada para descartar injeção

intravascular  como  “dose-teste”,  deve-se  atentar  a  um  possível  cenário  de

hipertensão e taquicardia em doses mais elevadas.8
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Bicarbonato de Sódio

Grau de eficiência

Como adjuvante, o bicarbonato de sódio (NaHCO3–) pode empregado para

acelerar  a  instalação  do  bloqueio,  sem  prolongar  o  seu  efeito.  26 Em  teoria,  o

acréscimo de bicarbonato de sódio às preparações anestésicas locais permite com

que se aumente  o pH do anestésico,  deixando-o mais próximo do seu pKa.27 A

solução  alcalina  resultante  aumenta  a  disponibilidade  da  forma não  ionizada  do

anestésico, que atravessa com mais eficiência as membranas lipídicas dos nervos

periféricos até atingir o interior da célular nervosa, onde ocorre o seu processo de

reionização e, por fim, o bloqueio reversível dos canais de sódio.  27 Alguns estudos

relatam que, apesar da menor latência, o grau do bloqueio e a sua duração ambos

tendem a ser menores na presença de NaHCO3–.15,26

Perfil de risco

O efeito adverso mais comum do uso de NaHCO3 como adjuvante nos

BNP  é  a  precipitação  de  anestésico  local  na  solução.15,26 Para  evitar  isso,  é

recomendável  limitar a dosagem do adjuvante de acordo com o anestésico local

empregado. Quando associado à lidocaína, deve ser de 1 mL de NaHCO3– por 10

mL de AL; no caso de uso concomitante à bupivacaína – 0,1 mL de NaHCO3– em

10 mL de AL. 15,26

Agonistas α2-adrenérgicos (Clonidina, Dexmedetomidina)

             A clonidina e dexmedetomidina se diferenciam entre si por conta das

suas diferentes afinidades aos receptores α-1 e α -27.
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           A dexmedetomidina se caracteriza por uma seletividade 1600 vezes

maior para os receptores α-2 adrenérgicos em comparação com a sua ação nos

receptores α -1, o que, para efeitos práticos, a torna um agonista praticamente puro

daquela subpopulação de receptores. A clonidina, por sua vez, tem uma seletividade

aproximadamente 200 vezes maior nos receptores α-2 adrenérgicos em relação aos

receptores α-1 adrenérgicos, isto é, cerca e 8 vezes menor que a dexmedetomedina.

Tanto os receptores α-2 centrais quanto os periféricos são sítios de

ligação dos agonistas α-2 adrenérgicos, o que se relaciona tanto com o seu perfil

terapêutico quanto com os seus possíveis efeitos adversos7,26.

Clonidina

Grau de eficiência 

O  cloridrato  de  clonidina  é  um  agonista  alfa-2  com  propriedades

vasoconstritoras, mas, ao contrário da epinefrina, sua capacidade de prolongar o

bloqueio  nervoso  se  deve  à  ação direta  nos  nervos  periféricos.  Dados recentes

sugerem  que  esse  prolongamento  é  mediado  pela  hiperpolarização  dos  canais

catiônicos controlados por nucleotídeos cíclicos. Sabe-se que a clonidina estende a

duração média do bloqueio em aproximadamente 2 horas, tendo um efeito melhor

de prolongar  o bloqueio  do nervo  quando associada anestésicos  locais  de  ação

intermediária, particularmente mepivacaína e lidocaína28.

Sabe-se,  também,  que  a  adição  de  clonidina  à  bupivacaína  prolongou  a

duração  do  bloqueio  supraclavicular  em  aproximadamente  200  minutos.  Em

contraste,  quando  comparada  com  5  mcg.ml-1  de  epinefrina,  o  acréscimo  de
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clonidina ao AL não causou nenhuma diferença na duração do bloqueio quando

adicionada  à  lidocaína  para  bloqueio  do  plexo  cervical  e  resultou  em  maior

concentração plasmática de lidocaína. Um terceiro estudo não detectou diferença na

duração  do  bloqueio  entre  clonidina  e  midazolam  quando  combinados  com

bupivacaína mais lidocaína para bloqueio supraclavicular.28

No bloqueio do nervo ciático via poplítea, a clonidina em associação com a

bupivacaína demonstrou prolongar o efeito do AL em aproximadamente 3 a 4 horas

apenas  quando,  sem  efeito  similar  quando  associado  à  levobupivacaína.  Outro

estudo recente não mostrou nenhum benefício da adição de 150mcg de clonidina à

ropivacaína  para  bloqueio  axilar,  enquanto  outro  demonstrou  um início  de  ação

notavelmente mais rápido e duração mais longa da analgesia com clonidina em altas

doses (2mcg.kg-1). 7,26,28

A clonidina na dose de 150 µg pode prolongar a duração da analgesia por até

duas horas e meia. 26,28 

Perfil de risco

Os  efeitos  colaterais  hemodinâmicos,  incluindo  hipotensão,  bradicardia  e

diminuição  do  nível  de  consciência  tedem  a  ser  dose-dependentes,  com  a

recomendação de 0,5mcg.kg-1  de  modo que  não se  ultrapasse  a  dose máxima

recomendada, que é de 150mcg.28

Na  administração  perineural  deste  α-2  agonista,  os  efeitos  colaterais

sistêmicos  (hipotensão  e  bradicardia)  são  frequentes  e  de  intensidade  dose-

dependente. Sendo assim, não está recomendado o seu uso como adjuvante até

que estejam disponíveis evidências robustas que indiquem o melhor contexto para o
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seu uso, tais como em relação a dosagem, a técnica de anestesia regional ou qual

AL que melhor poderia ser associado a essa droga. 7,26,28

A literatura é, contudo, conflitante. Demonstrou ausência de efeitos colaterais

hemodinâmicos clinicamente significativos quando adicionado à bupivacaína para

bloqueio supraclavicular. 26

Dexmedetomidina

Grau de eficiência

A  dexmedetomidina  é  um  agonista  do  receptor  α-2  adrenérgico

altamente  seletivo,  específico  e  potente  que  possui  propriedades  sedativas,

ansiolíticas, analgésicas, anti-hipertensivas e simpatolíticas. Muitas pesquisas foram

realizadas por seu efeito em BNP. 7               

Quando infiltrada perineuralmente, em associação com o AL em uma dose de

50-60 µg, prolonga a duração da analgesia em 5 a 7 horas (média de 6 horas). Os

efeitos  neuroprotetores  da dexmedetomidina  perineural  encontrados em modelos

animais ainda não foram investigados em estudos clínicos com humanos7. 

Perfil de risco

Como  possíveis  efeitos  adversos,  pode  ocorrer  sedação  excessiva,

hipotensão e bradicardia. Quando associada à ropivacaína, a literatura demonstrou

a possibilidade de aumentar a toxicidade do anestésico local.7

Opióides
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Grau de eficiência

                Nos estados inflamatórios sistêmicos, tais como o estresse

cirúrgico, há um aumento da expressão de receptores opioides nas fibras nervosas

periféricas  e  nas  células  de  resposta  imune.  Nessa  situação,  é  liberada  uma

quantidade significativa de opioides endógenos que tendem a mitigar a nocicepção

induzida  pela  inflamação.  A  expressão  máxima  de  receptores  opióides  e  de

liberação de opioides endógenos ocorre em cerca de 96 horas após a lesão.28,30

Sabendo-se disso,  ao longo dos anos,  inúmeros estudos foram realizados

para avaliar os benefícios da oferta perineural de opioides como adjuvantes aos AL.

Todavia, ainda não se sabe qual é o principal mecanismo responsável por seu efeito

analgésico no contexto da administração perineural: se é resultado apenas de seu

efeito nos receptores opioides periféricos ou se é de fato devido a um efeito central,

ocorrendo após a redistribuição da droga para o compartimento central.30 O efeito

periférico  puro  do  opióide,  além da  melhora  da  antinocicepção,  também estaria

associado  à  redução  de  muitos  efeitos  colaterais  desse  grupo  de  drogas.  Caso

contrário,  caso  seja  comprovada  uma  influência  amplamente  central,  a  oferta

perineural não se justificaria clinicamente.28

Perfil de risco

Em comparação com a administração periférica de opioides, foram relatados

os mesmos efeitos colaterais típicos da administração sistêmica – náuseas, vômitos

e prurido.30 
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Buprenorfina

Grau de eficiência

                A buprenorfina é um agonista parcial dos receptores μ-opióides com

a alta afinidade pelo receptor e alta lipofilicidade, o que garante uma fácil dispersão

pela membrana neuronal.  Além disso, possui uma atividade fraca nos receptores

kappa.  Aplicado  perineuralmente  em  uma  dose  de  0,1–0,3  mg  como  um

complemento ao AL, prolonga a duração da analgesia de 6,44 para 10,85 horas

(média de 8,5 horas). Esse efeito não é observado no caso de um bloqueio com uso

de AL “puro” perineural somado à administração sistêmica de buprenorfina, o que

sugere um mecanismo exclusivo de ação periférica.7 

Perfil de risco

Acreditava-se  até  recentemente  que  a  administração  perineural  de

buprenorfina  poderia  ser  um  fator  responsável  por  náuseas  e  vômitos  no  pós-

operatório, porém estudos mais novos relataram que a buprenorfina perineural + AL

ou em combinação com outros adjuvantes melhora a analgesia pós-operatória sem

aumentar os efeitos colaterais.7

Tramadol

Grau de eficiência

              O tramadol  é  um análogo sintético da codeína com efeitos

noradrenérgicos,  serotoninérgicos,  agonistas  opioides  (mu)  e  periféricos  do  AL.

Adição de 100 mg de tramadol a uma analgesia pós-operatória prolongada por BNP

por 2 horas.37
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A  literatura  demonstra  que  o  tramadol  possui  um  efeito  adjuvante

independente do seu efeito opioide, uma vez que o prolongamento do bloqueio não

foi prejudicado ao se associar a naloxona, um antagonista opioide.28 Em situações de

o  bloqueio  de  plexo  braquial  com  AL,  o  bloqueio  sensitivo  e  motor  pode  ser

prolongado  pela  administração  perineural  de  tramadol,  porém  não  por  seu  uso

sistêmico. 28,30

Perfil de risco

Os efeitos adversos típicos do tramadol em uso endovenoso ou intramuscular

são cefaléia, náusea, vômito, tontura e sedação. Alguns estudos relatam que o uso

de tramadol como adjuvante em bloqueios de plexo pode causar menos sintomas do

que a administração intravenosa de tramadol. 28,30

Cetamina                  

Grau de eficiência

 A cetamina é um antagonista do receptor NMDA com potencial de prolongar

ligeiramente o bloqueio do nervo periférico.31

Quando  comparado  com  o  uso  de  dexametasona  associado  ao  AL,  a

cetamina apresentou um resultado inferior  em relação ao aumento a duração do

bloqueio sensorial e motor axilar em pacientes candidatos à cirurgia de partes moles

da mão e antebraço. No entanto, o efeito da dexametasona em prolongar a duração

do bloqueio sensorial e motor axilar foi significativamente maior do que o efeito da

cetamina.11 
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Um estudo  constatou uma eficiência superior da cetamina como adjuvante.

Em crianças submetidas a cirurgias de correção de lábio leporino, a associação de

cetamina + bupivacaína proporcionou um bloqueio com analgesia mais eficaz, maior

satisfação  dos  pais,  menor  agitação  no  pós-operatório  e  menor  consumo  de

analgésicos, com a incidência de efeitos adversos similar ao grupo em que usou-se

apenas o anestésico local.14

Perfil de risco

Em grande parte da literatura, o uso de cetamina em bloqueios de nervos

periféricos demonstrou estar associado a uma incidência bastante alta de efeitos

adversos,  como  alucinações,  sonolência,  náuseas,  sem  qualquer  aumento  na

duração do bloqueio.14 Por esses motivos, a cetamina não é recomendada para uso

indiscriminado em bloqueios de nervos periféricos. 31

Sulfato de Magnésio

Grau de eficiência

O sulfato de magnésio tem ação farmacológica como antagonista do receptor

NMDA  e  inibidor  do  canal  de  cálcio  voltagem-dependente.  a  literatura,  está

consolidado que seu uso reduz a necessidade de analgésicos pós-operatórios.  25

O sulfato de magnésio pode ser usado como adjuvante dos anestésicos locais

no  bloqueio  do  plexo  braquial  interescalênico  e  supraclavicular,  bloqueio  axilar,

bloqueio do nervo femoral  e bloqueio do nervo poplíteo,  de modo a prolongar  o

efeito analgésico sem efeitos adversos.7
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Alguns  estudos  inter-espécie  indicam  a  possibilidade  de  complicações

neurológicas e dor no local da injeção dose-dependente, especialmente em doses

superiores  a  2-3  mg/kg. 25 Embora  tenham  sido  relatadas  alterações

neurodegenerativas na administração intratecal de sulfato de magnésio na coluna de

roedores,  faltam  evidências  histológicas  de  lesão  neuronal  direta  em  modelos

caninos,  sugerindo  assim  um  possível  efeito  espécie-específico  em  relação  a

possibilidade de lesão neurológica associada ao uso de sulfato de magnésio em

bloqueios neuraxiais. 25 Como a literatura nesse sentido ainda é escassa de modo a

refutar  claramente  um  efeito  de  neurotoxicidade,  não  é  plausível  recomendar

firmemente esse seu uso como adjuvante aos anestésicos locais. 7,25

Perfil de risco

A incidência de náuseas e o vômito aumentará significativamente quando a

dose de magnésio sulfato excede 150 mg por peso corporal. 

Além disso, avaliação prévia da função renal do paciente para garantir uma

administração que minimize o risco de reações adversas, mais comuns em paciente

nefropatas,  como  toxicidade  por  sulfato  de  magnésio,  rubor  facial,  hipotensão,

vasodilatação e sonolência.31

Midazolam

Grau de eficiência

              É um benzodiazepínico hidrossolúvel, atuando como agonista

indireto do receptor do ácido gama-aminobutírico. O seu efeito adjuvante ocorre em

decorrência de dois possíveis mecanismos. O primeiro, está relacionado a um efeito
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direto  por  conta  do  aumento  da  concentração  de  cálcio  intracelular.  O segundo

possível  mecanismo envolve  a  ativação  de  uma proteína translocadora  de  18kd

conhecida como “receptor benzodiazepínico periférico”, um novo sítio farmacológico

com potencial  analgésico ainda a ser elucidado não só no contexto da anestesia

regional  para  a  dor  aguda,  mas  também  com  potencial  relevância  para  a  dor

neuropática  crônica.  Ainda  inexistem  evidências  clinicamente  significativas  que

justifiquem seu uso perineural em BNP com a intenção prolongar a duração da ação

do AL.32,33

Perfil de risco

Testado  como  adjuvante  para  anestesia  raquidiana  e  peridural,  não  é

aprovado para uso perineural  devido à sua neurotoxicidade – principalmente por

promover o aumento excessivo da disponibilidade intraneural de íons Ca2+– .32,33

Verapamil

Grau de eficiência

O verapamil  é um bloqueador de canal  de cálcio que pode ser usado em

adição à solução de lidocaína ou bupivacaína para o bloqueio de plexo braquial. Sua

ação envolve a redução da permeabilidade neuronal ao íon cálcio, o que promove

um  prolongamento  do  bloqueio  sensitivo.  A  literatura  já  identificou  o  potencial

antinoceptivo do verapamil há mais de 20 anos 34,35.Destaca-se sua eficiência como

adjuvante quando adicionado à levobupivacaína  ao promover de menor latência do

bloqueio e analgesia prolongada no bloqueio do plexo braquial.16,17
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Ademais, há indícios em modelos animais que sugerem que o verapamil pode

reduzir  a  formação  de  tecido  cicatricial  perineural  e  promover  o  crescimento  do

axônio após o reparo do nervo periférico, o que demanda uma investigação mais

aprofundada deste possível efeito adicional neurotrófrico e neuroprotetor.36

Perfil de risco

O  verapamil  mostrou-se  superior  a  outros  agentes  em  associação  com

anestésico  local  por  ter  menor  potencial  de  efeitos  adversos  como  sedação,

bradicardia e hipotensão. 7

CONCLUSÃO

Drogas adjuvantes para bloqueios de nervos periféricos são uma estratégia

eficaz para o controle da dor aguda no período pós-operatório.  Os bloqueios de

nervos periféricos podem ser realizados em diversos sítios, a critério da necessidade

do sítio a ser operado - plexo braquial, plexo lombar, nervo femoral e nervo ciático.

No entanto, a duração da ação de um BNP é limitada sem uma droga adjuvante. O

emprego de drogas adjuvantes aos anestésicos locais  para bloqueios de nervos

periféricos, como alfa-2 agonistas, dexametasona, opioides, verapamil e midazolam

pode  prolongar  a  duração  da  analgesia  e,  simultaneamente,  reduzir  os  efeitos

adversos  dose-dependentes  de  anestésicos  locais.  Existem  efeitos  adversos

inerentes  ao  emprego  de  cada  droga  adjuvante  que  podem ter  seus  riscos  de

ocorrência  reduzidos  drasticamente  ao  se  usar  de  bom-senso  clínico  aliado  ao

conhecimento dos efeitos farmacológicos dos medicamentos em questão.
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