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RESUMO
Cenario: a pré-eclampsia acomete 4% a 5% das gestagBes e, quando instalada, o
tratamento € a interrupcgdo da gestacdo. Embora a via de parto seja obstétrica, a cesariana
pode ser necessaria, se beneficios superam 0s riscos, e assim ela é frequentemente
realizada nesse contexto. A dor apds a cesariana € esperada e ha necessidade de realizar
medidas eficazes de alivio da dor no pds-operatdrio para melhor recuperagdo funcional
dessa puérpera. A raquianestesia com morfina intratecal (MIT) é das medidas mais
importantes para alivio da dor no pos-operatorio, assim como técnica cirargica adequada
e prescricdo de tratamento multimodal com analgésico simples, anti-inflamatério nédo
esteroidal (AINE) e opioide de resgate. Na auséncia de MIT, a associagdo com 0sS
bloqueios regionais pode ser utilizada para analgesia do pos-operatorio. O uso de AINES
na pré-eclampsia, antes evitados por possibilidade de descontrole pressorico e lesdo renal,
passou a ser incorporado pelos beneficios de analgesia pos-operatdria, porém a
efetividade relativa a analgesia e seguranca nao foram adequadamente avaliadas. No
Brasil, € frequente a utilizacdo de dipirona como analgésico no pds-operatorio, contudo,
ndo ha estudos comparando AINE e dipirona em pacientes com pré-eclampsia. Objetivo:
comparar a efetividade e a seguranca do uso de ibuprofeno versus dipirona para analgesia
pos-operatdria em puérperas com pré-eclampsia submetidas a cesariana e realizar uma
revisdo sobre a dor ap0s a cesariana. Métodos: foram realizados um ensaio clinico
randomizado (ECR) e uma revisao narrativa da literatura sobre a dor ap6s a cesariana. O
estudo foi realizado no periodo de julho 2022 a maio de 2023. A analise estatistica foi
realizada com o Epi-Info 7.2.5.0 e Medcalc 22.016. As varidveis categdricas foram
comparadas em tabelas de contingéncia com testes qui-quadrado de associagao e exato
de Fisher. Foi calculado o risco relativo (RR), determinando-se seu intervalo de confianca
(IC) de 95%. Variaveis quantitativas com distribuicdo normal foram analisadas usando-
se o teste t de Student e para amostras ndo pareadas de distribuicdo ndo normal, foi
utilizado o teste de Mann-Whitney. Realizou-se analises de medidas repetidas para a
evolucdo dos niveis pressoricos nos dois grupos. Para a revisao da literatura, foi realizada
estratégia de busca com os descritores: “Cesarean Section, Repeat” OR “Cesarean
Section”; “Acute Pain” OR “Pain Management” OR “Pain, Postoperative” OR “Pain
Threshold” OR “Pain Measurement” OR “Pain” nas bases de dados: Medline, Web of
Science; LILACS, Biblioteca Cochrane que apés a selecdo resultou em 25 artigos.
Aspectos éticos: 0 estudo foi submetido ao Comité de Etica em Pesquisa do IMIP sendo
aprovado com o numero do CAAE: 62838022.4.0000.5201, todas as participantes



concordaram em participar e assinaram um termo de consentimento livre e esclarecido.
A revisdo da literatura, por ser um estudo de dados secundérios, ndo foi submetida ao
comité de ética. Resultados: esta tese resultou em dois artigos. O primeiro é um ECR e
sera enviado para a revista The Journal of Maternal-Fetal & Neonatal Medicine. Nele,
encontrou-se discreta superioridade da dipirona em relacdo ao ibuprofeno para os limiares
de dor da algometria por pressdo no primeiro dia (D1) e segundo dia (D2) pds-operatorio
no ponto lombar abdominal superior esquerdo (LABZ2E) D1, 1,30+0,7 kgf/cm? versus
0,9+0,4 kgf/cm? (p=0,02) e no D2 1,30+0,78 kgf/cm? versus 0,90,56 kgf/cm? (p=0,016).
No entanto, quanto a dor pds-operatoria no primeiro dia pela escala visual analdgica
(EVA) foi semelhante nos dois grupos com mediana de quatro (11Q 2-5 versus 11Q: 2-5;
p=0,68), também ndo houve diferenca entre 0s grupos quanto ao escores EVA,
desenvolvimento de lesdo renal aguda, niveis séricos de creatinina no segundo dia pés-
operatorio ou do volume de diurese, assim como nos niveis tensionais. O segundo artigo
€ uma revisdo da literatura a ser submetida a Revista Brasileira de Ginecologia e
Obstetricia e reuniu 25 artigos, sendo 12 revisdes sistematicas e 13 ECR. Foram avaliadas
intervencdes pré-operatoria, intraoperatoria, pos-operatdria (invasivas e ndo invasivas) e
terapias complementares e esses estudos foram comparados com as principais diretrizes
do assunto. Dentre essas intervencfes, quando os estudos n&o utilizaram morfina
intratecal, os bloqueios regionais do abdémen foram efetivos no alivio da dor apds a
cesariana. As faixas abdominais sdo recomendadas pelo Postoperative pain management
recommendations (PROSPECT), porém metandlises mais atuais sdo conflitantes quanto
a efetividade para alivio da dor. As bandagens elasticas e a crioterapia foram ECR
pequenos, mas que se mostraram estatisticamente significativos em diminuicdo da dor
apos a cesariana. O uso pré-operatério do paracetamol venoso, da gabapentina, da
cetamina e a técnica cirurgica French AmbUIlatory, precisam de mais estudos para
recomendag&o formal. Conclusdes: ndo houve diferenga entre a dipirona e o ibuprofeno
no tratamento da dor pos-cesariana em quase todos os parametros de dor analisados. A
amostra ndo teve poder para avaliar o desfecho de lesdo renal. A dor apds cesariana é um
evento previsivel e os cuidados para alivio da dor sdo necessarios para conforto e
recuperacdo da puérpera. Na auséncia de MIT, bloqueios regionais do abdémen podem
ser realizados com intuito de diminuicdo da dor no pds-operatorio. Em pacientes que
fizeram MIT, a crioterapia parece ser efetiva como tratamento adjuvante na reducdo da

dor apds cesariana.



Palavras-chave: Pré-eclampsia; periodo pos-parto; AINE; Dipirona; Cesarea; Analgesia;
injuria renal aguda.
Identificagd@o do ensaio clinico: NCT05586373



ABSTRACT

Background: pre-eclampsia affects 4% to 5% of pregnancies and, when established, the
treatment is termination of pregnancy. Although the mode of delivery is obstetric, a
cesarean section may be necessary if the benefits outweigh the risks, and so it is often
performed in this context. Pain after cesarean section is expected and there is a need to
carry out effective postoperative pain relief measures for better functional recovery in this
postpartum woman. Spinal anesthesia with intrathecal morphine (ITM) is one of the most
important measures for postoperative pain relief, as well as adequate surgical technique
and prescription of multimodal treatment with simple analgesic, non-steroidal anti-
inflammatory drug (NSAID) and rescue opioid. In the absence of ITM, the association
with regional blocks can be used for postoperative analgesia. The use of NSAIDs in pre-
eclampsia, previously avoided due to the possibility of uncontrolled blood pressure and
kidney damage, began to be incorporated for the benefits of postoperative analgesia, but
the relative effectiveness of analgesia and safety have not been adequately evaluated. In
Brazil, dipyrone is frequently used as an analgesic in the postoperative period, however,
there are no studies comparing NSAIDs and dipyrone in patients with pre-eclampsia.
Obijective: to compare the effectiveness and safety of using ibuprofen versus dipyrone for
postoperative analgesia in postpartum women with pre-eclampsia undergoing cesarean
section and to carry out a review on pain after cesarean section. Methods: a randomized
clinical trial (RCT) and a narrative review of the literature on pain after cesarean section
were carried out. The study was carried out from July 2022 to May 2023. Statistical
analysis was performed with Epi-Info 7.2.5.0 and Medcalc 22.016. Categorical variables
were compared in contingency tables with chi-square tests of association and Fisher's
exact tests. The relative risk (RR) was calculated, determining its 95% confidence interval
(CI). Quantitative variables with normal distribution were analyzed using the Student's t
test and for unpaired samples with non-normal distribution, the Mann-Whitney test was
used. Repeated measures analyzes were carried out for the evolution of blood pressure
levels in both groups. For the literature review, a search strategy was carried out with the
descriptors: “Cesarean Section, Repeat” OR “Cesarean Section”; “Acute Pain” OR “Pain
Management” OR “Pain, Postoperative” OR “Pain Threshold” OR “Pain Measurement”
OR “Pain” in databases: Medline, Web of Science; LILACS, Cochrane Library which,
after selection, resulted in 25 articles. Ethical aspects: the study was submitted to the IMIP
Research Ethics Committee and was approved with the CAAE number:



62838022.4.0000.5201, all participants agreed to participate and signed an informed
consent form. The literature review, as it was a secondary data study, was not submitted
to the ethics committee. Results: this thesis resulted in two articles. The first is an RCT
and will be sent to The Journal of Maternal-Fetal & Neonatal Medicine. In it, a slight
superiority of dipyrone was found in relation to ibuprofen for pressure algometry pain
thresholds on the first day (D1) and second day (D2) postoperatively at the left upper
abdominal lumbar point (LAB2E) D1, 1.30+0.7 kgf/cm? versus 0.9+0.4 kgf/cm? (p=0.02)
and on D2 1.30+0.78 kgf/cm?2 versus 0.90+£56 kgf/cm? (p=0.016). However, regarding
postoperative pain on the first day using the visual analogue scale (VAS) it was similar
in both groups with a median of four (11Q 2-5 versus 11Q: 2-5; p=0.68), there was also no
difference between the groups regarding visual analogue scale (VAS) scores,
development of acute kidney injury, serum creatinine levels on the second postoperative
day or diuresis volume, as well as blood pressure levels. The second article is a literature
review to be submitted to the Brazilian Journal of Gynecology and Obstetrics and brought
together 25 articles, 12 of which were systematic reviews and 13 randomized clinical
trials (RCTSs). Preoperative, intraoperative, postoperative interventions (invasive and non-
invasive) and complementary therapies were evaluated and these studies were compared
with the main guidelines on the subject. Among these interventions, when studies did not
use intrathecal morphine, regional abdominal blocks were effective in relieving pain after
cesarean section. Abdominal wraps are recommended by Postoperative pain management
recommendations (PROSPECT), but more current meta-analyses are conflicting
regarding their effectiveness in relieving pain. Elastic bandages and cryotherapy were
small RCTs, but they were statistically significant in reducing pain after cesarean section.
The preoperative use of intravenous paracetamol, gabapentin, ketamine and the French
Ambulatory surgical technique require further studies for formal recommendation.
Conclusions: there was no difference between dipyrone and ibuprofen in the treatment of
post-cesarean section pain in almost all pain parameters analyzed. The sample was not
powered to assess the outcome of kidney injury. Pain after cesarean section is a
predictable event and pain relief care is necessary for the comfort and recovery of the
postpartum woman. In the absence of intrathecal morphine, regional abdominal blocks
can be performed to reduce postoperative pain. In patients who received intrathecal
morphine, cryotherapy appears to be effective as an adjuvant treatment in reducing pain

after cesarean section.
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1 INTRODUCAO

A pré-eclampsia ocorre de 2% a 4% das gestacOes® e representa importante causa
de morte materna direta no mundo? e a primeira no Brasil®>*. Segundo o American College
of Obstetricians and Gynecologists (ACOG, 2020)°, os disttrbios hipertensivos
associados a gravidez podem ser classificados como hipertensdo cronica, preé-
eclampsia/eclampsia, pré-eclampsia superposta a hipertensdo cronica e hipertensao
gestacional (Quadro 1)°.

A fisiopatologia da pré-eclampsia, apesar de ndo ser totalmente compreendida,
entende-se que as lesdes refletem principalmente ma perfusdo placentéaria® com liberagio
de fatores inflamatorios sollveis na circulagdo que causam lesdo endotelial vascular
materna, vasoconstriccdo que, por consequéncia, levam a hipertensao’.

O envolvimento do endotélio caracteriza a pré-eclampsia como uma sindrome
sisttmica. Ela tem poder de lesionar sistema nervoso central (como a eclampsia, por
exemplo), rins [a endoteliose glomerular podendo levar a necrose tubular aguda e leséo
renal aguda (LRA)], figado (inflamacéo periportal e lesdo hepatocelular), hematologico
(hemoconcentracdo ou hemolise, trombose microvascular, coagulacdo intravascular
disseminada etc.), entre outros 6rgéos e 168,

As manifestacdes fetais sdo heterogéneas e estdo relacionadas com a ma perfusdo
placentéria, uma situacdo esperada quando a pré-eclampsia se desenvolve precocemente
¢ a restricdo de crescimento intrauterino que traz alteracdo de crescimento fetal, liquido
amniotico e redistribuicio da circulagio fetal®.

A pré-eclampsia pode se apresentar como um distdrbio que evolui para uma
condicdo com risco de morte®. Embora a antecipacdo do parto minimize o risco para a
mée, pode aumentar o risco para o recém-nascido, principalmente em idades gestacionais
prematuras®. Dessa forma deve-se considerar a gravidade da doenca a fim de prosseguir

com 0 manejo conservador®,

Quadro 1. Critérios diagndsticos de pré-eclampsia (ACOG, 2020)°

Pressdo arterial (PA) Pressdo arterial sistolica (PAS) > 140 mmHg e/ou pressdo arterial

diastdlica (PAD) >90mmHg em duas ocasides com intervalo de pelo
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menos 4 horas(h) apos 20 semanas de gestacdo em uma mulher com
presséo arterial previamente normal.
Press&o arterial sistolica> 160 mmHg e/ou pressao arterial diastdlica

> 110mmHg confirmada apos um curto intervalo em minutos (min)

para facilitar o inicio da terapia anti-hipertensiva.

E proteinuria Maior ou igual a 300 mg em 24 horas

Relacdo proteina/creatinina urinarias maior ou igual a 0,3*

Proteindria de fita maior que 1+ (utilizada apenas se outro método nao

estiver disponivel)

Ou, na auséncia de proteindria, surgimento de hipertensdo associado a um dos seguintes

critérios:
Trombocitopenia Plaquetas abaixo de 100.000/microlitro.
Insuficiéncia renal Creatinina sérica maior que 1,1 mg/dL ou a duplicacéo da creatinina sérica

na auséncia de outra doenga renal.

Comprometimento da = Elevagdo da concentragdo sérica das transaminases duas vezes o valor de

fungdo hepatica referéncia.

Edema pulmonar

Sintomas cerebrais

e/ou visuais

Por ser uma doenca sistémica de evolucdo inevitavel quando instalada, seu
tratamento, definitivo é o parto®, porém a via de parto é obstétrica, isto €, vaginal ou
cesarianal®?,

A via vaginal deve ser preferencialmente cogitada devido a menor morbidade
relacionada. Entretanto, a cesarea atua como opc¢do importante e deve ser realizada em
circunstancias que os beneficios relacionados a cirurgia superem os riscos relacionados
ao procedimento®®!, Os riscos mais frequentes sdo: complicagBes anestésicas, lesdo de
trato urinério, sangramento, infeccdo de sitio cirurgico, complicagdes neonatais, dor
aguda e cronica'?.

A dor aguda ap0s cesariana é a consequéncia mais previsivel dessa cirurgia®, um
sintoma considerado moderado a grave e o alivio uma prioridade*?*. Culturalmente, o

parto esta relacionado ao suporte de altos niveis de dor, uma vez que a dor do parto é
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considerada um fendmeno natural'®, entretanto, a cesariana € uma cirurgia, uma
experiéncia complexa e personalizada para cada paciente!®’.

A presenca da dor grave apds o procedimento parece um fator independente para
desenvolvimento da persisténcia da dor pds-operatorial® e, em caso da dor
inadequadamente tratada, além da interferéncia nos cuidados com o bebé, a
amamentacdo’®!® e atraso na recuperacéo funcional, a dor aguda apds a cesariana pode
evoluir para dor persistente!®19,

Os cuidados para diminuir a dor pds-operatoria iniciam-se ainda no preparo da
paciente para cirurgia?®23. Um fator a ser considerado é a ansiedade pré-operatoria.
Apesar de ser um evento esperado, devido a ansiedade, as pacientes passam a ter sintomas
fisicos, causando nelas impacto negativo na experiéncia de dor no po6s-operatdrio®*2’.
Uma coorte brasileira encontrou altos niveis de ansiedade nas participantes do estudo e
uma correlacdo positiva para maior consumo de analgésicos no pos-operatério dessas
mulheres?®,

Um outro estudo de coorte da Etidpia avaliou os fatores que aumentam as
ocorréncias para dor aguda ap0s a cesariana, demonstrando a presenca de cesariana
prévia, incisdo maior de dez centimetros e incisdo transversa serem fatores de risco para
dor nas 24 horas ap6s o procedimento!®, A presenca de cirurgia prévia, incluindo a
presenca de pelo menos uma cesariana prévia, é tambem foi observada como fator de
risco em outros estudos'®2°°,

A busca para predizer quais pacientes vao ter mais dor no pos-operatério ainda é
um desafio. Em 2018, a Sociedade Internacional de Pesquisa em Anestesia publicou uma
revisdo da literatura, na qual realizou um compilado de técnicas para pesquisa da dor
aguda pods-cesariana. Os métodos mais utilizados para foram tanto testes sensoriais
quantitativos, ndo invasivos, que quantificam estimulos mecanicos, elétricos e térmicos;
quanto questionarios de predicdo de dor agudal’. A revisdo ora citada concluiu que
embora varios testes e questionarios tenham mostrado correlacdo positiva para predicao
de dor, ainda é incerto o uso dessas ferramentas para avaliacdo do desfecho das
pacientes®’:3L,

Apbs a cirurgia, a pesquisa pela dor é comumente realizada pelo relato da
quantificacdo da dor. Contudo, por vezes ha necessidade de avalia¢do por outros métodos
que quantifiquem essa experiéncia®. Os métodos mais comuns para quantificagio da dor

s8o as escalas de dor que estratificam segundo a dor referida pelo paciente, exemplifique-
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se a escala visual analdgica (EVA)*>* como uma das mais conhecidas, porém, ha também
escalas multidimensionais mais completas e complexas para dimensionar a dor2,

Ainda que néo se tenha um instrumento validado para predicdo da dor, entende-
se que a dor inadequadamente tratada contribui para morbidade dos pacientes
cirtirgicos®, sendo assim, diretrizes foram publicadas para orientar os profissionais para
manejo da dor apOs a cesariana nas fases de pré-operatdrio, intraoperatorio e pos-
operatério, dentre eles tem as principais: Society for Obstetric Anesthesia and
Perinatology: Consensus Statement and Recommendations for Enhanced Recovery After
Cesarean (SOAP)®, Guideline for elective caesarean section: updated systematic review
and procedure-specific  postoperative  pain  management recommendations
(PROSPECT)? e 0 Enhanced Recovery After Surgery Society Recommendations (ERAS)
dividido em trés partes: Guidelines for Antenatal and Preoperative care in Cesarean
Delivery: Enhanced Recovery After Surgery Society Recommendations (Part 1)%,
Guidelines for intraoperative care in cesarean delivery: Enhanced Recovery After
Surgery Society Recommendations (Part 2)*’ e Guidelines for postoperative care in
cesarean delivery: Enhanced Recovery After Surgery (Part 3)%.

Fatores intraoperatorios a serem observados sdo associados a anestesia e a técnica
cirtrgica. A anestesia regional e neuroaxial demonstraram serem superiores a anestesia
geral na reducdo da dor?. Os blogueios nervosos funcionam inibindo a transmissdo da
dor para o sistema nervoso central, reduzindo a necessidade de opioides no intraoperatério
e pode diminuir a hiperalgesia induzida por opioides*®. A anestesia por bloqueio espinhal
(raquianestesia) tornou-se a técnica mais utilizada pela seguranca e eficacia e utiliza
morfina intratecal (MIT), a qual consegue fornecer analgesia pos-operatéria. A dose ideal
com menor incidéncia de efeitos colaterais ainda ndo foi determinada®, sendo utilizada
em média 50 a 100microgramas?.

Entretanto, em alguns casos pode haver contraindicacdo da realizacdo de uma
anestesia neuroaxial e a paciente ndo obter o beneficio da MIT, como por exemplo em
casos de necessidade de anestesia geral*®#!, Nesses casos, os blogueios do plano fascial
podem ser um tratamento adjuvante!420-3538,

Os bloqueios de plano fascial mais utilizados ap6s a cesariana sdo o bloqueio do
plano transabdominal (BTA) e o bloqueio do plano quadrado lombar (BQL)?® Esses
bloqueios periféricos séo realizados com ultrassonografia e injecdo de anestésico local,

tempo de analgesia é inferior ao da morfina intratecal, cerca de seis a 12 horas*.
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Uma revisdo sistematica (RS) com metanalise da Biblioteca Cochrane elencou
estudos para avaliar a melhor técnica cirargica disponivel e concluiu que a técnica de
cesariana Pfannenstiel versus Joel-Cohein (JC) que esta, dentre outras vantagens, trouxe
menor dor no po6s-operatdrio e menor uso de analgésicos injetaveis*. As técnicas de
cesariana se modificam ao longo do tempo visando aprimoramento, a técnica JC, por
exemplo foi modificada e a partir de 1998 conhecida também por cesariana a Misgav-
Ladach (ML)*.

Quanto aos fatores pos-operatdrios, a depressao pos-parto tem papel importante
na persisténcia da dor. Entretanto, seria por estar ela a associada a dor durante a gestacédo
e apds o parto independente da via de parto*.

Apesar dos cuidados para analgesia pos-operatoria serem iniciados na escolha da
anestesia do procedimento, as pacientes em geral necessitam de analgesia adicional* para
uma recuperagdo mais rapida e eficiente*”- As drogas mais utilizadas para esse fim sdo:
paracetamol, anti-inflamatdrios ndo esteroidais, aspirina e naproxeno; quanto aos
analgésicos opioides, codeina e morfina®*® sdo os mais comuns. A recomendac&o atual
é prescrever analgésico simples associado a anti-inflamatdrio, sendo o opioide sistémico,
0pGAo apenas para resgate?®.

Ademais, é necesséario conhecer a populagdo que serd submetida a cesariana?®,
realizar anestesia com as drogas adequadas®® e apds o procedimento, exercer uma
administracdo de esquema multimodal de analgesia sistémica eficiente®%°. Além da
recuperacdo funcional, uma analgesia eficiente fortalece o vinculo materno-neonatal e a
amamentacdo apds o parto?04347,

Outra medicacdo importante para controle da dor pds-operatdria, alternativa aos
AINEs, é a dipirona (metamizol)®**. A dipirona tem propriedades antiespasmodicas,
antipiréticas e analgésicas potentes, além de ser um analgésico ndo opiaceo eficaz para a
dor aguda®>®*%, Em vérios paises da Unido Europeia e América Latina é o analgésico
mais utilizado como primeira escolha, sendo utilizada com seguranca para tratamentos de
pOs-operatorio a curto prazo°®.

Ainda que existam divergéncias literarias sobre o assunto, os anti-inflamatorios
nédo esteroidais sdo a principal escolha no tratamento multimodal (uso de duas ou mais
drogas com mecanismo de agdo diferente) da dor pds-operatoria*®#°. Estudo publicado
em 2019 no Jornal Americano de Ginecologia e Obstetricia, avaliou 127 mulheres e

concluiu que a administracdo de analgesia para alivio da dor, como o lbuprofeno, em
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intervalos de tempo fixos apds a cesariana, produziu escores de dor reduzidos na escala
analogica visual®’.

Apesar dos notaveis beneficios do uso dos AINE para analgesia pos-operatoria,
deve-se considerar que tais drogas possuem efeitos colaterais relativos ao proprio
mecanismo de a¢do, como aumento pressorico e lesdo renal e quando associados a pré-
eclampsia, poderiam ter esse efeito agravado.

Assim como 0 ACOG em 2020°, outra grande sociedade, a International Society
for the Study of Hypertension in Pregnancy (ISSHP) em 2021 também passou a
recomendar o uso de AINE no pds-operatorio de cesariana em pacientes com bom
controle pressérico e sem lesdo renal®®,

Alguns estudos recentes avaliaram os efeitos dos AINE na pressdo arterial nas
puérperas com pré-eclampsia e mostram pouco efeito sobre o acréscimo de pressdo
arterial®®®, entretanto, revisdes sistematicas com metanalise ja recomendam o uso de
AINE nessa populagido?043°8596162 - Ademais, beneficios como a melhora da dor e a
diminuicdo de efeitos colaterais associados aos narcéticos deve ser ponderado no
momento de prescrever tal medica¢io?>*,

O mecanismo de lesdo renal aguda pelos anti-inflamatérios nao esteroidais ja é
bem estudado®®° e consiste na hipoperfusdo renal levando a isquemia do 6rgao®. A
preocupacdo é ainda maior em pacientes portadoras de pré-eclampsia, ja que a doenca
cursa com vasoconstricdo, hemoconcentracdo e volume intravascular reduzido e,
portanto, sdo particularmente vulneraveis aos efeitos de perda de sangue que podem levar
a isquemia renal®.

Os efeitos especificos relacionados a lesao renal pelo uso de AINE em pacientes
com pré-eclampsia ainda ndo sdo bem estabelecidos e os estudos ndo enfatizam leséo
renal aguda como uma consequéncia importante*°96066-6% 'nelo contrario, é apontado
beneficio no manejo da dor apds cesariana nessas pacientes?0:435861.62

Diante desse cenario, o presente estudo surge visa comparar a efetividade e a
seguranca do uso de anti-inflamatério ndo esteroidal para analgesia pds-operatria em
puérperas com pré-eclampsia submetidas a cesariana e realizar uma revisao da literatura

sobre a dor apds a cesariana.
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2. HIPOTESES

2.1 Hipodteses do Artigo 1

Em puérperas com pré-eclampsia com sinais de gravidade submetidas a cesariana

randomizadas para receber tratamento com ibuprofeno versus dipirona para analgesia

pos-operatoria:

2.1.1. Desfechos primarios

1.
2.

A dor pés-operatdria no grupo da dipirona € menor;
A frequéncia de lesdo renal aguda no grupo da dipirona é menor.

2.1.2. Desfechos secundérios

1.

N oo g &~

10.

11.

A dipirona é superior quanto ao limiar de dor poés-operatdria avaliada pelo
algbmetro de pressao;

A dipirona é superior quanto a dor pos-operatéria avaliada pele escala visual
analogica;

A dipirona é superior quanto a dor pos-operatoria avaliada pela escala facial de
dor;

A dipirona é superior quanto a necessidade de terapia com analgésico de resgate;
A dipirona é superior quanto ao grau de satisfacdo da usuaria,;

A dipirona é superior quanto a manifestacao de reacdes alérgicas;

A dipirona é superior quanto aos exames de ureia (U) e creatinina no segundo dia
de uso da medicacéo;

A dipirona é superior quanto ao volume de diurese nos dois primeiros dias de pds-
operatorio;

A dipirona é superior quanto a evolucdo da pressao arterial no puerpério durante
0 uso das medicacdes;

A dipirona é superior quanto ao nimero de picos hipertensivos (pressao arterial
sistdlica de 160mmHg e/ou diastolica de 110mmHg) durante o uso das
medicacdes;

A dipirona é superior quanto ao tempo de deambulacéo pos-operatdria;

12.A dipirona é superior quanto ao tempo de internacéo hospitalar.
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3 OBJETIVOS

3.1 Objetivo geral

Comparar a efetividade e a seguranca do uso de ibuprofeno versus dipirona para

analgesia pds-operatoria em puerperas com pré-eclampsia com sinais de gravidade

submetidas a cesariana e realizar uma revisdo narrativa da literatura sobre dor apos

cesariana.

3.2 Objetivos do Artigo 1

Em puérperas com pré-eclampsia submetidas a cesariana randomizadas para

receber tratamento com ibuprofeno versus dipirona para analgesia pos-operatoria,

comparar:

3.2.1 Desfechos primarios

1.
2.

Dor p6s-operatdria (leve, moderada, intensa) pela escala visual analégica;
Desenvolvimento de lesdo renal aguda (creatinina sérica 1,5 a 1,9 vezes o valor
basal, ou aumento da creatinina sérica em >0,3 mg/dL, ou reducdo no débito

urinario para <0,5 mL/kg/hora por seis a 12 horas).

3.2.2 Desfechos secundarios

1.

© © N o g bk~ DN

[EEN
o

11.
12.

Média dos limiares de dor avaliada pelo algdmetro de pressao;

Mediana dos escores da dor pela escala visual analégica;

Mediana dos escores de dor pela escala facial de dor;

Necessidade de terapia com analgésico de resgate;

Grau de satisfacdo da usuéria;

Reac0es alérgicas;

Concentracdo sérica de ureia e creatinina no segundo dia p6s-operatorio;
Volume de diurese nos dois primeiros dias pds-operatorio;

Evolucdo da presséo arterial no puerpério durante o uso da medicag&o;

. Frequéncia de picos hipertensivos (pressdo arterial sistolica de 160mmHg e/ou

diastdlica de 110mmHg) durante o uso da medicacao;
Média do tempo de deambulagao pos-operatoria;

Mediana do tempo de internagéo hospitalar.



3.2 Objetivos do Artigo 2

Realizar uma revisao narrativa da literatura acerca da dor ap06s a cesariana.

29



30

4 METODOS

4.1 Desenho do estudo
Foi realizado um ensaio clinico controlado randomizado, triplamente encoberto,
comparando ibuprofeno versus dipirona para analgesia pos-operatoria em pacientes com

pré-eclampsia grave e uma revisdo narrativa da literatura sobre a dor ap6s cesariana.

4.2 Local do estudo

O estudo foi realizado no Centro de Atencdo a Mulher (CAM) nos setores de pré-
parto, unidade de terapia intensiva (UTI) obstétrica, na enfermaria de puerpério de alto
risco do Instituto de Medicina Integral Prof. Fernando Figueira (IMIP). O IMIP é uma
Maternidade-Escola com servico de residéncia médica em varias especialidades e presta
assisténcia integral a saude da mulher. No IMIP séo assistidos aproximadamente 430

partos no setor de alto risco obstétrico’.

4.3 Periodo do estudo e da coleta de dados
O estudo foi realizado no periodo de julho 2022 a maio de 2023, sendo a coleta

dos dados realizada nos meses de dezembro de 2022 a abril de 2023.

4.4 Populacao do estudo
Puérperas com pré-eclampsia com sinais de gravidade (pura ou sobreposta)

submetidas a cesariana.
4.5 Amostra

4.5.1 Amostragem

Foi obtida uma amostra de conveniéncia, consecutiva, de todas as puérperas com
diagndstico de pré-eclampsia com sinais de gravidade as quais estdo hospitalizadas no
IMIP, que preencherem os critérios de elegibilidade e concordarem em participar do

estudo.

4.5.2 Tamanho amostral

O célculo do tamanho da amostra foi realizado utilizando-se o software online de
dominio publico OpenEpi versdo 3.01 [Centers for Disease Control and Prevention

(CDC), Atlanta, GA]. Utilizaram-se os dados de um ensaio clinico como referéncia.
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Aplicaram-se ainda trés diferentes protocolos de analgesia pds-operatoria na cesariana e
encontraram-se escores médios de escala visual analdgica de 6,2+0,8 no grupo que
recebeu analgesia intravenosa (1) com paracetamol e ibuprofeno oral e 7,0+1,1 no grupo
que recebeu paracetamol e ibuprofeno por via oral®’.

Para evidenciar esta diferenca, com um poder de 90% e nivel de significancia de
5%, seriam necessarias 31 pacientes nos dois grupos. Prevendo-se eventuais perdas pos-
randomizacdo, acrescentaram-se aproximadamente 20% ao total de pacientes como
margem de seguranca, resultando, apds arredondamento, em 37 pacientes para cada braco

do ensaio. Totalizou-se, enfim, uma amostra de 74 pacientes para o estudo.

4.6 Critérios e procedimentos para selecdo dos participantes

4.6.1 Critérios de inclusdo

1. Cesariana realizada no IMIP;

2. Pds-operatorio imediato;

3. Puérperas a partir de 14 anos com diagndstico de pré-eclampsia com sinais de
gravidade.

4.6.2 Critérios de exclusio

1 Anemia falciforme;

2 Colagenoses;

3. Contraindicacgdes conhecidas ao uso de AINE e dipirona;

4 Diabete mellitus;

5 Doenca renal aguda (creatinina sérica 1,5 a 1,9 vezes o valor basal, ou aumento
da creatinina sérica em >0,3 mg/dL, ou reducdo no débito urinario para <0,5 mL/kg/hora

por seis a 12 horas);

6. Doenca renal cronica;
7. Hemorragia pré, intra ou pos-parto imediato;
8. Sepse anteparto ou puerperal.

4.7 Variaveis de analise

4.7.1 Variaveis dependentes:




4.7.1.1 Caracteristicas bioldgicas:

1. Escolaridade;

2. Idade materna;
3. indice de massa corp6rea (IMC);
4. Procedéncia da paciente.

4.7.1.2 Caracteristicas obstétricas:

1. Abortos prévios;

2. Balanco hidrico (BH);

3. Cesarianas anteriores;

4. Classificagdo da sindrome hipertensiva;
5. Complicacdes puerperais;

6. Estratificacdo da lesdo renal aguda;

7. Hipotensores orais;

8. Hipotensores venosos;

9. Idade gestacional (1G) da interrupcao da gestacéo;
10. Idade gestacional na admisséo;

11. Idade gestacional no diagndstico;

12. Indicacdo de hipotensor venoso;

13. Indicacdo de interrupcdo da gestacéo;
14, Indicacgdes do parto;

15. Intercorréncia cirargica;

16. Les&o renal aguda;

17. Necessidade de analgésico de resgate;
18. NUmero de gestacoes;

19.  Obito materno;

20.  Paridade;

21. Picos hipertensivos no puerpério;

22.  Tempo cirdrgico;

23. Tempo de deambulagdo precoce sem ajuda pos-operatoria;
24.  Tempo de hipotensor venoso;

25.  Tempo de internamento hospitalar;

26. Tempo de internamento puerperal,

27. Tempo de uso de hipotensores;

32
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28.  Terapia de Substituicdo Renal (TSR);
29.  Tipos de anestesia no parto.

4.7.1.3 Pardmetros clinicos maternos no momento da admissdo e durante o
internamento

Algometria por pressao (AP);

Diurese;

Escala facial de dor revisada (FPS-R);

Escala visual analdgica de dor;

Frequéncia cardiaca (FC);

Frequéncia respiratoria (FR);

Grau de satisfacdo da usuéria;

Pressao arterial diastolica;

© © N o g~ w D P

Pressdo arterial sistélica.
4.7.1.4 Exames laboratoriais maternos durante o internamento:
1. Creatinina Sérica;

2. Ureia.

4.7.2 Variavel independente

1. Dor pés-operatoria pela escala visual analdgica;

2. Ibuprofeno versus dipirona.

4.8 Procedimentos para selecdo, randomizacdo e acompanhamento das
participantes

Como forma de sensibilizacdo de todos os médicos da UTI obstétrica do IMIP,
pré-parto e alojamento conjunto, houve divulgacdo do projeto pela pesquisadora
responsavel por meio de cartazes e aviso por escrito antes de iniciada a coleta de dados
(Apéndice A).

Durante o periodo da coleta, 0 médico plantonista e/ou dos setores citados
identificou as pacientes candidatas a inclusao no estudo.

As pacientes foram examinadas pelo médico assistente e/ou pesquisadores
responsaveis com o registro de frequéncia cardiaca, frequéncia respiratoria, diurese,

pressao arterial, reflexos profundos (quando indicado) e avaliacdo da creatinina sérica da



34

admissdo no servico. (Figura 1). Consoante a rotina do servico, aplicou-se a lista de
checagem (Apéndice B), contendo os critérios de inclusdo e exclusdo do estudo. Quando
a paciente era elegivel, recebia as informacdes sobre o motivo da pesquisa e sua
importancia (Figura 1).

Todas as pacientes incluidas no estudo foram devidamente esclarecidas sobre 0s
objetivos e as possiveis consequéncias de sua participacdo. As pacientes foram ainda
informadas que caso ndo aceitassem participar do estudo, o seu acompanhamento seria
realizado segundo a rotina habitual do servico por equipe capacitada (Figura 1). Quando
concordaram voluntariamente em participar, assinaram o Termo de Consentimento Livre
e Esclarecido e/ou de Assentimento Livre e Esclarecido (Apéndice C e D), apds leitura
cuidadosa em voz alta e explicagGes pelo pesquisador.

A pesquisadora responsavel e/ou colaboradores, diariamente, visitaram os setores
de pré-parto, alojamento conjunto e UTI obstétrica, identificando as pacientes que ja
foram incluidas ou excluidas (pelos médicos plantonistas) e aquelas que poderiam ainda
ser candidatas a inclus&o no estudo (Figura 1).

Todos os prontuarios das pacientes envolvidas no estudo foram identificados por
etiquetas autocolantes contendo o nome da pesquisa e seu nimero de identificacdo no
estudo, correspondente ao nimero sequencial do envelope destinado a cada paciente, para
revisdes posteriores caso se fagam necessarias.

Além disso, todas as pacientes receberam um cartdo contendo um numero de
telefone celular [(81) 98257-6727)], destinado especificamente para a pesquisa, para
contato com a pesquisadora, caso necessario, garantindo-se a elas que as ligacoes
poderiam ser feitas a cobrar.
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Pré-parto, UTI obstétrica, - - »{ SENSIBILIZACAO |...... Pesquisador

enfermaria de alto risco
Cartazes
AViso escrito
Comunicacéo oral

}

Triagem. ... »| IDENTIFICACAO |« ----- Médicos da
Triagem

Pré-eclampsia/Pré-eclampsia
grave/Pré-eclampsia superposta

e > SELE(;AO € - Colaboradores

Parametros clinicos (FC, PA, diurese)
Proteindria de fita/ Rel prot/creat urinaria

¥

Lista de checagem

/ Convite & gestante\

TCLE () com indicagéo de TCLE (+)
cesariana a

participacao

IDENTIFICACAO [*" " Colaborador RANDOMIZACAO

"+ Pesquisador

Pré-parto e UTI obstétrica 1

v
Identificar novas pacientes Ibuprofeno
Identificar as pacientes incluidas

Dipirona

Figura 1 — Procedimentos para selecdo e acompanhamento dos participantes.
TCLE: termo de consentimento livre e esclarecido; PA: pressao arterial; FC: frequéncia cardiaca.
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4.8.1 Procedimentos para randomizacdo das participantes

Uma lista de numeros randémicos foi gerada no programa Random Allocation
Software versdo 2.0 (Ispharan-Iran) gerando-se 80 numeros randémicos em blocos de
quatro e serdo produzidas as medicacgdes e acondicionadas cada esquema terapéutico em
caixas lacradas, numeradas sequencialmente de um a 80.

As medicagdes foram manipuladas na farmacia de manipulagéo VIVIPHARMA®
(CNPJ: 16.951.215/0001-28), cuja farmacéutica responsavel é Viviane Vieira Gongalves
Guimarées, Conselho Regional de Farmacia de Pernambuco (CRF-PE) nimero 3906.

Os tipos de medicacao foram: ibuprofeno 200 mg e dipirona 500 mg, permitindo-
se, assim, o uso de duas capsulas a cada seis horas. Essas capsulas eram idénticas em
aspecto, tamanho, cor e sabor. Ambas as substancias foram acondicionadas em caixas
idénticas em suas caracteristicas fisicas, identificados apenas com o nimero sequencial,
nome da pesquisa e da pesquisadora responsavel.

Cada caixa continha 40 unidades a fim de se permitir a posologia de oito capsulas
por dia (duas cépsulas a cada seis horas) durante cinco dias, periodo maximo de
acompanhamento no estudo. A lista de randomizacéo identificando cada caixa estava em
posso apenas da farmacéutica, assim como quais medicacdes pertenciam a cada grupo.

Ap0s a inclusdo da paciente no estudo, foi entregue a técnica de enfermagem
responsavel pelo leito a caixa contendo as medica¢Ges da pesquisa. Nessa ocasido, foi
explicada a administracdo da medicacdo, por via oral, a cada seis horas, no horario
habitual de medicaces ministradas no setor.

Todos os prontuérios foram devidamente identificados com um carimbo contendo
0 nome da pesquisa na capa, indicando a participacdo da paciente na pesquisa, € com 0

mesmo numero sequencial das caixas destinadas a cada paciente.

4.8.3 Procedimentos para preparo e administracdo das medicacdes

Todas as medicacOes utilizadas (ibuprofeno e dipirona) foram prescritas pelo
médico assistente. Em ambos os grupos, foi registrada a necessidade de interrupgédo da
terapia por efeitos adversos. As pacientes ficaram cientes do horario de tomada de sua
medicacdo. Entretanto, a administragcdo da droga em qualquer dos esquemas ficou sob a
responsabilidade do técnico de enfermagem designado para os cuidados com cada
paciente.
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4.8.3 Fluxograma de captacido e acompanhamento das participantes

Este fluxograma contém o perfil do ensaio clinico, incluindo-se: o nimero total
de pacientes diagnosticadas com pré-eclampsia, quantas foram candidatas no periodo do
estudo, quantas eram elegiveis, 0 numero de recusas e de pessoas que aceitaram
participar, bem como as perdas durante o estudo e a quantidade de pacientes excluidas.
Por fim, quantificou-se 0 nimero de pacientes que receberdo ibuprofeno versus dipirona
(Figura 2).



Gestantes com PE com sinais
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Pacientes candidatas a
inclusao
(n=88)

Lista de Checagem

SELECAO

Termo de

Pacientes elegiveis (n= 74)

v

Consentimento

Randomizacéao (n=38)

[
>

Total de excluidas (n=14)
Critérios de exclusdo (n=11)
Doenca renal aguda (n=5)
Doenca renal cronica; (n=1)
Diabetes mellitus (n=3);
Colagenoses (n=0);

Anemia falciforme (n=0);

Sepse anteparto ou puerperal
(n=0);

Contraindica¢Bes conhecidas ao
uso de AINE e dipirona (n=2)

Recusa (n=3)

Randomizacéo (n=36)

Dipirona 1g 6/6h

Alocadas para utilizacio
de dipirona 1g (n=38)

Nao Recebeu (n=0)

ALOCACAO

Abandono durante o
acompanhamento (n=0)

Desisténcia voluntéaria
(n=0)

ACOMPANHAMENTO

Analisado (n=38)

Excluido da analise (n=0)

ANALISE

Ibuprofeno 400mg 6/6h

Alocadas para utilizacéo
de ibuprofeno 400mg
(n=36)

NAn Recehell (n=N

Abandono durante o
acompanhamento (n = 0)

Desisténcia voluntaria
(n=0)

Analisado (n=36)

Excluido da analise (n=0)

Figura 1 — Procedimentos para sele¢do e acompanhamento dos participantes
[Fluxograma — Consolidated Standards of Reporting Trials (CONSORT)].
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4.9 Definicéo e operacionalizacdo de termos e variaveis

4.9.1 Termos adotados

° Lesdo renal aguda: definida como queda abrupta da fungdo renal cujo
diagnostico se da com piora dos niveis de creatinina sérica e/ou queda da diurese. E
dividida em trés estagios’*:
o Estagio 1: aumento da creatinina de 0,3 mg/dL dentro de 48 horas; ou
aumento da creatinina de 1,5-1,9 vezes o valor basal, conhecida ou presumida,
que tenha ocorrido dentro de sete.dias; ou volume urinario < 0,5 mL/kg/h > 6
horas;
o Estagio 2: aumento da creatinina de 2,0-29 vezes o valor basal; ou volume
urinario < 0,5 mL/kg/h >12 horas;
o Estagio 3: aumento da creatinina de trés vezes o valor basal; ou aumento
da creatinina > 4 mg/dl, ou terapia de substitui¢do renal, ou volume urinario <
0,3 mL/kg/h > 24 horas, ou anuiria > 12h;
° Dor pdés-operatoria: definida como uma experiéncia sensitiva e emocional
desagradavel associada, ou semelhante aquela associada, a uma lesdo tecidual real ou
potencial’? e pode ser avaliada de forma mais objetiva pela escala visual analogica’ ou
com instrumentos como o dolorimetro por pressio’;
° Dor leve, moderada e grave: definida em intervalos pela escala visual analdgica,
EVA: zero — auséncia de dor; leve (0-3), moderada (4-6), grave (>7)%;
° Necessidade de analgésico de resgate: utilizacdo de analgésicos opioides por via
venosa administrado por solicitagdo da paciente”. O farmaco escolhido foi o tramadol 50
mg;
° Hipertensdo: definida como aumento dos niveis pressoricos, sendo maior ou
igual a 140 mmHg a sistélica e/ou maior ou igual 90 mmHg a diastdlica, aferida por duas
vezes consecutivas com intervalo maior que 30 minutos e apds repouso em decubito

lateral esquerdo’®;

° Pré-eclampsia: hipertensdo e proteindria presentes acima da 20 semana de
gravidez’;
° Pré-eclampsia com sinais de gravidade: hipertensdo e proteindria presentes

acima da 202 semana de gravidez, o qual procede aumento subito dos niveis pressoricos
e/ou da proteindria, ou evidéncia de alguma disfungdo orgénica, mediante sintomas de

iminéncia de eclampsia ou alteragdes dos exames laboratoriais [plaquetas (PLT), ureia,
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creatinina, acido drico (AU), transaminase oxalacética (TGO), transaminase piravica
(TGP), desidrogenase latica (DHL), bilirrubinas totais, direta e indireta (BT, BD e BI,
respectivamente)]’’;
° Hipertensdo gestacional: hipertensdo na auséncia de proteindria diagnosticada
ap0s a 20?2 semana de gravidez’;
° Sindrome HELLP (hemolytic anemia, elevated liver enzymes, low platelet
count): associagdo nas pacientes com pré-eclampsia de achados laboratoriais
caracteristicos da sindrome HELLP: hemdlise (bilirrubinas totais > 1,2 mg/dl e DHL >
600 U/L), elevacdo das enzimas hepaticas (TGO > 70 mg/dl e DHL > 600 U/L) e
plaquetopenia (plaquetas < 100.000 mm3)’’;
° Iminéncia de eclampsia: presenca, em pacientes com diagndstico de pre-
eclampsia, de quaisquer dos seguintes sinais e sintomas: cefaleia continua, escotomas,
turvacdo visual, dor epigastrica e dor em hipocondrio direito’’;
° Eclampsia: pré-eclampsia associada a convulsdes que ndo podem ser atribuidas
a outras causas®?;
° Pré-eclampsia sobreposta a hipertensdo crénica: definida como a presenca de
hipertensdo cronica associada ao aumento subito dos niveis pressoricos e/ou da
proteindria, ou evidéncia de alguma disfuncdo organica, por meio de sintomas de
iminéncia de eclampsia ou alteragdes dos exames laboratoriais (plaquetas, ureia,
creatinina, acido urico, TGO, TGP, DHL, Bilirrubinas totais e fragGes, direta e indireta)’’;
° Hipertensdo grave: segundo os critérios de The Seventh Report of the Joint
National Committee on Prevention, Detection, Evaluation, and Treatment of High Blood
Pressure (2018), define o estagio dois (grave) da hipertensdo arterial como sendo a
presséo arterial sistdlica > 180 mmHg e/ou diastolica > 120 mmHg’®;
° Idade gestacional: em semanas completas, calculada a partir da data da Gltima
menstruacdo (DUM), desde que conhecida e confiavel, confirmada pelo primeiro exame
ecografico. Quando a paciente ndo souber referir a DUM e/ou houver discordancia com
0 exame ultrassonografico, a datacdo da gestacdo sera realizada com base na primeira
ultrassonografia. Variavel numérica, discreta.
° Pico hipertensivo: pressdo arterial sistélica maior ou igual a 160mmHg e/ou
diast6lica maior ou igual a 110mmHg®;
° Variaveis do Estudo:

o) Abortos prévios: varidvel numérica, discreta, correspondendo ao numero

de perdas gestacionais anteriores ao estudo, conforme informagdo da paciente;
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o Algometria por pressdo: variavel numérica continua expressa em
milimetros de mercdrio (mmHg) que corresponde a uma técnica que visa
quantificar via estimulos fisicos (pressao sobre os nociceptores) a capacidade de
percepcao e de tolerancia dolorosa expressa em kgf/cm?2 78;

o Balanco hidrico: varidvel numérica continua que mensura o total de
liquidos administrados/ingeridos e eliminados pelo paciente em um periodo de
24 horas, expressa em mililitros’™.

o Cesarianas anteriores: variavel numérica discreta correspondendo ao
numero de cesarianas realizadas anteriormente;

o) Classificacdo da sindrome hipertensiva: varidvel categorica nominal
expressa pelas hipéteses diagnoésticas das sindromes hipertensivas da gestacéo:
pré-eclampsia com sinais de gravidade e pré-eclampsia sobreposta’.

o Complicagdes puerperais: variavel categdérica nominal com as possiveis
complicacdes associadas ao puerpério ou ao internamento hospitalar;

o Creatinina sérica: exame laboratorial realizado no momento da admisséo
e no segundo dia apos a cesariana, correspondente ao valor numérico em mg/dl
no sangue, sendo considerado os valores normais <1,1 mg/dl, creatinina.
Variavel numérica continua’;

o Diurese: variavel numérica continua expressa em
mililitros/quilograma/hora’;

o Escala facial de dor revisada: variavel categdrica expressa em seis figuras.
Instrumento utilizado para quantificar a experiéncia dolorosa do paciente®’;

o Escala visual analdgica de dor: variavel numérica discreta expressa de zero
a dez. Instrumento utilizado para quantificar a experiéncia dolorosa do
paciente’;

o Escolaridade: varidvel numérica discreta expressa por anos estudados;

o Estratificacdo da lesdo renal aguda: variavel categérica nominal
policotdmica, sendo dividida em estagio um, dois ou trés’:;

o) Frequéncia cardiaca materna: variavel numérica discreta expressa em
batimentos por minuto (bpm)’®;

o Frequéncia respiratoria: variagdo numérica discreta expressa em incursoes
respiratorias por minuto (irpm)’®;

o Gestacdo multipla: variavel categorica tipo: sim /ndo. Paciente com mais

de um feto na gestacdo em curso;
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o Grau de satisfacdo da wusudria: variavel categorica policotdmica
expressando a satisfacdo com o tratamento da dor pos-operatdria em: muito
satisfeito; satisfeito; nem satisfeito, nem insatisfeito (neutro); insatisfeito e muito
insatisfeito®;

o Hipotensores orais: varidvel categorica nominal com os tipos de
hipotensores continuos utilizados;

o Hipotensores venosos: variavel categdrica nominal do tipo dicotdmica
sim/néo;

o Idade gestacional da interrupcdo da gestacdo: tempo gestacional no
momento que foi indicada a interrupgdo. Variavel numérica discreta expressa em
semanas;

o Idade gestacional na admissdo: tempo gestacional no momento que a
paciente foi internada na instituicdo. Variavel numérica discreta expressa em
semanas;

o Idade gestacional no diagnoéstico: tempo gestacional no momento que a
paciente teve o diagndstico de pré-eclampsia com sinais de gravidade. Variavel
numérica discreta expressa em semanas;

o Idade gestacional no nascimento: tempo gestacional no momento que a
paciente foi para a cesariana. Variavel numérica discreta expressa em semanas;
o Idade materna: varidvel numérica, discreta, expressa em anos completos,
conforme informacdo da paciente;

o Indicacdo de hipotensor venoso: variavel categorica dicotbmico tipo:
sim/néo, expressa a necessidade ou ndo de realizacdo de hipotensor venoso para
controle de pressao arterial;

o Indicacdo de interrupcdo da gestagdo: variavel categérica nominal com as
indicac0es clinicas de interrup¢do da gestacao;

o indice de massa corpdrea: variavel numérica, continua, expressa em
quilograma por metro quadrado (kg/m?2);

o) Intercorréncia cirdrgica: variavel categdrica nominal policotdmica com as
possibilidades de intercorréncia no ato operatorio: adesiolise, hipotonia uterina,
lesdo de trato urinario, lesdo de trato digestivo;

o Lesdo renal aguda: variavel categorica nominal que corresponde a queda

da funcio renal™;
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o Necessidade de Analgésico de resgate: variavel numérica categorica
dicotdbmica discreta correspondendo ao nimero de vezes do tipo: sim/ndo se
utilizada medicacdo para alivio da dor solicitada sob demanda;

o Numero de gestagdes: variavel numeérica, discreta. NUmero de vezes que
a paciente engravidou, incluindo-se perdas gestacionais (aborto, natimorto),
gravidez ectopica ou doenca trofoblastica gestacional®?;

o Obito materno: variavel categorica dicotdmica, tipo: sim/ndo. Morte de
mulher em idade fértil no estado gravidico até 42 dias apds o parto, podendo ser
por causas obstétricas diretas ou comorbidades clinicas. Exclui-se morte
acidental®?;

o Paridade: variavel numérica discreta, correspondente a parto que ocorreu
ap6s 20 semanas de gestacdo, independente do peso®;

o Picos hipertensivos no puerpério: varidvel numérica continua com a
quantidade de picos hipertensivos durante o puerpério’;

o Pressdo arterial diastolica: varidvel numérica continua. Valores
correspondentes a pressio arterial diastolica®*;

o Pressdo arterial sistolica: variavel numérica continua. Valores
correspondentes a presséo arterial sistolica®;

o Procedéncia da paciente: varidvel categorica policotdmica, representada
por procedentes de Recife e regido metropolitana, outras cidades de Pernambuco
e outros estados;

o  Tempo cirdrgico: variavel numérica continua com o tempo entre a cirurgia
e a deambulacéo expressa em minutos;

o Tempo até deambulacdo pos-operatdria: varidvel numérica continua com
o0 tempo entre a cirurgia e a deambulagdo expressa em horas;

o Tempo de deambulagdo precoce sem ajuda pds-operatdria: mensuracao do
tempo entre a recuperagdo cirdrgica imediata e deambulagdo sozinha, expressa
em horas;

o Tempo de hipotensor venoso: varidvel numérica discreta com a quantidade
de dias de uso de hipotensor venoso;

o Tempo de internamento hospitalar: varidvel numérica discreta com o
tempo total de internamento hospitalar em dias;

o Tempo de internamento puerperal: varidvel numérica discreta com o

tempo total de internamento apds o parto expressa em dias;
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o Tempo de uso de hipotensores: variavel numérica discreta com o tempo
em dias que paciente utilizou hipotensores de manutengdo durante o
internamento hospitalar;

o Terapia de Substituicdo renal: variavel categorica nominal dicotémica do
tipo: sim/ndo. A TSR compreende a filtragdo sanguinea quando ha faléncia
renal’®;

o Tipos de anestesia no parto: variavel categorica policotbmica, que podera
ser classificada em: geral, venosa, peridural, raquianestesia ou combinada.
Procedimento médico para alivio da dor durante o parto®;

o Ureia: exame laboratorial realizado no momento da admisséo e no
segundo dia ap6s a cesariana, correspondente ao valor numérico em mg/dl no
sangue, sendo considerado os valores normais abaixo de 30 mg/dl. Variavel

numérica continua.

4.10 Procedimentos, testes, técnicas de exame

4.10.1 Cesariana
° Preparacdo para cesariana: paciente internada no setor de pré-parto do IMIP e

encaminhada ao centro cirlrgico para realizacdo da cesariana. Como protocolo do
servico, paciente com diagndstico de pré-eclampsia grave encontra-se com sonda vesical
de demora (SVD), para avaliacdo de diurese. Bem como, sulfato de magnésio (MgSOa4)
em um acesso e puncdo de outro acesso calibroso para infusdo de medicamentos e
hidratacéo;
° Administracdo de antibiotico profilatico: preferencialmente cefazolina 1g por
via venosa;
° Raquianestesia e acompanhamento anestésico durante o procedimento: realizar-
se-a por anestesiologista do plantdo, seguindo a técnica padréo:

o Antissepsia da pele com clorexidina alcoolica 0,5%;

o Palpacdo com identificagdo da linha de Tuffier (linha imaginéria

desenhada entre as cristas iliacas que teoricamente atravessa o corpo de L4) em

paciente em posicao sentada ou decubito lateral;

o Anestesia local com lidocaina 2%

o Puncdo lombar mediana ou paramediana, com agulha de Quincke 27 ou

25G, L3-4 ou L4-5, até visualizacdo de saida de liquido cefalorraquidiano;
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o Infusdo de bupivacaina hiperbarica 0,5%, 10-12,5 mg, associada com
morfina 80—100 microgramas e associada ou néo a fentanil 10-20microgramas;
o Posicionamento em decubito dorsal com desvio do Utero para esquerda;

o Durante a cesariana, sao utilizados vasopressores em baixa dose
(metaraminol, efedrina ou etilefrina), mantendo niveis pressoricos semelhantes
ao inicial até nascimento e ocitocina como uterotdnico ap6s nascimento;
antieméticos (4 mg de dexametasona e ondasentrona 4 mg).

o Técnica cirurgica da cesariana: a cesariana € realizada por medico obstetra
de plantéo.

o  Assepsia com clorexidina degermante a 2% e em seguida clorexidina
alcodlica a 0,5% no local da incis&o;

o Incisdo da transversa da pele;

o Abertura da cavidade abdominal por planos anatdmicos;

o Histerotomia a Marshall-Fuchs;

o Extracdo de concepto com auxilio da manobra de Geppert;

o Extracdo manual da placenta;

o Toalete da cavidade uterina;

o Histerorrafia com categute® cromado 1-0 ou Poliglactina 1-0;

o Toalete da cavidade abdominal para retirada de coadgulos e revisdo da
histerorrafia;

o Aproximacdo dos musculos reto-abdominais com categute® simples O,
cromado 1-0 ou poliglactina 1-0;

o Hemostasia dos vasos subaponeuroticos;

o Sintese da aponeurose com fio poliglactina 1-0;

o Hemostasia dos vasos do tecido celular subcutaneo

o  Aproximacdo do tecido celular subcutaneo com categute® simples O,
cromado 1-0 ou poliglactina 1-0;

o Sintese da pele com Nylon® 3-0 ou monocryl® 3-0.

Analgesia Pos-operatoria: a prescricdo do pds-operatério da cesariana em

pacientes com pré-eclampsia grave consiste nas primeiras 24 horas: um grama de dipirona

intravenoso a cada seis horas e tramadol 50 mg como analgésico de resgate a cada oito

horas. Nas 24 horas seguintes, a dipirona é prescrita um grama a cada seis horas por via

oral, porém o analgésico tramadol 50 mg como resgate permanece venoso.
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° Procedimentos para afericao da presséo arterial — foi utilizado sempre 0 mesmo

esfigmomanoOmetro aneroide, da marca Premium®, com manguito de 14 cm x 53 cm. Os

seguintes passos foram seguidos:
o Selecionado o manguito de tamanho adequado ao braco; colocado o
manguito, sem deixar folgas, dois a trés centimetros acima da fossa cubital;
centralizado o meio da parte compressiva do manguito sobre a artéria braquial;
estimado o nivel da pressdo sistdlica pela palpacdo do pulso radial, o
reaparecimento correspondeu a PA sistolica; palpado a artéria braquial na fossa
cubital e colocado a campanula ou o diafragma do estetoscopio sem compressao
excessiva; inflado rapidamente e quando ultrapassado 20 a 30 mmHg o nivel
estimado da pressdo sistélica, obtido pela palpagdo; procedido a deflacéo
lentamente (velocidade de dois mmHg por segundo); determinado a pressdo
sistélica pela ausculta do primeiro som (fase | de Korotkoff), que é, em geral,
fraco seguido de batidas regulares, e, apds, aumentado ligeiramente a velocidade
de deflacéo; determinado a pressao diastdlica no desaparecimento dos sons (fase
V de Korotkoff); auscultado cerca de 20 a 30 mmHg abaixo do ultimo som para
confirmar seu desaparecimento e depois proceder a deflacdo rapida e completa;
quando os batimentos persistiram até o nivel zero, determinado a pressao
diastolica no abafamento dos sons (fase IV de Korotkoff) e anotado valores da
sistolica/diastolica/zero e anotado os valores exatos sem “arredondamentos” € 0
braco no qual a pressdo arterial foi medida e anotados em formulario pré-
codificado para entrada deste tipo de medida®.
o Todas as aferigdes foram realizadas com o esfigmomandmetro calibrado
mensalmente;
o Para a andlise estatistica, foi considerada a média diaria das pressdes
arteriais;

° Procedimentos para registro da frequéncia cardiaca:
o Para registro da frequéncia cardiaca da puérpera foi utilizado o método
palpatorio da artéria radial. A artéria radial situa-se entre a apofise estiloide do
radio e o tend&o dos flexores, membro a ser examinada devera estar em posi¢do
supina, mao contralateral do examinador realiza a técnica.
o Polegar do pesquisador na face posterior do membro superior, segundo e
terceiro quirodactilos na regido da artéria radial, pressionando delicadamente até

impulsdo méaxima’®.
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o Durante o periodo de um minuto, os batimentos cardiacos foram
contabilizados e anotados em formulario pré-codificado para entrada deste tipo
de dado.

o Para a andlise estatistica, foi considerada a média diaria das frequéncias
cardiacas.

Procedimentos para registro da frequéncia respiratoria:

o Utilizado o método visual dos movimentos do torax. O médico assistente
e/ou pesquisador deveria observar e contar a frequéncia de inspiracfes
executadas pela paciente, em posicdo supina, através da movimentacao
ascendente de seu torax’®;

o Esta observacdo foi realizada no periodo de um minuto e anotada em
formulario pré-codificado para entrada deste tipo de dado;

o Todos os registros obedeceram ao critério acima descrito, mesmo nos
casos de puérperas em ventilacdo mecanica (VM) artificial;

o Para a analise estatistica, foi considerada a média diaria das frequéncias
respiratorias;

Procedimentos para registro da diurese:

o A colheita foi realizada da sonda vesical de demora, instalada na paciente
segundo o protocolo do servico pelo técnico de enfermagem, quando convier®;
o Quanto a paciente com diurese espontanea, foi solicitado coleta em
recipiente graduado em mililitros para ser possivel realizar o balanco hidrico;

o Esse registro foi anotado em formulario pré-codificado para entrada deste
tipo de dado. Todos o0s registros obedeceram ao critério acima descrito. Para a
andlise estatistica, sera considerada a média diéria da diurese.

Procedimento para afericdo da temperatura axilar (Tax):

o Utilizado termémetro clinico digital Omron®;

o Realizou-se inicialmente a assepsia do termometro, limpeza da axila da
paciente, colocacdo do instrumento com bulbo no oco axilar e avaliacdo apos
sinal sonoro’®;

o Esta observagdo foi anotada em formulario pré-codificado para entrada
deste tipo de dado;

o Para a anélise estatistica, foi considerada a média diaria das temperaturas
axilares;

Procedimento para avaliacdo da dor pelo algdbmetro:
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o Escolheu-se o algbmetro de presséo MED.DOR Ltda.® (Brasil;
compressdo maxima = 50 kgf, precisdo = 0,1 kgf, visor de trés digitos);
o Para a marcacdo dos pontos a serem avaliados, foram os usados 0s
parametros da dissertacdo de mestrado do Rio Grande do Sul de autoria de
Mariane Meirelles Alfonsin. O trabalho citado avaliou a correlacédo entre a escala
analdgica da dor e algometria em mulheres com dor pélvica cronica®®, utilizando
a técnica de liberagéo posicional®’:
o Por fim, posicionou-se a paciente em decubito dorsal;
° Marcacéo dos pontos em abddémen (Anexo B):
o Identificaram-se os pontos lombares anteriores esquerdo (LALE) e direito
(LA1D) — localizados medialmente a espinha iliaca antero-superior —,
segundo lombar anterior direito (LA2D) e esquerdo; segundo lombar anterior
direito e esquerdo (LAZ2E) localizado na superficie medial da espinha iliaca
antero-inferior;
o Em seguida, identificou-se o segundo lombar abdominal direito e
esquerdo, (LAB2D e LAB2E) — localizado na é&rea abdominal,
aproximadamente 5 cm lateral e um pouco abaixo da cicatriz umbilical, na
margem lateral do reto abdominal;
o Por fim, foi identificado o iliaco direito e esquerdo (ILD e ILE
respectivamente) localizado quase 3 cm medialmente a espinha iliaca antero-
superior, profundamente na fossa iliaca; pubico superior direito e esquerdo (PSD
e PSE) — localizado na face superior do ramo lateral do pubis, aproximadamente
2 cm lateral a sinfise pubica.
° Algbdmetro por pressdo:
o Aplicado perpendicularmente em relagdo a superficie corporal até paciente
acusar dor;
o segunda medicdo foi realizada com intervalo de cinco segundos;
o A média das duas medidas foi utilizada para andlise estatistica;
o Ao final da avaliagdo no ponto, a paciente coloca uma nota da escala visual
analdgica.
° Procedimento para avaliacdo da Satisfacdo pela Escala de Faces Revisada:
o Trata-se de escala apresentando seis faces e a paciente escolhe entre as faces a
que mais representa sua relagdo com a dor no momento da avaliacdo (Anexo
A).
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o O momento de afericdo foi no contato inicial com a paciente quando a
pesquisadora chegou para realizacdo da rotina diéria de avaliacdo. Foi entéo
solicitada para a participante para que ela dissesse qual o nivel de dor no
momento e apontasse na escala tanto no primeiro quanto no segundo dia.

° Procedimento para avaliacdo pela Escala Visual Analogica:

o Consiste em escala com as extremidades numeradas de zero a dez, associada a
figuras (Anexo A). A paciente marca na escala a dor presente naquele
momento®,

o A avaliacdo por EVA foi realizada em dois momentos do estudo:

I. A primeira afericdo foi no contato inicial com a paciente, quando a
pesquisadora chegou para realizacdo da rotina diaria de avalia¢do. Foi,
entdo, solicitado a participante que ela respondesse qual o nivel de dor
no momento e apontasse na escala tanto no primeiro quanto no segundo
dia.

Il. A segunda deu-se durante a avaliagdo dos pontos por algometria por
pressdo. Quando realizada a pressdo nos pontos marcados, a paciente
apontou o nivel de dor na escala visual analdgica, tanto no primeiro

quanto no segundo dia.

4.11 Coleta de dados

4.11.1 Instrumento para coleta de dados

Os dados foram coletados utilizando-se um formulario padronizado, com
perguntas fechadas e pré-codificadas para entrada no computador. Este instrumento
(Apéndice E) foi testado e modificado para se adequar aos objetivos da pesquisa.

Esses formuléarios foram devidamente armazenados em pastas de arquivo
especificas, antes e depois da digitacdo e analise, sob responsabilidade da propria

pesquisadora.

4.11.2 Coleta de dados

Os dados foram coletados pela propria pesquisadora e trés residentes de

Ginecologia e Obstetricia da Instituicdo. Aplicou-se a lista de checagem nas pacientes
candidatas ao estudo, seguindo os critérios de elegibilidade. Posteriormente, o protocolo

do estudo e os formularios foram preenchidos.
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Apols o preenchimento, os formularios foram revisados rigorosamente pela
pesquisadora a fim de comparem-se as informacdes coletadas com aquelas constantes nos

prontuarios.

4.11.3 Controle de qualidade das informacoes

Os formulérios foram preenchidos diariamente pela pesquisadora e arquivados em
pasta especifica para a pesquisa, no Departamento de Pesquisa do IMIP. Foram revisados,
em blocos de dez, pela propria pesquisadora. Em se constatando auséncia ou incorrecdo
de informacgdes, foram consultados os prontuarios e os resultados dos exames

laboratoriais para elucidarem-se as duvidas.

4.12 Critérios para descontinuacéo do estudo

4.12.1 Critérios para descontinuacdo individual (exclusdo de uma paciente do estudo)

N&o aconteceu nenhum caso, entretanto, as possibilidades estavam previstas,
consistindo no seguinte:
° Recusa da paciente em prosseguir com os procedimentos, mesmo ap0s assinado
0 termo de consentimento;

° Reac0es graves inesperadas.

4.12.2 Critérios para descontinuacdo do estudo (término do recrutamento de pacientes)

° ReacOes graves inesperadas: entende-se por algum efeito ligado ao anti-
inflamatorio utilizado ameagando a vida das pacientes ou que pudesse prejudicé-la,
levando a incapacidade fisica ou psiquica (extremamente improvavel porquanto nao

existirem casos descritos na literatura).

4.13 Processamento e analise dos dados

4.13.1 Processamento dos dados

Os dados obtidos foram armazenados em banco de dados especifico, criado no
programa estatistico Epi Info versdo 7.2.5. A digitacdo dos dados foi realizada apds
revisdo dos formularios.

Testes de consisténcia foram realizados e tabelas de distribuicdo de frequéncia das

principais varidveis foram construidas para correcdo de eventuais erros. No caso da
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constatacdo de inconsisténcias ou auséncia de informacGes, os formularios foram
consultados e, persistindo a duvida, recorreu-se aos prontuarios.

Ao final da digitacdo, foram novamente obtidas listagens para a corre¢éo final e
criacdo do banco de dados definitivo, submetido aos testes de limpeza e consisténcia das

informacdes. Somente apos essa etapa foi iniciada a andlise estatistica.

4.13.2 Andlise de dados

A analise estatistica foi realizada pela pesquisadora e suas orientadoras, utilizando

0s programas estatisticos Epi-Info 7.2.5 para Windows e Medcalc 22.016.

Foram utilizadas tabelas de distribuicdo de frequéncia para as variaveis
categodricas, para as variaveis quantitativas, medidas de tendéncia central e dispersao.

No primeiro artigo, as varidveis categoricas foram comparadas em tabelas de
contingéncia, utilizando-se os testes qui-quadrado de associacdo e exato de Fisher,
quando pertinente. Foi calculada a razdo de risco como medida de risco relativo,
determinando-se seu intervalo de confianga em 95%.

Em relacdo as variaveis quantitativas continuas com variancias dessemelhantes,
quando apresentaram distribuicdo normal, a comparagdo entre os grupos foi realizada
com o teste t de Student para amostras ndo pareadas (testes paramétricos). Caso se
verificasse distribui¢do ndo normal, aplicou-se o teste ndo paramétrico de Mann-Whitney.

Os trés testes foram utilizados para identificar as diferencas pontuais entre os dois
grupos. Também foi realizada Anéalise de Medidas Repetidas para comparacdo da
evolucdo dos niveis pressoricos e sistélicos e diastdlicos nos dois grupos.

Em todos as etapas da analise os valores de p foram bicaudados e adotou-se o

nivel de significancia de 5%.

4.14 Aspectos éticos

O presente estudo atendeu aos requisitos da resolucdo 466/12 do Conselho
Nacional de Saude®®. O projeto foi submetido & apreciacio do Comité de Etica em
Pesquisa (CEP) do IMIP sendo aprovado com o numero do Certificado de Apresentacdo
de Apreciago Etica (CAAE): 62838022.4.0000.5201 e registrado no Clinical Trials.gov
(NCT) sob nimero: NCT05586373.

N&o houve necessidade de submisséo da reviséo de literatura ao comité de ética,

uma vez tratar-se de dados secundarios.
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4.14.1 Consentimento livre e esclarecido

Todas as participantes foram devidamente esclarecidas sobre os objetivos do
estudo e somente incluidas caso concordassem em participar. Formalizou-se o aceite
mediante 0 “Termo de Consentimento Livre e Esclarecido” e quando pertinente 0 “Termo
de Assentimento Livre e Esclarecido” (TALS), ap6s leitura cuidadosa em voz alta e
explicacOes pelo pesquisador (Apéndices D e E).

As informagOes pessoais das pacientes foram mantidas confidencialmente,
portanto, ndo se divulgou quaisquer dados os quais possam expor dados individuais
sensiveis, mesmo com a permissdo da participante.

As pacientes foram informadas que caso ndo aceitassem participar do estudo, o
seu acompanhamento transcorreria segundo a rotina habitual do servigo por equipe

capacitada, sem nenhum énus ou represalias por nao participar da pesquisa.

4.14.2 Conflito de interesse

A pesquisadora ndo tem conflitos de interesse em relacdo ao presente projeto de

pesquisa.

4.15 Método de Revisao da Literatura

4.15.1 Desenho da Revisdo Narrativa

Realizou-se revisdo de literatura do tipo Narrativa. Desta feita, ndo se objetivou
esgotarem-se as fontes de informac@es, a fim de conferir fundamentacgéo tedrica a esta
tese.

Desta feita, seguiram-se cinco etapas: 1) elaboracdo da questdo da pesquisa; 2)
selecdo da amostra e definicdo dos critérios de elegibilidade e das bases de dados; 3)
extracdo dos dados dos estudos selecionados; 4) analise dos principais resultados dos
estudos incluidos na reviséo e interpretacdo dos achados; e 5) apresentacdo da sintese do
conhecimento.

Delineou-se a seguinte pergunta: quais as principais intervenc¢des para manejo de

dor apds cesariana?

4.15.2 Bases de dados eletronicas para a coleta de dados

Destarte, os artigos utilizados foram selecionados a partir das seguintes bases de

dados: Biblioteca Cochrane; Embase; Literatura Latino-Americana e do Caribe em
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Ciéncias da Saude (LILACS); Medical Literature Analysis and Retrieval System Online
(Medline) via National Library of Medicine (PubMed) e Web of Science.

Para tanto, as bases citadas foram acessadas através da Comunidade Académica
Federada (CAFe), desenvolvido pelo Portal Periddicos da Coordenacdo de
Aperfeicoamento de Pessoal de Nivel Superior (CAPES), instituicdo a qual o IMIP é

conveniado.

4.15.3 Critérios de selecdo dos estudos

Os critérios de inclusdo foram ensaios clinicos randomizados, revisoes
sistematicas (RS), e metanalises sobre tratamento da dor apds a cesariana. Excluiram-se
estudos do tipo observacionais, séries de casos, relatos de caso, protocolos, teses,
dissertagdes, artigos de opinido, comentarios, ensaios, notas prévias, manuais.

Os titulos e resumos foram revisados manualmente quanto a relevancia. Foram
incluidos apenas estudos completos em portugués, inglés ou espanhol, sendo removidas
as publicacdes em que apenas 0s resumos estavam disponiveis. Quando o ECR ja estava
incluido na analise de uma revisdo sistematica ou metanalise incluida ou apos a leitura do
artigo completo o assunto ja tenha sido abordado nesses estudos sem trazer um contetdo

novo, também foi removido. (Figura 3).

4.15.4 Estratégia de busca e coleta de dados

A estratégia de busca foi formulada com a conjugacdo dos seguintes descritores
controlados, contidos na plataforma de Descritores em Ciéncias da Saide (DeCS) e no
Medical Subject Headings (MeSH): "Cesarean Section, Repeat” OR "Cesarean Section"
AND "Acute Pain” OR "Pain Management” OR "Pain, Postoperative” OR "Pain
Threshold" OR "Pain Measurement™ OR pain.

Com o intuito de refinar os resultados da busca, os operadores booleanos “AND”
e “OR” foram utilizados. As estratégias de busca foram realizadas para cada banco de
dados utilizando combinagfes de palavras especificas e truncamentos com o apoio de

uma bibliotecéria (Quadro 2).

Base de Estratégia de busca
dados

Medline '("Cesarean Section, Repeat"[majr] OR "Cesarean Section"[majr] OR "Cesarean
Section"[ti] OR "Section, Repeat Cesarean"[ti] OR "Sections, Repeat
Cesarean”[ti] OR "Abdominal Deliveries"[ti] OR "Abdominal Delivery"[ti] OR
"C Section (OB)"[ti] OR "C-Section (OB)"[ti] OR "C-Sections (OB)"[ti] OR
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"Caesarean Section"[ti] OR "Caesarean Sections"[ti] OR "Cesarean
Sections"[ti] OR "Deliveries, Abdominal"[ti] OR "Delivery, Abdominal"[ti] OR
"Postcesarean Section"[ti] OR "birth, abdominal operation"[ti] OR "birth,
caesarean[ti] OR "caesarean birth"[ti] OR "caesarian birth"[ti] OR "cesarean
delivery"[ti] OR "cesarian section"[ti] OR "fetectomy"[ti] OR "repeated
cesarotomy"[ti] OR "sectio caesarea"[ti] OR "cesarean section, repeat"[ti] OR
"repeat cesarotomy"[ti] OR "repeat section, cesarean”[ti] OR "section, elective
repeat cesarean"[ti] OR "section, repeat cesarean"[ti]) AND ("Acute Pain"[majr]
OR "Pain Management"[majr] OR "Pain, Postoperative"[majr] OR "Pain
Threshold"[majr] OR "Pain Measurement"[majr] OR pain[majr] OR pain[ti] OR
pains[ti])

Biblioteca
Cochrane

ID Search Hits

#1 MeSH descriptor: [Cesarean Section, Repeat] explode all trees 40

#2 MeSH descriptor: [Cesarean Section] explode all trees 4697

#3 "Cesarean Section":ti OR "Section, Repeat Cesarean":ti OR "Sections,
Repeat Cesarean™:ti OR "Abdominal Deliveries":ti OR "Abdominal Delivery":ti
OR "C Section (OB)":ti OR "C-Section (OB)":ti OR "C-Sections (OB)":ti OR
"Caesarean Section":ti OR "Caesarean Sections™:ti OR "Cesarean Sections":ti
OR "Deliveries, Abdominal™:ti OR "Delivery, Abdominal”:ti OR "Postcesarean
Section™:ti OR "birth, abdominal operation™:ti OR "birth, caesarean:ti OR
"caesarean birth":ti OR "caesarian birth":ti OR "cesarean delivery":ti OR
"cesarian section":ti OR "fetectomy™:ti OR "repeated cesarotomy":ti OR "sectio
caesarea":ti OR "cesarean section, repeat”:ti OR "repeat cesarotomy":ti OR
"repeat section, cesarean™:ti OR "section, elective repeat cesarean":ti OR
""section, repeat cesarean":ti 8877

#4 #1 OR #2 OR #3 10736

#5 MeSH descriptor: [Acute Pain] explode all trees 1201

#6 MeSH descriptor: [Pain Management] explode all trees 5147

#7 MeSH descriptor: [Pain, Postoperative] explode all trees 19482

#8 MeSH descriptor: [Pain Threshold] explode all trees 2143

#9 MeSH descriptor: [Pain Measurement] explode all trees 24495

#10 MeSH descriptor: [Pain] explode all trees 75292

#11  pain:ti OR pains:ti 73744

#12 #5 OR #6 OR #7 OR #8 OR #9 OR #10 OR #11 125262

#13  #4 AND#12 1750

Embase

'(‘'repeat cesarean section'/mj OR 'cesarean section'/mj OR 'cesarean section':ti
OR 'sections, repeat cesarean':ti OR 'abdominal deliveries':ti OR 'abdominal
delivery':ti OR 'c section (ob)":ti OR 'c-section (ob)":ti OR 'c-sections (ob)":ti OR
‘caesarean section':ti OR 'caesarean sections':ti OR 'cesarean sections':ti OR
'deliveries, abdominal’ti OR 'delivery, abdominal’:ti OR 'postcesarean section':ti
OR 'birth, abdominal operation':ti OR 'birth, caesarean':ti OR 'caesarean birth':ti
OR 'caesarian birth":ti OR 'cesarean delivery':ti OR 'cesarian section":ti OR
'fetectomy":ti OR 'repeated cesarotomy':ti OR 'sectio caesarea’:ti OR 'cesarean
section, repeat':ti OR 'repeat cesarotomy':ti OR 'repeat section, cesarean'.ti OR
'section, elective repeat cesarean':ti OR 'section, repeat cesarean':ti) AND
(‘pain'/mj OR 'analgesia'’/mj OR 'postoperative pain‘’/mj OR 'pain threshold'/mj
OR 'pain measurement’/mj OR pain:ti OR pains:ti)

Web of
Science

'(TI="Cesarean Section" OR TI="Section, Repeat Cesarean" OR TI="Sections,
Repeat Cesarean™ OR TI="Abdominal Deliveries” OR TI="Abdominal
Delivery" OR TI="C Section (OB)" OR TI="C-Section (OB)" OR TI="C-
Sections (OB)" OR TI="Caesarean Section" OR TI="Caesarean Sections" OR
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TI="Cesarean Sections" OR TI="Deliveries, Abdominal" OR TI="Delivery,
Abdominal™ OR TI="Postcesarean Section" OR TI="birth, abdominal
operation” OR TI="birth, caesarean" OR TI="caesarean birth" OR
Tl="caesarian birth" OR TI="cesarean delivery" OR TI="cesarian section" OR
Tl=fetectomy OR TI="repeated cesarotomy" OR TI="sectio caesarea" OR
TI="cesarean section, repeat” OR TI="repeat cesarotomy" OR TI="repeat
section, cesarean™ OR TI="section, elective repeat cesarean” OR TI="section,
repeat cesarean) AND (Tl=pain OR Tl=pains)

LILACS "((mh:("Cesarean Section, Repeat" OR "Cesarean Section™)) OR (ti:(cesarea OR
"parto abdominal” OR "Cesarean Section" OR "Section, Repeat Cesarean™ OR
"Sections, Repeat Cesarean" OR "Abdominal Deliveries" OR "Abdominal
Delivery" OR "C Section (OB)" OR "C-Section (OB)" OR "C-Sections (OB)"
OR "Caesarean Section" OR "Caesarean Sections™ OR "Cesarean Sections" OR
"Deliveries, Abdominal" OR "Delivery, Abdominal" OR "Postcesarean Section"
OR "birth, abdominal operation” OR "birth, caesarean" OR "caesarean birth"
OR "caesarian birth" OR "cesarean delivery" OR "cesarian section" OR
"fetectomy" OR "repeated cesarotomy™ OR "sectio caesarea” OR "cesarean
section, repeat” OR "repeat cesarotomy" OR "repeat section, cesarean" OR
""section, elective repeat cesarean” OR "section, repeat cesarean"))) AND
((mh:("Acute Pain" OR "Pain Management" OR "Pain, Postoperative" OR "Pain
Threshold" OR "Pain Measurement" OR pain)) OR (ti: (pain OR pains OR dor
OR dolor OR "Sufrimiento Fisico" OR "sofrimento fisico™)))

Esta busca aconteceu em dezembro de 2023, sendo seus resultados exportados
para o gerenciador de referéncias Zotero, versdo on-line, para a remocao das referéncias
duplicadas. Para o processo de selecdo dos estudos, foi criada uma pasta especifica nesse
programa e copiado todos os documentos de potencial interesse para a revis&o.

Um total de 910 estudos foram identificados nas bases utilizadas. O passo a seguir
foi eliminarem-se as duplicatas (189) e estudos com os critérios de exclusdo elencados
(295). Posteriormente, fez-se uma selecdo com base na leitura do titulo e resumo,
excluindo-se aqueles que ndo correspondia aos critérios de incluséo (253) aqueles cujo
texto completo ndo se encontrava disponivel (106). Selecionados os textos mais
promissores, foi realizada a leitura de 67, escolhendo-se apenas 25 como amostra final.

A apreciacio do Comité de Etica e Pesquisa foi dispensada, uma vez que se trata
de um estudo de revisdo com dados secundarios. Ndo houve conflitos de interesse que
pudessem comprometer a analise dos resultados deste estudo.
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Figura 3. Fluxograma para apresentacdo do processo de selecdo de estudos ao longo da

revisao.
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5 RESULTADOS

Os resultados desta dissertacdo sdo apresentados no formato de dois artigos. O
primeiro é intitulado “Uso de ibuprofeno versus dipirona em puérperas com pré-
eclampsia submetidas a cesariana: ensaio clinico randomizado”, 0 qual sera submetido ao
periddico “The Journal of Maternal-Fetal & Neonatal Medicine”, cujo fator de impacto
(FI) no Journal of Citations Report (JCR) € 2,323.

O segundo artigo se intitula “Dor ap0s a cesariana: revisao narrativa da literatura”,
a ser submetido ao periddico “Revista Brasileira de Ginecologia e Obstetricia”, com fator

de impacto de 1,2.
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Abstract

Background: The definitive treatment of preeclampsia is delivery of the fetus and in some
cases a Cesarean section may be necessary. Acute postoperative pain following Cesarean
section requires adequate management. Objective: This study compared the effectiveness
and safety of the use of ibuprofen, a non-steroidal anti-inflammatory drug, with the use
of dipyrone (metamizole), a non-opioid analgesic, for postoperative analgesia in
postpartum women with preeclampsia who had undergone Cesarean section. Methods: A
triple-blind randomized clinical trial was conducted at a tertiary hospital in Brazil to
compare between two groups of women with preeclampsia and signs of severity, with the
first group receiving dipyrone (1 gram) and the second ibuprofen (400 mg), both every
six hours. The primary outcomes were postoperative pain (mild, moderate or severe) as
evaluated using a visual analogue scale (VAS), and the development of acute kidney
injury. Some of the secondary outcomes were the mean pain pressure threshold (PPT)
using pressure algometry, need for rescue analgesia, mean blood pressure, pain intensity
according to the Faces Pain Scale — Revised, frequency of hypertensive spikes, urea and
creatinine levels on second day, postoperative ambulation time and hospital stay
following delivery. Statistical analysis was performed using Epi Info, version 7.2.5.0
(CDC, Atlanta, GA) and Medcalc 22.016 (MedCalc Software Ltd.). Frequency
distribution tables were constructed for the categorical variables, and means and medians
were calculated for the quantitative variables, with standard deviation (SD) and
interquartile range (IQR), respectively. Student’s t-test was used for normally distributed
continuous variables. Repeated measure analysis was used for blood pressure
measurements in both groups. Results: Seventy-four patients were enrolled, 38 to the
dipyrone group and 36 to the ibuprofen group. Postoperative pain on the first day,
evaluated using VAS, was similar in the two groups, with a median score of 4 (IQR: 2-5;
p=0.68) being found in both groups and There was no difference in the development of
acute kidney injury between the groups: 7.9% in the dipyrone group and 2.8% in the
ibuprofen group (RR: 2.84; 95%CI: 0.31 - 26.1; p=0.62). However, the dipyrone group
required less rescue analgesia than the ibuprofen group (p=0.051) and has significantly
higher pain threshold at de upper left lumbar abdominal point tested with the pressure
algometry on the fist (p=0.02) and second days (p=0.016). There was no difference in the
frequency of hypertensive spikes: 15.8% in the dipyrone group and 16.7% in the
ibuprofen group (RR: 0.94; 95%CI: 0.33 - 2.67; p=0.92). No differences were found
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between the groups regarding the presence of moderate to severe pain (VAS >4), pain
intensity according to the Faces Pain Scale - Revised, or in blood pressure levels, either
on the first or second evaluation days. There were no statistically significant differences
for any of the other variables. Conclusion: There was no difference between dipyrone
and ibuprofen for the treatment of post-Cesarean section pain according to the various
pain parameters analyzed, although the dipyrone group provided significantly higher pain
threshold and less rescue analgesia. Ibuprofen group wasn’t related significantly with
acute kidney injury. Further studies should be conducted to evaluate the safety of these

drugs in terms of acute kidney injury and the course of blood pressure levels.

Keywords: dipyrone; analgesia; postoperative; preeclampsia.



61

Introduction

Preeclampsia complicates 4-5% of all pregnancies [1] and is a major direct cause of
maternal death worldwide [2]. Preeclampsia can lead to life-threatening conditions [3]
and the definitive treatment is delivery of the fetus [4]. While the vaginal route of delivery
remains the preferred choice, Cesarean section is required whenever there are obstetric
indications and the benefits associated with the procedure outweigh its risks [5,6]. Acute
postoperative pain is common following Cesarean section [7,8], requiring priority

treatment to avoid unnecessary suffering and delays in recovery [9].

Although postoperative analgesia care begins during anesthesia, patients generally
require additional management [10], with the most common drugs used for this purpose
being paracetamol, non-steroidal anti-inflammatory drugs (NSAIDs) and opioids [11,12].
Dipyrone (metamizole) is an effective non-opioid analgesic against acute pain [13-15],
widely used in Latin America and in some countries of the European Union [16].

NSAIDs are the drugs of choice for the multimodal treatment (use of two or more drugs
with different mechanisms of action) of postoperative pain [10]. NSAIDs were previously
believed to increase blood pressure levels in patients with preeclampsia due to their
mechanism of action [17,18] and until recently were to be avoided despite observational
findings [19,20]. Conversely, in view of their effectiveness, making opioids less
necessary, NSAIDs are now recommended as long as blood pressure is controlled and
kidney lesions are not present [19,20].

The effectiveness of NSAIDs compared to other analgesics has yet to be fully established
in this population. Kidney lesions are a relevant concern, since preeclampsia involves
vasoconstriction, hemoconcentration and reduced intravascular volume, increasing
vulnerability to kidney ischemia [3], while NSAIDs can aggravate the condition due to

renal hypoperfusion [21].

The present study evaluated the effectiveness and safety of ibuprofen compared to
dipyrone as postoperative analgesia in postpartum women with preeclampsia who had

undergone Cesarean section.
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Materials and Methods

This triple-blind, placebo-controlled, randomized clinical trial compared dipyrone (1
gram) with ibuprofen (400 mg) for women with preeclampsia and signs of severity who
underwent Cesarean section. The study was conducted at the obstetrics unit of the
Instituto de Medicina Integral Prof. Fernando Figueira (IMIP) in Recife, Pernambuco,
northeastern Brazil, between December 2022 and April 2023. The institution’s internal
review board approved the study under reference CAAE: 62838022.4.0000.5201, with

the protocol being registered at ClinicalTrials.gov (www.clinicaltrials.gov) under

reference NCT05586373. All participants signed an informed consent form.

Sample size was calculated using OpenEpi, version 3.01 (CDC, Atlanta, GA). Calculation
was based on a clinical trial evaluating different protocols of postoperative analgesia
following Cesarean section which found mean visual analogue scale (VAS) scores of 6.2
+ 0.8 in the group receiving intravenous paracetamol and oral ibuprofenand 7.0 £ 1.1 in
the group receiving paracetamol and ibuprofen orally [22]. For a power of 90% and
significance level of 5%, 62 patients would be required to demonstrate this difference: 31
in each group. This number was increased by 20% to compensate for any possible losses,
resulting in a total of 74 patients.

The inclusion criteria were: postpartum women >14 years of age diagnosed with
preeclampsia with signs of severity who were in the immediate postoperative period
following Cesarean section performed in the institute. The exclusion criteria were acute
or chronic kidney disease; diabetes mellitus; collagen disorders; sickle cell anemia;
pregnancy or puerperal sepsis; antepartum, intrapartum or immediate postpartum

hemorrhage; and known hypersensitivity to the study drugs.

Seventy-four women were randomized to one of the two study groups (A and B) in
accordance with a four-block random allocation pattern (Random Allocation, version 1.0,
Isphahan, Iran). The participants, investigators and statistician remained blinded to the

assigned treatment.

Dipyrone and ibuprofen tablets were produced in a compounding pharmacy. They were

identical in shape, weight, color and smell, and were placed in identical vials numbered
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sequentially from 1 to 74 in accordance with the randomization list. Each vial contained
40 tablets of dipyrone (500 mg) or ibuprofen (200 mg), with two tablets being
administered by the nursing staff every six hours for two days, then as required for up to
five days. An intravenous opioid analgesic (tramadol 50 mg) was to be administered if
the study drug was insufficient to manage postoperative pain. Vital signs were measured

every four hours.

The primary outcomes were: postoperative pain (mild, moderate or severe) [23] as
evaluated using a VAS, and the development of acute kidney injury. On the first and
second days after surgery (D1 and D2, respectively), the investigators evaluated the
participant’s pain using the VAS and the Faces Pain Scale - Revised (FPS-R) as part of
the routine daily evaluation. The participant was asked to spontaneously rate her pain at
that specific time using the pain scale, both on D1 and D2. Pain was considered
absent/mild when the VAS score was <4 and moderate/severe when >4. Kidney injury
was defined as serum creatinine 1.5 to 1.9 times the baseline value or an increase in serum

creatinine of >0.3 mg/dl or a reduction in urine output to 0.5 ml/kg for 6 to 12 hours [24].

Secondary outcomes were: mean VAS and FPS-R scores; mean pain pressure threshold
(PPT) as evaluated using pressure algometry; need for rescue analgesia; patient
satisfaction level; urea and creatinine levels on D2 to assess kidney function; mean
systolic (SBP) and diastolic blood pressure (DBP) during use of the drug; frequency of
blood pressure spikes (SBP >160 mmHg and/or DBP >110 mmHg); mean urine output
on D1 and D2; allergic reactions; postoperative ambulation time; and hospital stay

following delivery.

Pressure algometry was performed on D1 and D2, immediately after the spontaneous
evaluation of pain, using a pressure algometer (MED.DOR Ltda.®, Brazil) with maximum
compression of 50 kgf, precision of 0.1 kgf, and a three-digit display unit. The sites
evaluated were defined according to the positional release technique [25]. upper
abdominal points referred to as the second right and left lumbar abdominal points and
lower abdominal points, and the upper right and left pubic points. The women attributed
a VAS pain score for each trigger point evaluated.
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If any factor was identified that required discontinuation of the participant, the drug was
to be stopped, with full medical and hospital support being provided, and the occurrence
registered on the appropriate form. Pressure algometry and laboratory tests were only
performed while the patient was still in use of the study drug. The investigators did not

interfere in any way with patient monitoring and care.

Statistical analysis was performed using Epi Info, version 7.2.5.0 (CDC, Atlanta, GA)
and Medcalc 22.016 (MedCalc Software Ltd.). Frequency distribution tables were
constructed for the categorical variables, and means and medians were calculated for the
quantitative variables, with standard deviation (SD) and interquartile range (IQR),
respectively. Student’s t-test was used for normally distributed continuous variables.

Repeated measure analysis was used for blood pressure measurements in both groups.

Categorical variables were compared using Pearson’s chi-square test of association or
Fisher’s exact test, as appropriate. Risk ratios (RR) with their 95% confidence interval
(95%ClI) were calculated for the endpoints of VAS and FPS-R scores indicative of
moderate/severe pain. All p-values were two-tailed and a significance level of 5% was

adopted throughout the analysis.

Results

Of the 88 eligible women, 14 were excluded due to acute kidney disease (n=5), chronic
kidney disease (n=1), diabetes mellitus (n=3), hypersensitivity to NSAIDs and/or
dipyrone (n=2), and refusal to participate in the study (n=3). Therefore, the final sample
consisted of 74 patients. Three patients failed to undergo pressure algometry on D2

because they were discharged from hospital before the evaluation time (Figure 1).

The groups were similar regarding age, body mass index (BMI), schooling, place of
residence (state capital or otherwise), gestational age at delivery, duration of surgery,

primiparity, and having undergone previous Cesarean sections (Table 1).

On D1, median VAS scores were similar in both groups, 4 (IQR 2-5), p=0.68. FPS-R
scores were also similar, with a median of 2 (IQR: 1-4) versus 2 (IQR: 2-4); p=0.30. On
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D2, the median VAS score was 2 for dipyrone and 3 for ibuprofen (2-4 vs. 2-4, p=0.30)
and the FPS-R also showed no difference between the groups (Table 2).

On D1, 52.6% of the dipyrone group and 66.7% of the ibuprofen group had
moderate/severe pain (VAS scores >4) (RR: 0.79; 95%CI: 0.53-1.15; p=0.22). On D2,
the groups remained similar in this respect (Table 2).

In the dipyrone group, 18.4% of participants required rescue analgesia on D1 compared
to 38.9% in the ibuprofen group (RR: 0.47; 95%CI: 0.21-1.03; p=0.051). On D2, the
groups remained not significantly different (Table 2).

Pressure algometry on D1 revealed mean PPT at the upper right abdominal lumbar point
of 1.40+0.80 kgf/cm? in the dipyrone group and 1.1+0.8 kgf/cm? in the ibuprofen group
(p=0.14). At the upper left, mean PPT was 1.3+0.7 kgf/cm? in the dipyrone group and
0.9+0.4 kgf/cm? in the ibuprofen group (p=0.02). The upper right pubic point yielded

similar results in both groups.

On D2, mean PPT at the upper left abdominal lumbar point was 1.30+0.6 kgf/cm? for the
dipyrone users versus 0.9+0.3 kgf/cm? for the ibuprofen group (p=0.016). The two groups
were similar regarding the upper right abdominal lumbar point and the right and left pubic
points (Table 2).

Acute kidney injury was recorded in 7.9% of participants in the dipyrone group and in
2.8% of those in the ibuprofen group (RR: 2.84; 95%CI: 0.31-26.1; p=0.62). On D2,

serum creatinine levels and urine output were similar in both groups (Table 3).

Mean SBP on D1 was 131.5+20.4 mmHg for the dipyrone group and 127.8+10 mmHg
for the ibuprofen group (p=1.00). Mean DBP was 84.9+9.1 and 82.33+6.8 mmHg,
respectively (p=0.11). No statistically significant differences were found regarding the
incidence of blood pressure spikes or in repeated measure analysis for SBP and DBP
(Figures 2 and 3).
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Mean postoperative ambulation time was 14.7+7.3 hours for the dipyrone group and
16.8+8.9 hours for the ibuprofen group (p=0.21). Hypersensitivity, hospital stay and
satisfaction with treatment were similar in both groups (Table 3).

Discussion

The VAS and FPS-R results revealed no significant differences between the groups
regarding postoperative pain. No differences were found in the development of kidney
lesions, PPT at the pubic points, mean SBP and DBP or in urine output. The PPT at the

abdominal points was higher in the dipyrone group compared to the ibuprofen group.

Participants of the dipyrone group were less likely to require rescue analgesia on D1,
although not significantly so. This is interesting in view of current efforts to reduce opioid
use, its side effects and the possibility of substance abuse [12,19,20,25]. Nevertheless, the
sample may have been insufficient to detect any real difference, since it was calculated

based on means and not on frequency; therefore, this finding requires further evaluation.

Recovery measures following Cesarean section are relevant since these patients have to
deal with the demands of breastfeeding and infant care [26]. Postpartum women need
measures aimed at facilitating the formation of the mother-baby bond, while keeping them

comfortable and capable of performing the routine tasks required of them.

This study used three different means of evaluating postoperative pain: the VAS, the FPS-
R, and pressure algometry aimed at relating higher PPT with lower pain scores. A French
cohort study also used pressure algometry together with two other methods to investigate
factors predictive of severe pain following Cesarean section; however, those investigators
failed to correlate pain scores with PPT [27]. In that study, although pressure algometry
was used at intervals similar to those used in the present study, levels suggestive of severe
pain were not found and there was no correlation with the pre-coded questionnaire,
leading to the conclusion that pressure algometry was not superior to the questionnaire.
In the present study, the PPT at the lower left abdominal lumbar point was higher, both
on D1 and D2, in the women using dipyrone. However, this study was not designed to
correlate pressure algometry with other instruments for the detection of moderate to

severe pain. Indeed, even a statistically significant difference in PPT alone may not have
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been clinically relevant. Nevertheless, the dipyrone group showed not only an increase in
the PPT but also a trend towards a lesser need for rescue analgesia, suggesting that pain
was being better managed.

In this study, VAS scores showed a reduction in moderate/severe pain (VAS >4) on D1
and D2 in users of dipyrone compared to the ibuprofen group; however, this difference
was not statistically significant. This gradual improvement in pain is what is clinically
expected in the days following surgery. Nevertheless, because the experience of pain is,
by nature, subjective, it can be difficult to establish the clinical relevance of certain

treatments.

Anti-inflammatories are preferable to opioids for postoperative pain [8,10]. In this study,
ibuprofen, an NSAID, was compared with dipyrone, a non-opioid analgesic whose
anesthetic potential has already been fully described [9,14,16,28]. Dipyrone is the
analgesic of choice in several countries of the European Union and Latin America and

has been safely used for the short-term treatment of postoperative pain [16].

Dipyrone and ibuprofen were both effective as treatment for postoperative pain, with
dipyrone proving slightly better when pain was measured by pressure algometry at the
upper left abdominal lumbar point. Therefore, dipyrone may represent an option, either
alone or as part of multimodal treatment, with the advantage of, at least theoretically, a
lower risk of increasing blood pressure or impairing kidney function. Nevertheless, this
sample lacked the power to explore the adverse effects potentially associated with

ibuprofen use.

The population evaluated here constitutes a study strongpoint. Only patients with
preeclampsia and signs of severity were admitted. In the past, NSAIDs were classically
administered with caution or avoided in such cases due to the fear of increasing blood
pressure levels. Because this effect has not been reported in observational studies [29,30],
and in view of the analgesic benefits, the use of NSAIDs is now recommended for pain
control in these patients. Accordingly, RCTs were also conducted to evaluate blood
pressure following childbirth [31,32]. Nevertheless, the effectiveness and safety of
NSAIDs had yet to be adequately evaluated in the context of RCTs. The fact that this
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study used various protocols to evaluate pain, with the objective of reducing subjectivity,

constitutes another strongpoint.

RCTs comparing acetaminophen and ibuprofen in postpartum patients with hypertensive
disorders of pregnancy found no difference between the groups in relation to prolonged
hospital stay associated with uncontrolled blood pressure while in use of NSAIDs [31,32].
Consequently, the present results suggest that dipyrone and NSAIDs represent

comparable options for the treatment of postoperative pain.

The potential of NSAIDs to increase blood pressure is due to their mechanism of action;
however, few studies have been conducted specifically in patients with preeclampsia
[32,33]. A literature search using the PubMed and Cochrane Library databases and the
descriptors dipyrone, hypertension and preeclampsia failed to find any similar studies
comparing dipyrone with other drugs for the treatment of pain and the evaluation of blood
pressure levels. Therefore, the present study is innovative in this respect.

The non-use of dipyrone in the United States could have had an effect both on clinical
practice and on research in this area. Further studies are required to clarify the association
between these drugs and the progression of blood pressure levels postpartum.
Nevertheless, since dipyrone is widely used in Brazil, it could be used to treat pain in

patients with preeclampsia, both in routine practice and in research.

Patients in both groups were assessed for kidney lesions. However, preeclampsia itself
could result in lesions to various organs and systems, particularly the kidneys, leading to
an acute kidney injury [19], a situation that is also associated with the use of NSAIDs
[33]. Although the mechanism of action of dipyrone is associated with prostaglandin
inhibition, its association with acute kidney injury requires further clarification
[14,16,34]. No difference was found between the groups with respect to mean urine
output or the frequency of acute kidney injury. However, these parameters were not taken
into consideration when calculating sample size; therefore, these findings need to be

investigated more thoroughly in future studies.

This study reveals interesting perspectives for clinical practice and the management of

postoperative pain in patients with preeclampsia. Considering that NSAIDs, themselves,
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may be associated with kidney injury, while with dipyrone that risk is merely theoretical,
we would suggest that dipyrone can and should be used as a postoperative analgesic in
cases of preeclampsia, since the patients evaluated in this clinical trial recovered

satisfactorily.

The principal limitation of this study is its sample size. Although it is a well-designed
study with adequate methodology, the calculation of sample size proved difficult due to
the lack of any similar studies, with postoperative pain being the only parameter that could
be used. Although blood pressure levels and the parameters used to detect kidney lesion
were compared correctly between the groups, the sample may not have been large enough
to detect outcomes such as uncontrolled blood pressure and kidney lesions, which would

require much larger samples.

The external validity of this study remains limited, since this population was specifically
selected in a very particular context. These findings may prove useful when calculating
future sample sizes, possibly in multicenter clinical trials capable of including an adequate
number of patients with preeclampsia and signs of severity. Such studies would improve
assessment of the safety of pain treatment in this group of women, specifically with
respect to kidney lesions and blood pressure levels. Additionally, dipyrone should be
compared with other drugs to determine the best, safest and most cost-effective treatment

for postoperative pain in patients with preeclampsia.

Conclusion

Both ibuprofen and dipyrone appear to be equally effective as treatment for postoperative
pain and may constitute an alternative to opioids. The use of dipyrone in women with
pure or superimposed preeclampsia and signs of severity was associated with a higher
PPT at pressure algometry and a tendency towards less need for rescue analgesia
compared to ibuprofen. The study may have had insufficient power to evaluate safety
insofar as the occurrence of acute kidney injury and the course of blood pressure levels

are concerned. Studies with larger sample sizes are required.
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Table 1. Clinical and obstetric characteristics according to study group

76

Dipyrone Ibuprofen
Characteristics =38 =36
Age, years; mean (SD) 29.6 (7.2) 28.4 (7.6)
BMI, kg/m?; mean (SD) 33.8(6.9) 33.5(6.4)
Number of pregnancies; median (IQR) 1.5(1-3) 2 (1-3)
Schooling <8 years; n (%) 8 (21.6) 7(19.4)
Resident outside state capital city; n (%) 23 (60.5) 17 (47.2)
Superimposed preeclampsia; n (%) 11 (28.9) 8 (22.2)
Previous Cesarean sections; median (IQR) 0 (0-1) 0 (0-1)
Morphine dose, pg; mean (SD) 83.2(9.6) 824 (12.1)
Fentanyl dose, pg; mean (SD) 17.7(4.3) 18.0 (2.5)
Duration of surgery, minutes; mean (SD) 70.4 (23.7) 64.7 (19.0)
Surgical complications; 2 n (%) 12 (31.6) 6 (16.7)

SD: standard deviation; BMI: body mass index; IQR: interquartile range.

2@ Surgical complications: adhesiolysis, hypotony without bleeding, intraoperative hysterectomy, urinary

tract and digestive tract lesions.
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Dipyrone Ibuprofen RR 95%Cl p-value
N=38 N=36

D1
VAS; median (IQR) 4 (2-5) 4 (2-5) - - 0.68
VAS > 4: n (%) 20 (52.6) 24 (66.7) 0.79 0.53-1.15 0.22
FPS-R; median (IQR) 2 (1-4) 2 (2-4) - - 0.68
FPS-R > 4: n (%) 15 (39.5) 14 (38.9) 1.02 0.57-1.79 0.96
Upper right pubic point, kgf/cmz ~ 1.5(0.9) 1.2 (0.6) - - 0.31"
mean (SD)
Upper left pubic point, kgf/cm2;, mean 1.5 (0.9) 1.2 (0.6) - - 0.19
(SD)
Second abdominal lumbar point 1.4 (0.8) 1.1 (0.8) - - 0.14
(right), kgf/cm?; mean (SD)
Second abdominal lumbar point (left), 1.3 (0.7) 0.9 (0.5) - - 0.02
kgf/cm?; mean (SD)
Need for rescue analgesia 7(18.4) 14 (38.9) 0.47 0.21-1.03 0.051
D2
VAS; median (IQR) 2 2 (2-4) 3(2-4) - - 0.30*
VAS > 4; n (%)? 11 (31.4) 15 (41.7) 0.75 0.40-1.40 0.37
FPS-R; median (IQR) ? 2 (0-2) 2 (0-2) - - 0.82
FPS-R > 4:n (%)? 8 (22.9) 7(19.4) 1.17 0.47-2.89 0.72
Upper right pubic point, kgf/cm? ~ 1.5(0.7) 1.3 (0.6) - - 0.23
mean (SD) @
Upper left pubic point, kgf/cm2; mean 1.5 (0.9) 1.3(0.7) - - 0.18
(SD) #
Second abdominal lumbar point 1.4 (0.8) 1.0 (0.6) - - 0.06
(right), kgf/cm?; mean (SD) ?
Second abdominal lumbar point (left), 1.3 (0.7) 0.9 (0.3) - - 0.016
kgf/cmz; mean (SD)?
Need for rescue analgesia (n/%) 0 (0) 3(8.3) ** - 0.11

RR: relative risk; 95%CI: 95% confidence interval; VAS: visual analogue scale; FPS-R: Faces Pain Scale

— Revised; SD: standard deviation; IQR: interquartile range. 2 Data available for 71 patients. © Mann

Whitney test; ** undefined.
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Table 3. Course of kidney function, blood pressure levels and other relevant parameters

Dipyrone Ibuprofen RR 95%Cl  p-value
n=38 n=36
Urea D2, mg/dl; mean (SD) 24.5 (8.8) 22.1(7.7) - - 0.21
Creatinine D2, mg/dl; mean (SD) 0.7 (0.2) 0.7 (0.3) - - 0.12"
Acute kidney lesion; n (%) 3(7.9) 1(2.8) 2.84 0.31-26.1 0.62™
SBP D1, mmHg; mean (SD) 131.5(20.4) 127.8 (10) 1.00"
84.9 (9.1) 82.5 (6.8) 0.20
DBP D1, mmHg; mean (SD)
126.7 (9.8) 129.7 (11.2) 0.24
SBP D2, mmHg; mean (SD) 2
83.3(8.9) 84.6 (7.7) 0.51
DBP D2, mmHg; mean (SD) 2
129.1 (19.2) 125.8 (17.1) 0.56
SBP D3, mmHg; mean (SD) ®
87.2 (10.5) 83.6 (10.9) 0.28
DBP D3, mmHg; mean (SD) ®
Blood pressure spikes, n (%) 6 (15.8) 6 (16.7) 0.94 0.33-2.67 0.92
Urine output D1, ml/kg/h; mean 1.34 (0.70) 1.51 (1.06) 0.74"
(SD)
Urine output D2, ml/kg/h; mean 1.73 (0.62) 1.52 (0.42) 0.81
(SD) ©
14.7 (7.3) 16.6 (8.9) - - 0.21
Postoperative ambulation time,
hours; mean (SD)
Allergies, n (%) 1(2.6) 0 (0) Fhx - 1.0
Satisfaction  (satisfied + very 32 (91.4) 3(83.3) 1.10 0.92-1.31 0.48™
satisfied), n (%) ¢
4 (3-6) 4 (3-5) - - 0.83"

Hospital stay, median (IQR)

RR: relative risk; 95%CI: 95% confidence interval; SD: standard deviation; IQR: interquartile range. SBP:

systolic blood pressure; DBP: diastolic blood pressure; D1, D2, and D3: first, second and third days after

surgery. Data available for: 2 69 patients; ® 42 patients; ¢ 18 patients, ¢ 71 patients.

“ Mann Whitney test; * Fisher’s exact test; *** undefined.
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Figure captions:

Figure 1. Procedures for participant selection and follow-up (CONSORT Flowchart).
Figure 2. Repeated measures analysis of variance of systolic blood pressure (SBP)
measurements on the first (D1) and second day (D2) following Cesarean section.
Figure 3. Repeated measures analysis of variance of diastolic blood pressure (DBP)

measurements on the first (D1) and second (D2) day following Cesarean section.
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Resumo

Objetivo: analisar as principais medidas de alivio da dor ap0s a cesariana.

Fontes dos dados: foi realizada uma reviséo da literatura com pesquisa nas bases de dados
Medline via PubMed; LILACS; EMBASE; Web of Science e Biblioteca Cochrane,
incluindo artigos publicados entre janeiro de 2019 e dezembro de 2023. Utilizaram-se as
palavras-chave cesarea, cesariana, dor, dor aguda, dor pds-operatdria, manejo da dor,
limiar da dor, medicdo da dor.

Selecéo dos estudos: a pesquisa inicial resultou em 910 artigos, dos quais foram excluidos
189 por se encontrarem duplicados, 295 por ndo representarem o escopo da revisao, 253
apos a leitura do titulo e do resumo e 106 cujo texto completo ndo foi identificado,
finalizando-se com 25 artigos, sendo 12 revisdes sistematicas e 13 ensaios clinicos.
Coleta de dados: os 25 artigos selecionados foram lidos na integra, realizando-se uma
analise comparativa entre as principais diretrizes sobre o tema.

Conclusdes: a dor ap0s cesariana é um evento previsivel e os cuidados para alivio da dor
sdo necessarios para conforto e recuperacao da puérpera. Em caso de auséncia de morfina
intratecal, bloqueios regionais do abdémen podem ser realizados com o intuito de
diminuicdo da dor no pos-operatério. Em pacientes que receberam morfina intratecal a
crioterapia parece ser efetiva como tratamento adjuvante na reducdo da dor apés

cesariana.

Palavras-chave: recesariana, cesarea, dor aguda, manejo da dor, dor pés-operatoria.

Introducéo

A cesariana é um dos procedimentos mais comuns em mulheres, com taxas em
ascensdo em todo o0 mundo?, sendo a dor pés-cirlrgica a consequéncia mais previsivel do
procedimento?. Existem estudos que consideraram a cesariana como a cirurgia mais
dolorosa da Ginecologia e Obstetricia®. O grau de lesdo tecidual desencadeia resposta na
matriz da dor, acarretando sensibilizacdo central e periférica, além da experiéncia do
medo, da ansiedade e da frustragdo®. A dor aguda pds-cesarea é um sintoma considerado
moderado a grave, exigindo-se que seu alivio seja uma prioridade®®.

O parto € um fendmeno natural e esta relacionado ao suporte de altos niveis de
dor’. Entretanto, a cesariana é uma cirurgia, consistindo uma experiéncia complexa e

personalizada para cada paciente®*.
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O tratamento da dor apos a cesariana é geralmente negligenciado. Contudo, sabe-
se que se inadequadamente tratada, além da interferéncia nos cuidados com o bebé, na
amamentacdo® e atraso na recuperagdo funcional, a dor aguda pode evoluir para dor
persistente®® e em Gltima analise em depressdo pds-parto®L?,

Por isso, identificar ainda na fase pré-operatdria as pacientes com maior risco de
dor pode ser util para realizar um tratamento individualizado. No entanto, apesar de testes
e questionarios terem sido aplicados, ainda ndo ha um instrumento validado para uma
predicdo acurada'?. Assim, a identificagdo clinica da paciente no periodo que antecede a
cirurgia deve ser ainda mais valorizada.

Assim, fatores objetivos como idade® e cesarianas prévias'®*'* sdo preditivos de
maior dor apds o procedimento. Um conhecido fator de risco para dor aguda apds a
cesariana € a ansiedade!>'®, podendo influenciar na percepcdo da dor e exacerbar o
sofrimento psicol6égico, bem como contribuir para o aparecimento da dor crénica e
depresséo pos-parto’®.

Do mesmo modo, a dor inadequadamente tratada contribui para morbidade dos
pacientes cirdrgicos?’. Sendo assim, diretrizes ja publicadas orientam os profissionais da
obstetricia no manejo da dor apds cesariana nas fases de pré, intra e pds-operatorio.
Dentre elas, as principais sdo: Society for Obstetric Anesthesia and Perinatology:
Consensus Statement and Recommendations for Enhanced Recovery After Cesarean
(SOAP)®, Guideline for elective caesarean section: updated systematic review and
procedure-specific postoperative pain management recommendations (PROSPECT) e
0 Enhanced Recovery After Surgery Society Recommendations (ERAS) dividido em trés
partes: Guidelines for Antenatal and Preoperative care in Cesarean Delivery: Enhanced
Recovery After Surgery Society Recommendations (Part 1)%°, Guidelines for
intraoperative care in cesarean delivery: Enhanced Recovery After Surgery Society
Recommendations (Part 2)?! e Guidelines for postoperative care in cesarean delivery:
Enhanced Recovery After Surgery (Part 3)?2.

Deve-se considerar que uma das medidas mais importantes para tratamento da dor
apos a cesariana é a escolha da anestesia. Preferencialmente sdo utilizadas as do tipo
neuroaxiais, em especial a raquianestesia com infusdo de morfina intratecal®1181922 3
qual traz um efeito analgésico que pode durar de 14 a 36 horas ap6s a cirurgia®. Sugere-
se uma dose entre 50-150mcg*®1°, posto que a dose exata para o efeito ideal de analgesia

ainda nao foi determinada.
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Entretanto, ha casos de contraindicacdo da anestesia neuroaxial, ndo sendo
possivel a paciente obter beneficios da morfina intratecal (MIT). Um exemplo é quando
ha necessidade urgente de anestesia geral®*%. Assim, os bloqueios regionais do abdomen
podem ser um tratamento adjuvante®111819.22

Os bloqueios regionais do abdémen mais utilizados no pos-operatdrio de cesariana
séo o bloqueio do plano transabdominal (BTA), bem como o do plano quadrado lombar
(BQL)*®. Esses bloqueios periféricos sdo realizados com ultrassonografia e injecdo de
anestésico local®®. Todavia, 0 tempo de analgesia é inferior ao da morfina intratecal,
permanecendo por cerca de 06 a 12 horas'®.

Outro ponto importante para controle da dor € a utilizagdo da técnica cirdrgica
adequada. Uma revisdo sistematica (RS) com metanalise da Biblioteca Cochrane?’
elencou estudos para avaliar a melhor técnica cirargica disponivel, concluindo-se que a
técnica de cesariana Joel-Cohen (JC)— em detrimento da Pfannenstiel — dentre outras
vantagens, trouxe menor dor no pos-operatorio e menor uso de analgésicos injetaveis.

As técnicas de cesariana se modificaram ao longo do tempo visando ao constante
aprimoramento. A técnica JC, por exemplo, passou por modificacbes sem perder 0s
principios basicos desde 1998 e a partir dai, também ficou também conhecida por
cesariana a Misgav-Ladach (ML)?. Apesar da evolugdo das técnicas e dos cuidados
durante a anestesia pré-operatoria, as pacientes irdo necessitar de analgesia adicional ap6s
o procedimento®?.

Portanto, recomenda-se a realizacdo da analgesia multimodal (uso de duas ou mais
drogas com mecanismo de acdo diferente), sendo as medicagdes mais comuns para esse
fim: paracetamol, anti-inflamatdrios n&o esteroidais (AINES), opioides entre outros®2°,
Os anti-inflamatorios ndo esteroidais (AINES) sdo a principal escolha no tratamento
multimodal da dor pds-operatéria®?.

Geralmente opioides sdo utilizados no tratamento da dor pdés-operatoria,
entretanto, em casos de cesariana, a recomendacao é de serem a opcao apenas em caso de
dor refrataria ao analgésico e aos AINEs®. No entanto, o uso deve ser reservado as
situacBes em que seja suficiente a menor dose pelo menor tempo possivel de exposicao,
evitando-se assim a dependéncia e a hiperalgesia por opioide®.

Dessa forma, a fim de serem evitadas complicacdes relacionadas a dor apos a
cesariana € necessario conhecer a paciente a ser submetida a cirurgia®, realizar anestesia
com as drogas adequadas®®, usar a melhor técnica cirtrgica disponivel®! e no pds-parto

administrar esquema multimodal de analgesia sistémica eficiente®. Assim, o objetivo da
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presente revisdo é elencar as principais medidas eficazes e promissoras para tratamento

da dor apds a cesariana.

Metodologia
Foi realizada uma busca nas seguintes bases de dados: Medline via PubMed,;
LILACS; EMBASE; Web of Science e Biblioteca Cochrane.

A pesquisa foi realizada no periodo de janeiro de 2019 a dezembro de 2023 e 0s
descritores utilizados foram: "Cesarean Section” OR "Section, Repeat Cesarean” OR
"Sections, Repeat Cesarean™ OR "Abdominal Deliveries" OR "Abdominal Delivery" OR
"C Section (OB)" OR "C-Section (OB)" OR "C-Sections (OB)" OR "Caesarean Section"
OR "Caesarean Sections” OR "Cesarean Sections" OR "Deliveries, Abdominal® OR
"Delivery, Abdominal” OR "Postcesarean Section™ OR "birth, abdominal operation” OR
"birth, caesarean™ OR "caesarean birth" OR "caesarian birth" OR "cesarean delivery" OR
"cesarian section” OR "fetectomy" OR "repeated cesarotomy" OR "sectio caesarea” OR
"cesarean section, repeat” OR "repeat cesarotomy" OR "repeat section, cesarean” OR
"section, elective repeat cesarean™ OR "section, repeat cesarean” AND "Acute Pain" OR
"Pain Management" OR "Pain, Postoperative” OR "Pain Threshold® OR "Pain
Measurement™” OR pain.

Os critérios de inclusdo foram ensaios clinicos randomizados (ECR) e revisdes
sistematicas (RS) com metanalise sobre tratamento da dor apds a cesariana. Excluiram-
se estudos observacionais, series e relatos de caso.

Os titulos e resumos foram revisados manualmente quanto & relevancia.
Incluiram-se apenas estudos completos em portugués, inglés ou espanhol, removendo-se
as publicacdes em que apenas os resumos estavam disponiveis. Nos casos que 0 ECR ja
estava incluido na analise de uma revisdo sistematica ou apds a leitura completa do artigo
esse ndo abordar quaisquer contetidos novos, também foram removidos. (Figura 1).

O interesse desta revisdo é sobre o tratamento da dor ap6s a cesariana. Dessa
forma, foram incluidos apenas estudos que objetivassem o manejo da dor ap0s a cesarea
com métodos ndo invasivos no periodo pré e intraoperat6rio; ndo invasivos e invasivos
poOs-operatorio; e, por fim, terapias complementares a serem aplicadas em quaisquer
desses momentos. Esses estudos foram confrontados com as principais diretrizes sobre o

assunto®22 | cujas principais recomendacdes estdo resumidas na Tabela 1.

Resultados
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A pesquisa inicial resultou em 910 artigos, dos quais foram excluidos 189 por se
encontrarem duplicados, 295 por ndo representarem o escopo da revisdo, 253 ap6s a
leitura do titulo e do resumo e 106 cujos textos completos ndo foram identificados.
Finalizou-se o levantamento com 25 artigos, sendo 12 revisdes sistematicas e 13 ensaios
controlados aleatorizados. Seus resultados foram analisados segundo as categorias:
intervengdes pré-operatdria, intervencdes intraoperatorias; intervencfes pds-operatoria
invasivas, intervencOes poOs-operatorias ndo invasivas e terapias complementares. A
sintese dos estudos de revisdo sistematica com metanalise é apresentada na Tabela 2 e

dos ensaios clinicos na Tabela 3.

1. IntervencGes pré-operatdrias

1.1 Gabapentina pré-operatéria

Encontrou-se uma RS com metanalise sobre o uso da gabapentina em relacédo a
um grupo placebo?®. Esse estudo incluiu seis ensaios clinicos e concluiu que 600mg de
gabapentina uma hora antes do procedimento resultam em menores escores de dor a
movimentacdo pela escala visual analdgica (EVA) apds 24 horas do procedimento em
relacdo ao grupo placebo 36,4mm versus 43,7mm (diferenca ponderada das médias
(DPM): 11,60, IC 95%: —23,03 a —0,16).

1.2.Cetamina pré-operatdria

Uso da cetamina para intervencdo pré-operatéria foi analisada em uma RS com
metanalise*? a qual incluiu 20 ensaios clinicos sobre o uso da cetamina versus placebo ou
outro analgésico. Incluiram-se estudos de pacientes submetidas a anestesia geral e
raquianestesia com MIT. Os desfechos estudados foram reducéo de dor pela EVA, tempo
para solicitar analgésico e consumo de morfina.

A cetamina mostrou-se foi efetiva em relacdo a diminuicéo da dor (DPM: —1,10;
IC 95%, —1,61 a —0,59; p<0,0001), a diminui¢do ao consumo de morfina (DPM: -10,12;
IC 95%: —13,51 a —6,73; p<0,00001) e em relacdo ao tempo para solicitar analgésico
(DPM: 72,48; 95% ClI, 50,85-94,11; p<0.00001)%. Em anélise de subgrupo — pacientes
submetidas a anestesia geral — a cetamina trouxe menores escores de EVA, mas ndo
diminuiu o consumo de morfina, tampouco o tempo para solicitar analgésico em relagdo
ao grupo controle.

1.3 Paracetamol venoso pré-operatorio

Este ECR avaliou a administracdo de paracetamol venoso (versus placebo) uma

hora antes da cirurgia, para em seguida avaliarem-se os escores de EVA no pds-
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operatorio®. Os resultados foram estatisticamente significativos para diminuicio da dor
pos-operatdria no grupo que recebeu o paracetamol venoso as seis horas (p=0.008) e 24
horas (p=0.038) ap6s o procedimento®,

2. Intervencdes intraoperatdrias

2.1 Cetamina intranasal

Em um ensaio clinico, avaliou-se a comparagdo entre um grupo placebo, versus
grupo que fez uso de cetamina intranasal — na dose de 1mg/kg, administrada ap6s o
clampeamento do corddo umbilical na cesariana®. A cetamina mostrou-se efetiva para
diminuicdo dos escores de dor. Houve também menor necessidade de morfina e menos
efeitos colaterais — nauseas e vomitos, (todos com p<0,001)3.

2.2 Incisdo com eletrocautério

Encontraram-se dois ensaios clinicos quanto ao aprimoramento da técnica
cirtrgica Pfannentiel®3, Um ECR avaliou a incisdo da pele e subcutaneo com bisturi
frio versus eletrocautério. Mais uma vez utilizada a escala EVA, demonstrou-se que o
grupo que submetido ao eletrocautério apresentou teve menos dor e menor perda
sanguinea®.

2.3 Aproximagdo do masculo retoabdominal

O segundo estudo comparou pela escala numérica de dor (END) a reaproximacao
com sutura ou ndo do musculo retoabdominal. As pacientes em que se realizou a
reaproximacao apresentaram maior nivel de dor pela escala®.

2.4 Técnica cirargica French AmbUIlatory (FAU)

Um terceiro ECR comparou duas técnicas cirdrgicas: French AmbUlatory versus
Misgav-Ladach®’. A mediana dos escores de dor por EVA poés-cesarea da FAU foram
menores que do grupo ML e foi estatisticamente significativo (1,87 [intervalo interquartil,
11Q: 1,04-2,41] versus 2,93 [11Q: 2,46-3,75], respectivamente; p<0,001).

3. Intervencgdes pos-operatdria invasivas

Encontraram-se quatro RS com metanalise sobre bloqueios regionais. Em trés
delas, os desfechos primarios foram consumo acumulativo de morfina ou equivalente nas
primeiras 24horas®. No quarto estudo, avaliou-se a dor em repouso e & movimentagao
pela EVA*. Em todas essas revisdes estavam incluidos estudos cujas pacientes foram
submetidas a cesariana com anestesia espinhal (raquianestesia e/ou epidural) ou anestesia

geral3®4L,
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3.1 Bloqueios regionais do abdémen

Duas revis@es sistematicas compararam o bloqueio dos nervos do plano quadrado
lombar33°, A primeira delasavaliou 12 ECRs que compararam BQL com n&o bloqueio a
outros bloqueios periféricos ou a morfina intratecal®® em todos eles, fez-se uso do grupo
placebo. A segunda incluiu 13 ECRs que compararam BQL ao ndo bloqueio ou ao
placebo®. Ambas as revisdes tiveram resultado efetivos para diminuicdo do uso de
opioide no pds-operatorio®®=°,

Outra RS com metanalise comparou 0 BQL com o bloqueio dos nervos do plano
transverso abdominal®®. Foram incluidos 31 ensaios clinicos randomizados que n&o
demonstraram diferenca significativa entre as técnicas avaliadas*.

3.2 Bloqueio do Plano Eretor da Espinha Lombar (BEL)

Uma metanalise incluiu trés ensaios clinicos que visavam a comparar o bloqueio
do plano eretor da espinha lombar com BTA, morfina intratecal e placebo e ndo houve
diferenga entre os grupos*!.

3.3 Infiltracdo de anestésico em ferida operatoria

Foi encontrada uma RS com metandlise que avaliou outra forma de intervencéo
poOs-operatdria invasiva, a infiltracdo de anestésico na ferida operatoria. Foram incluidos
cinco ECRs todos comparando ao BTA em que o desfecho priméario foi o consumo
acumulativo de opioide. N&o houve diferenca entre os grupos*.

4. Intervencgdes pos-operatdrias ndo-invasiva

4.1 Sulfato de magnésio

Para analgesia pos-operatéria, uma RS com metandlise avaliou o uso de sulfato
de magnésio (MgSO4) para reducdo de dor no pds-operatorio*®. Foram incluidos 14
estudos de pacientes submetidas a cesariana sob anestesia geral, raquianestesia e epidural.
J& o sulfato de magnésio foi administrado por via intravenosa, intramuscular ou intratecal.
O MgSO4 foi efetivo quanto a reducdo dos escores de EVA no pds-operatdrio,
(DPM = —-0.74, 95% IC = —1,03 a —0,46, p<0.001), quanto ao Ultimo escore de EVA
registrado (DPM =-0.47, 95% IC =—0.71 a —0.23, p<0.001) assim como maior tempo
para primeira solicitacdo de analgésicos e consumo de analgesia pds-operatdria (todos,
p<0,005)*,

4.2 Tramadol

Um ensaio clinico randomizado comparou tramadol versus placebo na analgesia

pos-operatoria de cesariana*. O objetivo principal consistia em avaliar a reducéo de



93

escores de EVA, duas, trés e quatro horas ap0s o procedimento. Tramadol foi efetivo em
todos 0s momentos para reducéo da EVA (p<0,05)*.

4.3 Oxicodona

Outro ECR comparou oxicodona venosa versus oral sob demanda em pacientes
submetidas a cesariana sob raquianestesia. O desfecho primario foi o controle de dor
avaliado pela escala END, concluindo no haver diferenca entre os grupos®.

4.4 Diclofenaco

Neste ECR, tinha-se por intuito medir a efetividade da combinacéo diclofenaco
associado a paracetamol versus placebo. Verificou-se reducdo da dor apos 20 horas de
cirurgia (p=0,01); 24horas (p<0,01) e menor uso de opioide sob demanda (p=0,01)%.

4.5 Paracetamol

O ultimo ECR deste topico comparou trés protocolos de analgesia pds-operatoria:
um grupo com paracetamol oral, outro com paracetamol venoso e o ultimo faria analgesia
sob demanda®’. O grupo que recebeu paracetamol venoso obteve escores de EVA
reduzido em relacdo aos demais grupos nas 24 e 48 horas do pds-operatério (p=0,01 e

p<0,01, respectivamente)’.

5. Terapias complementares

Terapias complementares também foram avaliadas em revisdes sistematicas e
metanalises.

5.1 Terapias ndo convencionais

Uma das RS mencionadas, publicada pela Biblioteca Cochrane®, avaliou 37
estudos:  acupuntura/acupressdo,  magnetoterapia, = aromaterapia, = massagem,
musicoterapia, Reiki, relaxamento, eletroestimulacdo transcutanea*®. De todos os
métodos, apenas a massagem e o Reiki ndo foram efetivos para reducao da dor. O periodo
do estudo compreendeu as 24 horas ap0s a cesariana. Essa metandlise destacou que 0s
estudos eram pequenos, de baixa qualidade, assim como nao foi possivel avaliar os efeitos
adversos, tampouco o efeito das terapias em longo prazo*.

Outra RS estudou acupuntura, massagem e plantas medicinais [horteld-pimenta;
cominho, lavanda, caléndula, endro, erva-de-Sdo-Jodo, flor de laranjeira, aloe vera
(babosa), rosa, camomila e curcuma]. Incluiram-se 28 estudos com reducdo da dor
(p<0,05). Novamente, ndo houve possibilidade de estimarem-se os efeitos adversos, ou
as terapias a longo prazo assim como especificacdes sobre doses, vias de administragéo

das intervengdes®.
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5.2 Auriculoterapia

A auriculoterapia foi estudada em um ECR no qual demonstrou-se a reducao dos
escores de EVA nos intervalos de 15 e 30 minutos apds a cesariana, bem como uma, duas,
trés, 12 e 24 horas ap0os o procedimento. Constatou-se reducdo de dor estatisticamente
significativa com 12 e 24 horas®.

5.3 Faixas abdominais

Duas RS com metandlise avaliaram as faixas abdominais pos-cirirgicas para
alivio da dor. Ambas obtiveram como desfecho primario a reducdo dos escores de EVA.
Uma incluiu seis ECR e apresentou a intervencdo como efetiva em relacéo a reducédo dos
escores de EVA nas primeira 24 horas (DPM: —1,76; IC 95%: —3,14 a—0,39; P = 0,010)°.
A outra, com quatro ECR incluidos, concluiu que as faixas ndo sdo efetivas para reducao
dos escores de EVA nem com 24 horas apds o procedimento (DPM: -0,97; IC 95%: -2,23
a 0,30; p=0,13) ou 48 horas (DPM: -30, IC 95%: -0,71 a 0,12; p=0,15)%2.

5.4 Adesivo de retragdo abdominal

Um ECR avaliou um adesivo de retracdo abdominal no poés-operatorio de
cesariana. Nao se comprovou diferenca entre os grupos que utilizaram opioide e nédo
diminuicdo dos escores EVA entre os grupos®.

5.5 Bandagens adesivas

Um outro ECR visou comparar 0 uso de bandagem adesiva funcional (kinesio
taping) para diminuicdo dos escores de EVA nas 28 e 48 horas do pés-parto. Verificou-
se reducdo efetiva da dor pela EVA nos dois momentos (ambos, p=0,01)>*.

5.6 Compressa gelada

Por fim, um ensaio clinico randomizado comparou o uso de bolsa térmica gelada
versus placebo iniciado duas horas pos o procedimento até seis horas ap6s. A dor das
pacientes foi avaliada logo apds a cirurgia, duas, quatro, seis, oito, 12 e 24 horas.
Apontou-se haver menor pontuacdo da escala EVA seis horas ap6s o procedimento, o que
foi estatisticamente significativo (p<0,05). Também identificou-se com oito, 12 e 24
horas apos (p<0,001)%°.

Discusséao
Este estudo sintetizou publicacdes recentes sobre o tratamento da dor apods a
cesariana e evidenciou que as condutas sdo heterogéneas e diversas. Medicagdes pré-

operatdrias, técnica cirargica adequada, assim como medicagdes pés-operatorias e
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algumas terapias complementares apesar de aparente impacto positivo na reducéo da dor
apos a intervencao, os estudos sdo pequenos e heterogéneos.

A gabapentina — anticonvulsivante utilizado contra epilepsia, dores neuropaticas
e no pré-operatorio de outras cirurgias — por ser uma droga segura para uso da gravidez,
foi testada para a reducao da dor pds-operatoria. No mesmo sentido, a cetamina — utilizada
em outros procedimentos cirdrgicos — foi estendida & populacdo submetida a cesariana,
objetivando-se aliviar a dor no pés-operatdrio. Entretanto, as principais diretrizes sobre o
assunto ndo recomendam o uso dessas drogas, posto definirem que os estudos séo
insuficientes para corroborar com a conduta®®?25¢,

Importante salientar que apenas o PROSPECT avaliou as evidéncias das
metanalises sobre o0 assunto, enfatizando-se que se por um lado houve alivio da dor, por
outro a gabapentina apresentou efeitos colaterais como sedacgdo e tontura. N&o restou
claro se outras medidas mais eficazes seriam suficientes para manejo da dor pos-
operatorial®. Quanto ao uso da cetamina, os efeitos colaterais também s&o temidos, ndo
sendo recomendada pela organizacdo®®. Assim, o préprio estudoao realizar a metanalise
sugere cautela quanto ao uso rotineiro, sugerindo mais pesquisas para incorporar essa
pratica®.

Quanto ao uso do paracetamol administrado anteriormente ao ja é recomendado
no PROSPECT, com a diferenca de ser por apresentacéo oral*®. A diretriz avaliou em sua
ultima edicdo dois ECRs comparando paracetamol injetavel versus placebo. Porém nao
evidenciou reducdo estatisticamente significante nos escores de dor para serem
incorporadas a recomendagéo de rotina®®.

Dessa forma, o paracetamol venoso pode vir a ser uma opcdo a ser feita no pré-
operatorio. Contudo, deve-se ainda comparar seu Uso em outras pesquisas, pois, apesar
de as participantes terem sido submetidas a raquianestesia, ndo se valeram de morfina
intratecal®®. E possivel ter-se trazido uma reducéo de escore de dor, todavia, se usadas
com a recomendacdo de MIT talvez ndo seriam estatisticamente significativas.
Entretanto, esses achados poderiam ser expandidos as pacientes submetidas a anestesia
geral, quando néo € feita MIT.

Em relagdo ao uso da cetamina intranasal, essa droga ja foi estudada em reviséo
sistematica com metanalise, aparentando ndo ser inferior quando comparada a
analgesicos intravenosos para tratamento de dor aguda em adultos, também nao houve
efeitos adversos potencialmente fatais®’. O ECR aqui mencionado estendeu seu uso para

as puérperas pos-cesarea com resultados semelhantes®. Apesar dos resultados
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promissores, estudos com amostras maiores Sa0 necessarios para corroborar esses
achados e avaliar efeitos colaterais em detrimento do beneficio da analgesia.

O uso do eletrocautério para incisdo da pele ja foi estudado em uma outra revisdo
sistematica com metanalise, evidenciando haver menor dor no grupo no qual fez seu
us0>®. O PROSPECT comenta sobre o método nessa situagdo, ndo obstante, por motivos
de os estudos selecionados pela diretriz ndo apresentarem diferenca entre as técnicas®®,
ndo houve recomendacdo formal do eletrocautério®®.

A aproximacdo dos musculos reto-abdominais ja foi avaliada em uma RS que
corrobora a preferéncia pela técnica JC/ML a qual originalmente ndo tem a sintese da
musculatura nem do peritonio?’. Por isso, tanto o PROSPECT quanto o ERAS
recomendam JC/ML, por ter menor dor p6s-operatorial®?2,

Apesar de o estudo analisado ter sido publicado em 2019, os dados de coleta sdo
do periodo de 2006-2013%. Levando-se em conta que em 2008 a Biblioteca Cochrane
publicou revisdo sobre técnica de cesariana, é possivel ter refletido na préatica cirirgica
utilizada na época em que o estudo foi conduzido?’.

A técnica de cesariana French AmbUIlatory foi descrita apenas recentemente,
apesar de ser realizada na Franca ha mais de 20 anos®®. O ECR publicado indicou reducio
de dor no grupo que realizou FAU em relacdo a ML. Contudo, existiam limitacdes
metodoldgicas como: o ndo cegamento do estudo e o grupo ML usou MIT; enquanto o
grupo FAU ndo utilizou — possibilitando o comprometimento da resposta final. Em outro
ECR (este duplo-cego, cuja anestesia foi neuroaxial sem MIT) ndo comprovou diferenca
entre 0s grupos quanto aos niveis da dor®®. Dessa forma, mais estudos devem ser
conduzidos para avaliar as diferencas entre os desfechos quanto a técnica FAU.

Os bloqueios de nervos periféricos sdo medidas recomendadas pelas
diretrizes'®1%?2 como tratamento da dor apds cesariana. N&o ha recomendacio de
substituicdo da morfina intratecal, visto que esta é uma das formas mais eficazes de
controle da dor pés-operatoria*1118192281  Na RS que compara BQL versus BTA,
analisaram-se a eficécia das técnicas*®. Porém, na analise de subgrupo, em participantes
que fizeram MIT, os bloqueios ndo trouxeram efeito analgésico adicional ao grupo
controle, apoiando a importancia do opioide na anestesia neuroaxial*®1%-2261,

Quanto a infiltracao de ferida operatoria com analgésico local comparada ao BTA,
a RS ndo apontou diferenca quanto aos escores da END pelos grupos de controle,
sugerindo-se ndo haver beneficio adicional em realizar o bloqueio periférico®?. O

PROSPECT, o SOAP e 0 ERAS, mencionam os bloqueios periféricos para alivio da dor,
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recomendando-se como opg¢do na auséncia de MIT*®1922 A infiltracdo com anestésico
local também é indicada nessa situacdo, mas ndo em todas as diretrizes®1°.

O interessante dessa metanalise é ter reunido estudos que ndo utilizaram MIT e
nenhuma das técnicas (infiltracdo versus bloqueio periférico) se mostrou superior a
outra®. Assim, mais estudos com objetivo de avaliar a eficacia dos bloqueios periféricos
em relacéo a infiltragdo sdo necessarios, visto que a ela tende a ser um procedimento mais
simples e acessivel do que o blogueio.

Quanto ao uso do sulfato de magnésio para analgesia pos-operatoria, apesar da
reducdo de escores estatisticamente significativos, apresentou pequena diferenca para o
grupo controle®®. Portanto, o significado clinico deve ser interpretado com cautela.
Também é importante apontar a heterogeneidade da analgesia pds-operatoria. Além do
sulfato de magnésio, outras drogas foram administradas, dificultando-se a concluséo e,
por isso, a recomendacdo da substancia como rotina. Apenas 0 PROSPECT chega a
descrever o que foi encontrado na literatura, mas ndo o recomenda?®.

Ainda sobre o tratamento medicamentoso, dois dos ECR avaliaram novos
esquemas comparados ao placebo, mas sem analgesia fixa subjacente*+*6. Sendo a dor no
pos cesariana um fendmeno previsivel?, o tratamento recomendado pelas diretrizes é o
multimodal com analgésico simples associado ao AINE de forma fixa, somado ao opioide
de resgate!®1%22, Assim, por mais que mais pesquisas ainda sejam necessarias para trazer
alternativas de esquemas eficazes, as pacientes devem ser amparadas com esquema de
analgesia eficiente ja recomendado a fim de nio ter atraso na recuperagio®.

Em outros dois ECR, analisaram-se a via de administracdo das drogas, enquanto
as participantes tinham esquema multimodal prescrito de forma fixa**’. Tais estudos
estdo mais proximos do esperado pelas diretrizes'®1%?2 pois ainda ndo estabeleceu-se
definicdo do melhor esquema. Entéo, héa espaco para esquemas alternativos, objetivando-
se reduzir dor apds a cesariana, propiciando recuperacdo mais rapida, com menor efeito
colateral.

Quanto as terapias complementares e praticas ndo convencionais (tais como,
acupuntura/acupressdo, magnetoterapia, aromaterapia, musicoterapia, relaxamento,
eletroestimulacdo transcutanea, uso de plantas medicinais etc.) as revisdes sistematicas
alertam que apesar de estatisticamente significantes, os efeitos adversos e em longo prazo
nédo puderam ser estudados. Alem disso, os estudos sdo pequenos e heterogéneos e apesar
da metodologia adequada, sugerem-se mais analises a fim de avaliar essas técnicas e ser

possivel sua recomendag&o®4°,
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A técnica de auriculoterapia ndo foi incluida nesses estudos de revisdo sistematica
e metanalise. Outra revisdo sistematica com metandlise sugeria a possibilidade de a
auriculoterapia poderia ser adjuvante ao tratamento de dor pds-operatoria®2. Contudo, na
obstetricia hd poucos estudos e, portanto, sdo necessarias mais pesquisas a fim de se
confirmar ou refutar a eficacia desse método.

As faixas abdominais pos-cirdrgicas tém um efeito na diminuicdo do escore de
dor ja estudado em outras areas cirtrgicas®®. Seu uso foi expandido para as pacientes
submetidas & cesariana e é inclusive recomendada de rotina pelo PROSPECT®. As
metanalises avaliadas diferem quanto a resposta de reducdo de dor e o efeito na
recuperacdo cirdrgica ainda € incerto, sdo necessarios mais estudos quanto a avaliacdo do
desfecho a longo prazo.

As bandagens elasticas sdo utilizadas no puerpério para estabilizacdo do musculo
reto-abdominal®*. Acredita-se que melhoram a drenagem linfatica, recuperacéo funcional
e diminuem a dor®. O ECR analisado apresentou estudo inovador na populagio
obstétrica, quando o objetivo principal é a reducdo da dor. Entretanto, a amostra foi
pequena, necessarias mais avaliacfes do efeito das kinesio taping.

A crioterapia apds a cesariana foi recomendada por um dos ECR analisados®®.
Importante salientar que foram selecionadas pacientes submetidas & cesariana sob
raquinestesia com morfina intratecal em dose de 200 microgramas — dose inclusive
considerada acima da média'®!®. No entanto, trouxe resultados promissores de
diminuicéo da dor até 24 horas ap6s o procedimento®. Todavia, € prudente realizar mais
pesquisas com amostras maiores para avaliar o efeito da intervencéo.

A principal limitagdo deste estudo de revisdo narrativa & seu desenho
metodoldgico. Assim, o controle de vieses dos estudos fica comprometido. Além disso,
ndo foram analisados estudos em idiomas diferentes dos aqui escolhidos, bem como
artigos incompletos ndo puderam ser incluidos, limitando-se o conhecimento de préaticas
relacionadas ao escopo por ele apresentado.

Entretanto, esta é uma revisdo ampla, realizada com rigor na busca e nas principais
bases de dados, a qual trouxe estudos novos e ndo incluidos nas principais diretrizes,

trazendo-se novas possibilidades de recomendacdes para pratica clinica.
Concluséao

A dor apds a cesariana € um evento previsivel e os cuidados para alivio da dor séo

necessarios para conforto e recuperacao da puerpera. A realizacdo de morfina na anestesia
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neuroaxial é das medidas mais efetivas associada a prescricdo de analgésico com anti-
inflamatorios apds o procedimento. Na auséncia da morfina na anestesia regional, os
bloqueios abdominais podem ser realizados com intuito de diminui¢do da dor no pds-
operatorio. A crioterapia pés-cirdrgica parece promissora nessas situacdes, porém

demandam-se mais estudos para sua recomendada de rotina.
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Tabela 1. Recomendacdes para alivio da dor apds cesariana das principais diretrizes.

dose de morfina 1-3
mg.

SOAP18 ERAS?-2 PROSPECT®
e Cetorolaco 15-30
mg IV antes da e Paracetamol via
Intervencaes pré- sintese peritoneal, oral;
operat()r?as P e Paracetamol via NA e Dexametasona
oral ou endovenosa intravenosa dose
apos o Unica.
procedimento.
e Bloqueio * Bloqgeio
neuroaxial- neuroaxial;
¢ Raguianestesia e Bloqueio ;Ogﬁl:_'ﬁgisstgss'g
, com MIT dose 50- neuroaxial; a
Anestesia _ : . . | 100mcg ou
150mcg; e Raguianestesia*; dimorfina: 300mca:
e Epidural com e Epidural*. : g

e Uso epidural: 2-3
mg de morfina ou

operatdria invasiva

¢ Bloqueios
regionais1**.

regionaisT**,

dimorfina.
scnica cirdrai e Técnica Joel e Técnica Joel-
Técnica cirdrgica NA e T
e Infiltracdo em e Infiltragdo em
Analgesia pos- ferida operatérial; | ¢ Blogueios ferida

operatdriaT;
e Bloqueios
regionais1**

Analgesia pés-
operatdria ndo-
invasiva

e Paracetamol +
AINE;

e Opioide se dor
refrataria.

e Paracetamol +
AINE.

e Paracetamol +
AINE;

e Opioide se dor
refrataria.

Técnicas
complementares

NA

NA

e Faixa abdominal;
e Musicoterapia.

NA: Ndo avaliado; AINE: anti-inflamatério ndo esteroidal; MIT morfina intratecal; 1V: intravenoso;
*dose ndo identificada; **Bloqueio transverso abdominal, bloqueio do quadrado lombar e bloqueios
de plano fascial, entre outros; 1: na auséncia de morfina intratecal




Tabela 2. Resumo das Revisdes sistematicas com e sem metanalises
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Autor | N°de Intervencédo | Tipo de MIT Desfechos Concluséao
e ano estudos anestesia
Felder |6 ECR | Gabapentina |e Raquia | 3ECR |e 4ECR- Gabapentina
et al., 600mg antes | nestesia. —100mcg; | EVAem profilética
2019% da cesariana e 1ECR | movimento | foi efetiva
Vversus —NI. apos 24hs; para controle
placebo. e 1ECR- da dor p0s-
Dor de cesarea.
cabeca;
e 1ECR-
END.
Wang |20ECR | e Cetamina |e 6 RCR | NR e Alivioda | Cetamina
etal., VErsus —anestesia dor; durante a
202032 Placebo geral — e Momento | cesariana
e Cetamina | cetamina da primeira para
Versus outro | venosa, solicitacdo de raquianestesi
anestésico e 14ECR analgésicos; | a.
- e Consumo
raquianest de morfina.
esia
e cetamin
a intratecal
El- 31ECR | e BQL e 29ECR | 15ECR—- |e 12ECR- |BLQeBTA
Boghda versus BTA | - dose NI. morfina foram
dly et Raquianes venosa superiores
al., tesia; acumulada na auséncia
2021 % e a2 ECR em 24 horas | de MIT e
- (ou sem
Anestesia equivalente); | beneficio
geral e 21 ECR- |quando
EVA em administrada
repouso (12, | MIT.
24 e 48h);
e 18ECR -
EVA em
movimento
(12,24 ¢
48h).
Xu et 12ECR | ¢ BQL e 8ECR |2ECR: e Consumo | BQL
al., VErsus — dose NI. de morfina melhorou a
2020%8 placebo; raquianest venosa analgesia
e BQL esia; acumulada pos-
versus BTA; | e 4ECR entre 24 e 48 | operatoria e
e BQL — Epidural horas; reduziu o
versus MIT. | + e Escores de | consumo de
raquianest EVAem 12, | opioides na
esia. auséncia de
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24 e 48 MIT. BQL
horas. com MIT
nao trouxe
analgesia
adicional.
Zhaoet | 1I3ECR | ¢ BQL e 10ECR | 1ECR e Consumo | BQL reduziu
al., Versus - Dose: NI | de morfina 0 grau de
20213 placebo; Raguianes venosa dor,
e BQL tesia; acumulada consumo de
Versus néo e 2ECR: entre 24 e 48 | morfina e
bloqueio. Epidural + horas; prolongou o
raquianest e Escores de | tempo até a
esia; EVA em primeira
e 1ECR: repouso; solicitacéo
anestesia e Escoresde |de
geral. EVA em analgésico.
movimento;
e Tempo
para primeira
solicitacdo de
analgésicos.
Ribeiro | SECR | e BEL e Raquia |LECR— |e EVAem |Né&o houve
Janior versus BTA | nestesia 100mcg repouso diferenga
etal., e BEL (24h); entre BEL
2022* versus MIT e 18ECR— | Versus
EVA em controle.
movimento
(24h);
e Tempo
para primeira
solicitacdo de
analgésicos.
Riemm |[5ECR | BTAversus | Raquianes | NR e Consumo | BTA versus
aetal., infiltracdo de | tesia de opioide 24 | infiltragdo
20214 ferida e 48h; de ferida
operatoria. e Escores de | operatoria
END em ndo foram
repouso; diferentes
e Escores de | quanto a
END em eficacia da
movimento; | analgesia
e Efeitos pos-
colaterais; operatoria e
e Efeitos foram

gastrointestin
ais;

e Satisfacdo
da paciente.

semelhantes
em termos
de
seguranga,
tolerabilidad
e e paciente.
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Maet |14 ECR | e MgSO4 e 4ECR: |NR e Escores de | MgSO4
al, versus Raquianes EVA em 24h | adicional
2022% placebo; tesia; e Gltima reduz pos-
e MgSO4 e 1ECR: pontuacao operatoria
Versus sem Epidural; registrada; em mulheres
intervencdo; | e 4 ECR: e Tempo submetidas a
e MgSO4 Anestesia para primeira | Cesariana.
Versus geral; solicitacdo de
midazolam. e 5ECR: analgésicos;
Epidural + e Consumo
raquianest de analgesia
esia. pos-
operatoria.
Zimpel | 37ECR | e Terapia | 17 NI e Medicio | Aromaterapi
etal., complementa | ECR: de dor; a, terapia
2020% I* versus Raquianes e Dosesde | eletromagnét
Placebo; tesia analgésicos; ica,
e Terapia e 3 ECR: e Sinais musicoterapi
complementa | Raquianes vitais. a,
I'* versus sem | tesia + relaxamento
tratamento anestesia e
geral eletroestimul
e 5ECR: acao
Anestesia transcutanea
geral parecem
e 6ECR: reduzir dor
nio em até 24
descrevera horas.
m
Niaziet | 21 ECR | ¢ Acupuntur | NI NI e Reducdo |e Plantas
al., a; de medicinais*
2021%* e Massagem intensidade | ** foram
* ; de dor. efetivas no
e Plantas tratamento
medicinais** da dor apds
* a cesariana.
e Massage
m em pés e
mé&os foram
efetivas para
alivio da dor

pOs-cesarea.
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Abd- | 6ECR | e Faixa NI NI e Escores de | A faixa
Elgawa abdominal; EVAem 24 | abdominal
detal, * Versus nao horas apds pode ser
2021° intervencao. cesariana; uma opcéo
e Escores de | paraalivio
EVA 48 da dor pos-
horas apos cesarea.
cesariana;
Di 4ECR | e Faixa NI NI e Escores de | N&o houve
Mascio abdominal EVAem24 | diminuicdo
etal., versus nao horas ap6s da dor,
2021% intervencao. cesariana; porém
e Escores de | diminuiu o
EVA 48 escore da
horas apos symptom
cesariana; distress
e Escore scale.
pela symptom
distress
scale.

ECR: Ensaio clinico randomizado; NI: ndo informado; BQL: bloqueio quadrado lombar; BTA:
bloqueio transverso abdominal; BEL: blogueio do plano eretor da espinha lombar; END: escala
numeérica de dor, EVA: escala visual analogica; NR: ndo realizado; * intervencdes incluidas:
acupuntura/acupressdo, magnetoterapia, aromaterapia, massagem, musicoterapia, Reiki, relaxamento,
eletroestimulacdo transcutanea, Reiki e apenas massagem; **Revisao sistematica sem metanalise;
***horteld-pimenta; cominho, lavanda, caléndula, endro, erva-de-Sao-Jodo, flor de laranjeira, aloe
vera, rosa, camomila, circuma.




Tabela 3. Resumo dos Ensaios clinicos randomizados
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Autor | N°de |Intervencdo | Tipo de Dose Desfechos | Concluséo
eano | partici anestesia de
pantes MIT
Firouz | 120 e Cetamina | e Raquianeste | NI e Eficicia | A cetamina
ian et intranasal sia quanto ao intranasal
al. Versus consumo de | parece ser
2023° placebo morfina sob | segura na
) demanda reducéo da
em ambos intensidade da
os grupos; | dor e da
e Avaliacad | necessidade do
o da dor por | uso de
escores de | opioides.
EVA.
Mogh | 240 | Paracetam | e Raquianeste | NI e Avaliagd | Paracetamol
adam ol intravenoso| sia o da dor por | intravenoso
etal., Versus escores de | pré-operatorio
2023° placebo EVA; reduz a dor nas
’ e Consumo | primeiras 24h
de apos cesariana.
analgésico
entre 0s
grupos.
Agar | 149 e Eletrocauté| ¢ Raquianeste | NR e Escore Eletrocautério
etal; rio versus sia de dor por | para incises
20213 bisturi frio EVA; subcutaneas
> e Perda resultou em
sanguinea. | Menos perda
sanguinea e
dor pés-
operatdria do
que incisdes
tradicionais
com bisturi a
frio.
Omra | 63 e Aproximag| e Raquianeste | 200 e Nivel de | Reaproximagd
n et do do sia mcg dore o do mdsculo
al., musculo consumo de | reatoabdomina
20193 retoabdominal morfina | aumenta a
° versus nao pelaescala | dor apés a
aproximacao de cesariana.
Silverman.
Dimas | 100 e FAU e Raquianeste | Grupo | e Escore FAU reduz dor
si et versus ML sia ML.: de dor por | e melhora
al., 100mcg | EVA; recuperagio
20213 Grupo em relagio
! FAU: ML.
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néo e Pontuacd
utilizad | o de dore
0 medicacdo;
e Tempo
cirurgico;
e Perda
sanguinea.
Veena | 100 e Tramadol | e Raquianeste | NR e Escore O tramadol é
etal., intravenoso | sia de dor por | um
2023* versus EVA. medicamento
4 placebo . seguro, eficaz,
barato, facil de
administrar e
facilmente
disponivel.
Makel | 270 e Oxicodona| e Raquianeste | NR e Escore Similaridade
aet oral versus | sia de dor por | do uso da
al., oxicodona END. Oxicodona
20194 venosa . oral e
> endovenosa na
analgesia pés-
operatoria.
Norsu | 100 e Diclofenac | ¢ Raquianeste | 100a | e Escore Diclofenaco
wan 0+ sia 200mcg | de dor por | 50mg com
etal., paracetamol END; Paracetamol
2019* Versus e Consumo | 500mg VO
6 placebo de opioides | mostrou
entre 0s melhor
grupos. controle da dor
se usado nas
primeiras 24h
apos cesariana.
Dafna | 127 e Paracetam | ¢ Raquianeste | NI e Escores | Paracetamol
etal., ol VO versus | sia de dor por | IV combinado
20194 Paracetamol EVA. com
! IV versus ibuprofeno foi
analgésico eficaz para a
sob demanda. reducdo da dor
nas primeiras
24h apos a
cesarea.
Marzn | 180 e Auriculoter| ¢ Raquianeste | NR e Escores | Auriculoterapi
aki et apia versus | sia. de dor por | a pode ser um
al., placebo EVA. tratamento
2023° Versus sem complementar
0 intervencao adjuvante
eficaz para a
dor pés-

operatoria.
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Zucke | 222 e Adesivo de| ¢ Raquianeste | NI e Consumo | N&o houve
rwise retragéo sia ou de opioides | reducéo do
etal., abdominal Epidural. pos-parto; consumo de
2023° Versus sem e Escores | opioide nem
3 intervencao. dedorno | dedor
pos- estatisticament
operatorio. | € significativa.
Uzun | 48 e Bandagem | ¢ Anestesia NI e Escore A bandagem
kaya- elastica geral e de dor por | eléstica foi
Oztop Versus nao Raquianestesia EVA. efetiva para
rak; intervencao. diminuicdo da
2023° dor pos-
4 cesarea.
Suwa | 100  |e Crioterapia| ¢ Raquianeste | 200mcg | e Escore | Crioterapia
nnaler versus ndo sia de dor por | pode reduzir
t; intervencdo. EVA. dor pos-
2021° operatdria até
5

24h do
procedimento.

MIT: morfina intratecal; NI: ndo informado; NR: ndo realizado; EVA escala visual analdgica; FAU:
French AmBulatory; ML: Misgav Ladach; VO: via oral; IV: intravenoso; END: escala numérica de dor.
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6 CONCLUSOES

A dor ap0s a cesariana € um evento previsivel e os cuidados para alivio da dor s&o
necessarios para conforto e recuperagdo da puérpera.

O tratamento medicamentoso pré-operatorio com paracetamol venoso parece promissor
na diminuicdo da dor pela escala visual analogica, enquanto gabapentina e cetamina devem ser
melhor estudadas principalmente quanto aos efeitos adversos relacionados a medicagéo, de toda
forma, mais estudos devem ser realizados para recomendacao de rotina.

A escolha da raquianestesia com morfina intratecal € das intervencfes mais importantes
para diminuicdo de dor no pds-operatorio, porém na auséncia dela, € possivel realizar os
bloqueios regionais de parede abdominal com boa resposta para dor no pés-operatorio. A
infiltracdo de anestésico em ferida operatoria parece ter efeito positivo na diminuicdo da dor
nessas mesmas condicdes, porém ndo ha estudos suficientes para definir qual a melhor
intervencdo.

A técnica cirurgica de cesariana recomendada com impacto na diminuigdo da dor € a
Joel Coein/Misgav-Ladash, outra técnica cirurgica, a French AmbUlatory necessita de mais
estudos para comprovar a superioridade quanto a dor ap0s a cesariana.

Terapias complementares como as faixas abdominais pds-cirurgicas, as bandagens
elasticas e a crioterapia parecem ter efeito positivo no conforto do pds-operatério de cesariana,
entretanto ainda sdo necessarios estudos para validar essa pratica de rotina.

O tratamento multimodal no pds-operatorio das cesarianas € o recomendado pelas
principais diretrizes disponiveis com intencdo de melhorar a experiéncia do pds-operatorio das
puérperas. A recomendacdo atual é a utilizacdo de analgésico simples associado a anti-
inflamatorio com opioide de resgate. Como nao tem descrito ainda o melhor esquema, novos
estudos sdo necessarios com diferentes drogas e vias de administracdo para trazer alivio da dor
com mais eficicia e menos efeitos colaterais.

O uso do ibuprofeno e da dipirona aparenta efetividade no tratamento da dor pds-
operatdria. Portanto, podem ser utilizadas com uma alternativa aos opioides para analgesia do
pos-operatério. O estudo ndo teve poder suficiente para avaliar a seguranca em termos de
desenvolvimento de lesdo renal aguda ou quanto a evolugdo dos niveis tensionais nessa
populagéo.

Os niveis de dor pds-operatoria — segundo a escala visual analégica — foram: no
primeiro dia de 13,5% para auséncia de dor (8,1% para dipirona e 5,4% para ibuprofeno), 25,6%

para dor leve (15,5% para dipirona e 10,1% para ibuprofeno); 50% (21,6% para dipirona e



120

28,3% para ibuprofeno) para dor moderada e 16,2% para dor grave (5,4% para dipirona e 10,8%
para ibuprofeno).

No segundo dia pds-cesariana temos: 12,6% para auséncia de dor (8,4% para dipirona e
4,2% para ibuprofeno); 49,3% para dor leve (23,9% para dipirona e 25,3% para ibuprofeno);
29,6% para dor moderada (11,3% para dipirona e 18,3% para ibuprofeno) e 15,5% para dor
grave (4,2% para dipirona e 11,4% para ibuprofeno).

O desenvolvimento de lesdo renal aguda foi de 7,9% no grupo da dipirona e 2,8% no
grupo do ibuprofeno (RR:2,84; IC: 0,31-26,1; p=0,62), porém esses dados ndo foram
estatisticamente significativos.

A avaliacdo da dor pds-operatdria no primeiro dia (D1) pela escala visual anal6gica
(EVA) foi semelhante nos grupos da dipirona e do ibuprofeno, com mediana de quatro (11Q 2-
5 versus 11Q: 2-5; p=0,68) assim como pela escala facial de dor revisada (FPS-R), com mediana
de dois (11Q: 1-4 versus 11Q:2-4; p=0,68) em ambos 0s grupos. Quando comparada a EVA no
segundo dia de pos-operatorio (D2), EVA D2 para dipirona foi dois, enquanto para ibuprofeno
foi trés (11Q 2-4 versus 11Q 2-4; p=0,30). A avaliacdo da FPS-R no segundo dia também néo
teve diferenca entre 0s grupos.

A presenca de dor moderada a grave, ou seja, nota maior ou igual a quatro pela EVA
(EVA>4) no D1 foi de 52,6% no grupo da dipirona e 66,7% no grupo do ibuprofeno (RR: 0,79;
IC: 95% 0,53-1,15; p=0,22). Quando avaliado no D2, também ndo foi estatisticamente
significativo.

A média do limiar de dor aferido pela algometria por pressdo no primeiro dia — no
ponto lombar abdominal superior esquerdo foi de 1,3+0,40kgf/cm?2 para as usuarias da dipirona
e 0,9+0,7 kgf/cm? para as de ibuprofeno (p=0,02), estatisticamente significativo. Assim como
no segundo dia no LAB2E, verificou-se limiar de dor de 1,30+0,6 kgf/cm?2 para as usuérias de
dipirona versus 0,9+0,3 kgf/cm?2 para as de ibuprofeno (p=0,016), o que foi estatisticamente
significante.

Os demais pontos da algometria; lombar abdominal superior direito, lombar anterior
direito e esquerdo; segundo lombar anterior direito e esquerdo e iliaco direito e esquerdo, foram
avaliados no primeiro e segundo dias e ndo apresentaram diferenca entre 0s grupos.

A mediana de dor pela escala facial de dor revisada no primeiro dia foi de “dois” para
0s grupos de dipirona e ibuprofeno (11Q: 1-4 versus 11Q: 2-4; p=0,68) e no segundo dia, também

“dois”, para ambos os grupos (11Q: 0-2; p=0,82).
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A necessidade de terapia com analgésico de resgate no primeiro dia foi de 18,4%
pacientes que estavam no grupo da dipirona; enquanto 38,9% do grupo do ibuprofeno (RR:
0,47; 1C 95%: 0,21-1,03; p=0,051). No D2, também nédo houve diferenca entre 0s grupos.

A concentracdo de creatinina sérica no segundo dia de pds-operatério em ambos 0s
grupos foi de 0,7+£0,2 mg/dl para dipirona e 0,7+0,3 para ibuprofeno (p=0,12) e da ureia que foi
de 24,5+8,8mg/dl para as usuérias de dipirona e 22,1+7,7 mg/dl para as de ibuprofeno (p=0,21),
ndo houve diferenca estatisticamente significativa.

Os valores de diurese ndo demonstraram diferenca entre os dois grupos, sendo
1,34+0,7ml/kg/h no grupo da dipirona e 1,5+1,06ml/kg/h (p=0,74) no ibuprofeno no primeiro
dia. No segundo dia, também ndo houve diferenca da média entre os grupos. A evolugdo da
pressdo arterial no puerpério durante o uso da medicacdo foi avaliada pela analise de medidas
repetidas e ndo foi estatisticamente significativo.

A média de pressdo arterial sistdlica no primeiro dia para o grupo da dipirona foi a
131,5+20,4mmHg e do ibuprofeno 127,8+10mmHg (p=1,0), assim como a pressdo arterial
diastdlica para o grupo da dipirona 84,9+9,1mmHg e 82,5+9,1mmHg (p=0,20) para o grupo do
ibuprofeno e ndo foi estatisticamente significativo. A avaliacdo realizada do segundo dia de
internamento em diante também nao apresentou diferenca entre 0s grupos.

Picos hipertensivos estiveram presentes em 15,8% na dipirona e 16,7% no ibuprofeno
em ambos os grupos (RR: 0,94; IC: 0,33-2,67; p=0,92).

A reacdo de hipersensibilidade ndo foi estatisticamente significativa, ocorrendo apenas
um evento, 2,6%, no grupo da dipirona (p=1,0).

O tempo de deambulacdo apo6s a cesariana foi de 14,7+7,3 horas para 0 grupo que
utilizou dipirona e 16,6+8,9 horas para as usuarias de ibuprofeno (p=0,21).

A mediana do tempo de internamento hospitalar foi de quatro dias para dipirona e
também para o ibuprofeno (11Q:3-6 versus 3-5; p=0,83). Entre os grupos nado foi
estatisticamente significante.

O grau de satisfagdo avaliada pela escala de Likert em cinco pontos, no grupo da
dipirona, foi de: muito insatisfeita: zero; insatisfeita: 5,71%; neutro: 2,86%; satisfeita: 57,14%;
muito satisfeita: 34,29%. No grupo do ibuprofeno, tivemos muito insatisfeita: 5,56%;
insatisfeita: 5,56%; neutro: 5,56%; satisfeita: 63,9%; muito satisfeita: 19,4%.

Tanto ibuprofeno como dipirona parecem igualmente efetivos no tratamento da dor pds-
operatoria e podem ser uma alternativa aos opioides para analgesia do pds-operatorio. No
presente estudo, o uso de dipirona em mulheres com pré-eclampsia com critérios de gravidade

pura ou sobreposta associou-se com maior limiar de dor avaliada pelo algdmetro por presséo e
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uma tendéncia a menor necessidade de analgésico de resgate em relagdo ao ibuprofeno. O
estudo ndo teve poder suficiente para avaliar a seguranga em termos de ocorréncia de lesdo
renal aguda e de evolugdo dos niveis tensionais. Estudos com amostras maiores devem ser
realizados para avaliar a efetividade e seguranca desses medicamentos no pos-operatorio de

cesariana em mulheres com pré-eclampsia.
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7 SUGESTOES E RECOMENDACOES

7.1 SugestBes para a pratica clinica

Conhecer o que acontece num hospital referéncia em gestacGes de alto risco e apreciar
os dados obtidos tem particular interesse devido ao perfil de mulheres atendidas no IMIP. E
possivel auxiliar os gestores a avaliar a necessidade de investimento no setor de obstetricia. Ao
nivel local, padronizar as prescricdes com analgesia multimodal para o pds-operatério das
cesarianas podera trazer beneficios na recuperacdo das pacientes.

Nessa populacdo de pacientes, o uso de anti-inflamatorios tem sido alvo de hesitacéo
entre os profissionais de sadde pelos riscos até entdo a eles associados. E necessario haver um
treinamento da equipe multidisciplinar para sensibilizac&o e possibilidade de melhora para o
manejo pds-operatorio de cesarianas que ndo apresentem eventos adversos graves.

Sugerimos também permanecer com o uso da dipirona como rotina do hospital e,
possivelmente, realizar analgesia multimodal associando-se o ibuprofeno, pois ambos se
mostraram eficientes para o tratamento da dor no p6s-operatorio. Afinal, analgesia combinada

é uma importante medida para melhor recuperacdo no pos-operatorio.

7.2 SugestOes para pesquisa

Pesquisas nessa area podem ser aprofundadas a fim de: avaliar uma amostra maior com
a evolucdo dos niveis tensionais e creatinina sérica em pacientes com pré-eclampsia que
utilizam anti-inflamatorio no pds-cesariana, tendo-se objetivo de aprofundar a avaliacdo de
efetividade e seguranca do uso dessa classe de medicacdo. Da mesma forma, é razoavel
concretizar mais ensaios clinicos, utilizando dipirona comparada a outras drogas utilizadas para
analgesia pds-operatoria, avaliando niveis tensionais e seguranca quanto a leséo renal.

Outros estudos para avaliacdo da dor no poés-operatério de pacientes utilizando
diferentes instrumentos de avaliacdo devem ser estimulados, para identificar fatores preditores
de dor p6s-operatério. Finalmente, incluir um namero significativo de pacientes. Para conseguir
estabelecer associac¢Oes, o tamanho da amostra deve ser calculado, objetivando-se no contexto

de projetos de grandes estudos observacionais do tipo coorte.
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APENDICE A — AVISO AOS OBSTETRAS DO CAM — IMIP

Diante do projeto de pesquisa de mestrado intitulado “Uso de ibuprofeno versus
dipirona em puérperas com pré-eclampsia submetidas a cesariana: ensaio clinico
randomizado” solicitamos que todos os casos de gestantes com diagnoésticos de pré-eclampsia
com sinais de gravidade que serdo submetidas a cesariana internadas no CAM-IMIP deveréo
ser comunicados a responsavel pela pesquisa, Ana Carolina Barbosa Pordeus, através do
telefone n.° 982576727.

Certas da compreensao e colaboracdo de todos, agradecemos antecipadamente.

Atenciosamente,

Glaucia Virginia de Queiroz Lins Guerra

Coordenadora do Servico de Tocoginecologia do IMIP

Ana Carolina Barbosa Pordeus

Pesquisadora
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APENDICE B — LISTA DE CHECAGEM

“Uso de ibuprofeno versus dipirona em puérperas com pré-eclampsia submetidas a cesariana:
ensaio clinico randomizado”
IDENTIFICACAO

Nome: Registro: OOOOOOOO
CRITERIOS DE INCLUSAO
Puérperas com diagnostico pré-eclampsia com sinais de gravidade; O
Pds-operatorio imediato; O
Cesariana realizada no IMIP O

CRITERIOS DE EXCLUSAO
Doenca renal aguda (creatinina sérica l,5a 1,9 vezes o valor [
basal, ou aumento da creatinina sérica em 20,3 mg/dL, ou
reducado no débito urinario para <0,5 mL/kg/hora por seis a
12 horas):

Doenca renal cronica;

Diabetes mellitus;

Colagenoses;

Anemia falciforme;

O 0o o o o

Pacientes que apresentaram hemorragia nos periodos pré, trans e pds-parto
imediato;

Sepse anteparto ou puerperal;

O

Contraindicagdes conhecidas ao uso de AINE e dipirona;

O

CONCLUSAO

[J ELEGIVEL [ NAO ELEGIVEL

SE ELEGIVEL, CONCORDA EM PARTICIPAR?
[JSIM [ NAO
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APENDICE C — TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

(De acordo com os critérios da resolucdo 466/12 do Conselho Nacional de Saude)
(Participantes a partir de 18 anos de idade)

Cara senhora, vocé esta sendo convidada a participar da pesquisa “Uso de ibuprofeno
versus dipirona em puérperas com pré-eclampsia submetidas a cesariana: ensaio clinico
randomizado” porque foi atendida nesta institui¢ao. Para que vocé possa decidir se quer
participar ou ndo, precisa conhecer os beneficios, 0s riscos e as consequéncias da sua
participacao.

Este € o Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE) e tem esse nome porque
vocé sO deve aceitar participar desta pesquisa depois de ter lido e entendido este documento.
Leia as informacgfes com atencao e converse com o pesquisador responsavel e com a equipe da
pesquisa sobre quaisquer davidas que vocé tenha. Caso haja alguma palavra ou frase que vocé
ndo entenda, converse com a pessoa responsavel por obter este consentimento, para maiores
explicacdes. Caso prefira, converse com os seus familiares, amigos e com a equipe médica antes
de tomar uma decisao. Se vocé tiver davidas depois de ler estas informacGes, deve entrar em
contato com o pesquisador responsavel.

Ap0s receber todas as informaces e todas as dividas forem esclarecidas, vocé podera
fornecer seu consentimento, rubricando e/ou assinando em todas as paginas deste Termo, em
duas vias (uma ficara com o pesquisador responsavel e a outra, ficara com vocé, participante
desta pesquisa), caso queira participar.

PROPOSITO DA PESQUISA

O motivo que nos leva a estudar o efeito dessas medicacfes é a grande quantidade
pacientes ap0s a cesariana necessitam de remeédio para alivio da dor. Porém, pacientes que tem
diagndstico de pré-eclampsia (“pressdo alta na gravidez’) tinham menos op¢des de medicaces
pois acreditava-se que traria complicagdes como aumento da pressdo e alteracdo dos rins.
Entretanto os estudos atualmente mostram que essas situagdes sao muito raras e que melhorar
a dor no pds-operatorio da cesariana traz mais beneficios para a paciente. Apesar da pré-
eclampsia ser uma doenga rara, no IMIP encontramos com mais frequéncia pois estamos num
servigo de Alto Risco.

PROCEDIMENTOS DA PESQUISA

A coleta de dados sera da seguinte forma: as mulheres que tém presséo alta na gravidez

que passaram por uma cesariana vao utilizar as medicac6es para alivio da dor e vamos entdo

sortear dois grupos: um grupo fard um comprimido de ibuprofeno e outro fara dipirona para
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alivio da dor ap0s a cirurgia. Assim, participando do estudo, vocé podera utilizar qualquer um
desses dois comprimidos, a depender do sorteio. Diariamente todas as pacientes serdo
examinadas pelo pesquisador/colaboradores e exames complementares serdo solicitados
segundo o protocolo do servico, ndo serdo feitos outros exames por causa da pesquisa.

Se vocé concordar, 0s pesquisadores responsaveis por esta pesquisa consultardo seus
dados clinicos e laboratoriais que se encontram no seu prontuario. Os dados coletados no
prontudrio serdo mantidos em sigilo e confidencialidade.

BENEFICIOS

A dor ap06s a cesariana pode trazer muito desconforto e isso trazer dificuldades para se
movimentar, amamentar, caminhar, entre outras situacdes e o0 estudo vai fazer uma medicagédo
para diminuir tais desconfortos. E possivel que acrescentando essa medicacdo apds as
cesarianas a experiéncia da dor apds a cirurgia seja melhor, a dose se mostre segura e a senhora
estard também contribuindo para construir conhecimento que ajudara outras mulheres com a
sua mesma situacdo no futuro.

O beneficio para a senhora como participante dessa pesquisa € que tera acesso a um tipo
de tratamento inovador para o seu pds-operatério e no futuro todas as mulheres que tém a
mesma doenga que a sua e necessita de uma cesariana. Apos a comprovagdo, a comunidade
cientifica tera conhecimento de um metodo mais eficiente para melhorar a dor apo6s a cirurgia.
RISCOS

Os remédios utilizados para essa situacdo (ibuprofeno e dipirona) poderdo ocasionar
alergias até entdo desconhecidas e possiveis efeitos colaterais. No caso da dipirona os possiveis
riscos além da reacdo alérgica na pele e no sistema respiratorio pode ocorrer a diminuicao dos
trés tipos de células do sangue (globulos, brancos, vermelhos e plaqueta). Ja no ibuprofeno
também pode ocorrer uma reacdo alérgica antes desconhecida e outros efeitos como nauseas,
vomitos, diarreia, prisdo de ventre, dor na regido do estdbmago, sangramentos no trato digestivo,
alteracOes na pressdo, nos rins e nas células do sangue.

Enfatiza-se que essas reacOes sdo bastante raras e que em caso de ocorrer, 0
medicamento serd suspenso imediatamente e que o caso sera acompanhado pela equipe do
hospital e pelos pesquisadores e assim, qualquer alteracdo serd avaliada o mais rapido possivel.
Seu caso sera acompanhado na instituicdo e nela ha todas as especialidades necessarias e
recursos de diagnostico e tratamento caso esses eventos raros venham a acontecer.

CUSTOS
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A participacdo no estudo ndo acarretara custos para a senhora. Todos 0s exames serdo
realizados pelo IMIP e a senhora podera receber ressarcimento ou indenizacdo, segundo as
normas legais, para qualquer situacdo que se sinta lesada.

CONFIDENCIALIDADE

Os pesquisadores irdo tratar a sua identidade com padrdes profissionais de sigilo. Seu
nome ou o material que indique a sua participacdo nédo seré liberado sem a sua permisséo. VVocé
ndo sera identificada em nenhuma publicacéo que possa resultar deste estudo. Uma copia deste
consentimento informado seré arquivada no seu prontuario
PARTICIPACAO VOLUNTARIA

A senhora seré esclarecida sobre a pesquisa sobre o que desejar. A senhora é livre para
recusar-se a participar, retirar seu consentimento ou interromper a participacdo a qualquer
momento e seus dados excluidos da pesquisa. A sua participacdo é voluntaria e a recusa em
participar ndo ir4 acarretar qualquer penalidade, perda de beneficios ou prejuizo ao seu
tratamento, seguindo os que recomenda a Resolugdo CNS 466 de 2012, Artigo IV.3 item d.
ACESSO AOS RESULTADOS AOS RESULTADOS DA PESQUISA

A senhora podera ter acesso a qualquer resultado relacionado a pesquisa e, caso
interesse, poderemos enviar uma copia dos resultados.

GARANTIA DE ESCLARECIMENTOS
Eu, paciente

matriculada no IMIP com o registro OOOOOOOO, declaro que fui informado(a) dos
objetivos e finalidade da pesquisa “Uso de ibuprofeno versus dipirona em puérperas com pré-
eclampsia submetidas a cesariana: ensaio clinico randomizado” de maneira clara e detalhada
e esclareci minhas davidas. Sei que em qualquer momento poderei solicitar novas informacdes
e alterar a minha deciséo, sem que isso venha a prejudicar meu atendimento no IMIP. O(a)

pesquisador(a) certificou-me de que todos

os dados desta pesquisa serdo confidenciais. Também sei que caso existam gastos adicionais,
estes serdo absorvidos pelo pesquisador responsavel. Neste caso, por favor, ligue para a Melania
Maria Ramos Amorim pelo telefone (83) 998294321, email: profmelania.amorim@gmail.com
ou Ana Carolina Barbosa Pordeus pelo telefone (81) 982576727 no horéario das 08 as 16 horas,
assim como por e-mail: carolinapordeus@gmail.com.

Esta pesquisa foi aprovada pelo Comité de Etica em Pesquisa Envolvendo Seres
Humanos do IMIP. Caso vocé tenha alguma consideracdo ou duvida sobre a pesquisa, entre em
contato com o CEP-IMIP, que objetiva defender os interesses dos participantes da pesquisa,

respeitando seus direitos e contribuir para o desenvolvimento da pesquisa desde que atenda as
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condutas éticas. O CEP-IMIP esta situado & Rua dos Coelhos, n° 300, Boa Vista. Hospital Pedro
I, no subsolo proximo ao setor de radiologia. tel: (81) 2122-4756 ——Email:
comitedeetica@imip.org.br. O CEP/IMIP funciona de 22 a 62 feira, nos seguintes horarios:
07:00 &s 11:30 h e 13:30 as 16:00h.

O Termo esta sendo elaborado em duas vias, sendo que uma via ficard com o
participante e a outra sera arquivada com o0s pesquisadores responsaveis.
CONSENTIMENTO

Li as informacdes acima e entendi o propdsito do estudo. Ficaram claros para mim quais
s&o os procedimentos a serem realizados, 0s riscos, 0s beneficios e a garantia de esclarecimentos
permanentes.

Entendi também que a minha participacao é isenta de despesas e que tenho garantia do
acesso aos dados e que minhas duvidas serdo explicadas a qualquer tempo.

Entendo que meu nome ndo seré publicado e sera assegurado 0 meu anonimato.

Concordo voluntariamente em participar desta pesquisa e sei que posso retirar 0 meu

consentimento a qualquer momento, antes ou durante o andamento da pesquisa, sem prejuizo

ou penalizacao alguma.
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Eu, por intermédio deste, ( ) CONCORDO, dou livremente meu consentimento para
participar desta pesquisa.
( ) NAO CONCORDO.

/A
Nome e Assinatura do Participante da Pesquisa Local e Data
/A
Nome e Assinatura da Testemunha Imparcial Local e Data

Eu, abaixo assinado, expliquei completamente os detalhes relevantes desta pesquisa ao

participante de pesquisa acima e/ou pessoa autorizada para consentir pelo mesmo.

Il

Nome e Assinatura do Responsavel pela Local e Data

Obtencdo do Termo

Rubrica do Participante da Pesquisa Rubrica do Pesquisador
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APENDICE D — TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

(De acordo com os critérios da resolucdo 466/12 do Conselho Nacional de Saude)

(Responsaveis legais de adolescentes a partir de 14 anos e menores de 18 anos)

Sua filha/a menor sob sua responsabilidade estd sendo convidada a participar da
pesquisa “Uso de ibuprofeno versus dipirona em puérperas com pré-eclampsia submetidas a
cesariana: ensaio clinico randomizado”. Para que vocé possa decidir se ela deve participar ou
ndo, precisa conhecer os beneficios, 0s riscos e as consequéncias da sua participacao.

Este documento é chamado de Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE) e
tem esse nome porque Vocé sO deve aceitar a participacdo do menor na pesquisa depois de ter
lido e entendido este documento. Leia as informacGes com atencdo e converse com O
pesquisador responsavel e com a equipe da pesquisa sobre quaisquer duvidas que vocé tenha.
Caso haja alguma palavra ou frase que vocé ndo entenda, converse com a pessoa responsavel
por obter este consentimento, para mais esclarecimentos. Caso prefira, converse com 0s seus
familiares, amigos e com a equipe médica antes de tomar uma decisdo. Se vocé tiver davidas
depois de ler estas informaces, entre em contato com o pesquisador responsavel.

Apds receber todas as informac@es, e o esclarecimento de suas duvidas, vocé podera
fornecer seu consentimento, rubricando e/ou assinando em todas as paginas deste Termo, em
duas vias (uma do pesquisador responsavel e outra do responsavel pela menor participante da
pesquisa), caso concorde com a participagéo.

PROPOSITO DA PESQUISA

O motivo que nos leva a estudar o efeito dessas medicacdes é a grande quantidade
pacientes ap0s a cesariana necessitam de remeédio para alivio da dor. Porém, pacientes que tem
diagndstico de pré-eclampsia (“pressdo alta na gravidez) tinham menos opg¢des de medicacBes
pois acreditava-se que traria complicagdes como aumento da pressdo e alteracdo dos rins.
Entretanto os estudos atualmente mostram que essas situacdes sdo muito raras e que melhorar
a dor no poés-operatorio da cesariana traz mais beneficios para a paciente. Apesar da pré-
eclampsia ser uma doenga rara, no IMIP encontramos com mais frequéncia pois estamos num
servigo de Alto Risco.

PROCEDIMENTOS DA PESQUISA

A coleta de dados sera da seguinte forma: as mulheres que tém presséo alta na gravidez

que passaram por uma cesariana vao utilizar as medicacgdes para alivio da dor e vamos entéo

sortear dois grupos: um grupo fard um comprimido de ibuprofeno e outro fara dipirona para
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alivio da dor apds a cirurgia. Assim, participando do estudo, sua filha podera utilizar qualquer
um desses dois comprimidos, a depender do sorteio. Diariamente todas as pacientes serdo
examinadas pelo pesquisador/colaboradores e exames complementares serdo solicitados
segundo o protocolo do servico, ndo serdo feitos outros exames por causa da pesquisa.

Se vocé concordar, 0s pesquisadores responsaveis por esta pesquisa consultardo os
dados clinicos e laboratoriais que se encontram no prontuério de sua filha. Os dados coletados
no prontuario serdo mantidos em sigilo e confidencialidade.

BENEFICIOS

A dor ap06s a cesariana pode trazer muito desconforto e isso trazer dificuldades para se
movimentar, amamentar, caminhar, entre outras situacdes e o0 estudo vai fazer uma medicagédo
para diminuir tais desconfortos. E possivel que acrescentando essa medicacdo apds as
cesarianas a experiéncia da dor apds a cirurgia seja melhor, a dose se mostre segura e a sua filha
estard também contribuindo para construir conhecimento que ajudara outras mulheres com a
mesma situagao no futuro.

O beneficio para a sua filha como participante dessa pesquisa € que tera acesso a um
tipo de tratamento inovador para o0 pds-operatorio e no futuro todas as mulheres que tém a
mesma doenca que a sua filha e necessita de uma cesariana. Apds a comprovacao, a comunidade
cientifica tera conhecimento de um método mais eficiente para melhorar a dor ap6s a cirurgia
RISCOS

Os remédios utilizados para essa situacdo (ibuprofeno e dipirona) poderdo ocasionar
alergias até entdo desconhecidas e possiveis efeitos colaterais. No caso da dipirona os possiveis
riscos além da reacdo alérgica na pele e no sistema respiratorio pode ocorrer a diminuicao dos
trés tipos de células do sangue (globulos, brancos, vermelhos e plaqueta). Ja no ibuprofeno
também pode ocorrer uma reacdo alérgica antes desconhecida e outros efeitos como nauseas,
vomitos, diarreia, prisdo de ventre, dor na regido do estdbmago, sangramentos no trato digestivo,
alteracOes na pressdo, nos rins e nas células do sangue.

Enfatiza-se que essas reacOes sdo bastante raras e que em caso de ocorrer, 0
medicamento serd suspenso imediatamente e que o caso sera acompanhado pela equipe do
hospital e pelos pesquisadores e assim, qualquer alteracdo serd avaliada o mais rapido possivel.
Seu caso sera acompanhado na instituicdo e nela ha todas as especialidades necessarias e
recursos de diagnostico e tratamento caso esses eventos raros venham a acontecer.

CUSTOS
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A participagdo no estudo ndo acarretara custos para a sua filha. Todos os exames serdo
realizados pelo IMIP e a sua filha poderé receber ressarcimento ou indenizacdo, segundo as
normas legais, para qualquer situacdo que se sintam lesadas.

CONFIDENCIALIDADE

Os pesquisadores irdo tratar a identidade de sua filha com padrdes profissionais de
sigilo. O nome dela ou o material que indique a participacdo dela ndo serd liberado sem
permissao. Ela ndo serd identificada em nenhuma publicacdo que possa resultar deste estudo.
Uma copia deste consentimento informado sera arquivada no prontuario dela.
PARTICIPACAO VOLUNTARIA

A senhora/o senhor e sua filha seréo esclarecidas sobre a pesquisa sobre o que desejar.
A senhora € livre para recusar a participacdo da sua filha e retirar seu consentimento ou
interromper a participacdo dela a qualquer momento e os dados excluidos da pesquisa. A
participacdo de vocés é voluntéria e a recusa em participar ndo ira acarretar qualquer
penalidade, perda de beneficios ou prejuizo ao tratamento, seguindo os que recomenda a
Resolucdo CNS 466 de 2012, Artigo 1V.3 item d.

ACESSO AOS RESULTADOS DE EXAMES (quando houver) OU ACESSO AOS
RESULTADOS DA PESQUISA

A senhora/o senhor e sua filha poderdo ter acesso a qualquer resultado relacionado a
pesquisa e, caso interesse, poderemos enviar uma cépia dos resultados.
GARANTIA DE ESCLARECIMENTOS

Eu, responsavel pela

paciente matriculada no IMIP com o registro

O0O0O0O0O0O00, declaro que fui informado(a) dos objetivos e finalidade da pesquisa “Uso de
ibuprofeno versus dipirona em puérperas com pré-eclampsia submetidas a cesariana: ensaio
clinico randomizado” de maneira clara e detalhada e esclareci minhas ddvidas. Sei que em
qualquer momento poderei solicitar novas informacdes e alterar a minha decisdo, sem que isso
venha a prejudicar meu atendimento no IMIP. O(a) pesquisador(a)

certificou-me de que todos os dados desta

pesquisa serdo confidenciais. Também sei que caso existam gastos adicionais, estes serdo
absorvidos pelo pesquisador responsavel. Neste caso, por favor, ligue para a Melania Maria
Ramos Amorim pelo telefone (83) 998294321, email: profmelania.amorim@gmail.com ou Ana
Carolina Barbosa Pordeus pelo telefone (81) 982576727 no horario das 08 as 16 horas, assim

como por e-mail: carolinapordeus@gmail.com.
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Esta pesquisa foi aprovada pelo Comité de Etica em Pesquisa Envolvendo Seres
Humanos (CEP) do IMIP. Caso vocé tenha alguma consideracdo ou duvida sobre a pesquisa,
entre em contato com o CEP-IMIP, que objetiva defender os interesses dos participantes da
pesquisa, respeitando seus direitos e contribuir para o desenvolvimento da pesquisa desde que
atenda as condutas éticas. O CEP-IMIP esta situado a Rua dos Coelhos, n° 300, Boa Vista.
Hospital Pedro 11, no subsolo préximo ao setor de radiologia. tel: (81) 2122-4756 —Email:
comitedeetica@imip.org.br. O CEP/IMIP funciona de 22 a 62 feira, nos seguintes horarios:
07:00 &s 11:30 h e 13:30 as 16:00h.

O Termo esta sendo elaborado em duas vias, sendo que uma via ficard com o
participante e a outra sera arquivada com o0s pesquisadores responsaveis.
CONSENTIMENTO

Li as informacdes acima e entendi o propdsito do estudo. Ficaram claros para mim quais
sdo os procedimentos a serem realizados, 0s riscos, 0s beneficios e a garantia de esclarecimentos
permanentes.

Entendi também que a participacdo da menor € isenta de despesas e que tenho garantia
do acesso aos dados e que minhas davidas serdo explicadas a qualquer tempo.

Entendo que o nome da menor ndo sera publicado e serd assegurado o seu anonimato.

Concordo voluntariamente que a menor sob minha responsabilidade participe desta
pesquisa e sei que posso retirar 0 meu consentimento a qualquer momento, antes ou durante o
andamento da pesquisa, sem prejuizo ou penalizacdo alguma.

Eu, por intermédio deste, ( JCONCORDO, dou livremente meu consentimento para que
a menor sob minha responsabilidade participe desta pesquisa.

( ) NAO CONCORDO.

/ /
Nome e Assinatura do responsavel pelo (a) Data
Participante de Pesquisa

/ /
Nome e Assinatura da Testemunha Imparcial Data

Eu, abaixo assinado, expliquei completamente os detalhes relevantes desta pesquisa ao

responsavel pelo (a) participante da pesquisa acima.
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/ /
Nome e Assinatura do Responsavel pela Data
Obtencdo do Termo
Rubrica do responsavel pelo (a) Rubrica do Pesquisador

Participante da Pesquisa
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APENDICE E — TERMO DE ASSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

(Participantes menores de 18 anos de idade)

Vocé esta sendo convidada para participar da pesquisa “Uso de ibuprofeno versus
dipirona em puérperas com pré-eclampsia submetidas a cesariana: ensaio clinico
randomizado”. Seus pais permitiram que vocé participe. Queremos saber se um outro esquema
de medicacOes para dor apds a cesariana € mais eficiente para alivio da dor do que o que
utilizamos hoje em dia para as pacientes com diagnostico de pré-eclampsia. As adolescentes
que irdo participar dessa pesquisa tém idade a partir de 14 anos. VVocé ndo precisa participar da
pesquisa se ndo quiser, € um direito seu e ndo tera nenhum problema se desistir.

A pesquisa sera feita no IMIP, onde vocé sera sorteada para integrar um dos grupos ou
de uso de dipirona ou de ibuprofeno. Durante o periodo da pesquisa, vocé serd examinada pelo
pesquisador/colaboradores e 0s exames complementares ja sdo os da rotina do servigo, ndo
necessitando de exames a mais para a pesquisa.

Se vocé concordar, 0s pesquisadores responsaveis por esta pesquisa consultardo seus
dados clinicos e laboratoriais que se encontram no seu prontuario. Os dados coletados no
prontuério serdo mantidos em sigilo e confidencialidade
RISCOS

O uso do ibuprofeno e da dipirona é considerado seguro, mas é possivel ocorrer alergias
até entdo desconhecidas e possiveis efeitos colaterais. No caso da dipirona 0s possiveis riscos
além da reacdo alérgica na pele e no sistema respiratério pode ocorrer a diminuicdo dos trés
tipos de células do sangue (glébulos, brancos, vermelhos e plaqueta). J& no ibuprofeno também
pode ocorrer uma reacdo alérgica antes desconhecida e outros efeitos como enjoos, vomitos,
diarreia, prisdo de ventre, dor na regido do estbmago, sangramentos no trato digestivo,
alteracdes na pressao, nos rins e nas células do sangue.

Mas ndo se preocupe, pois essas reacdes sdo bastante raras e que em caso de ocorrer, 0
medicamento sera suspenso imediatamente e que o caso sera acompanhado pela equipe do
hospital e pelos pesquisadores e nds, 0s pesquisadores, iremos tomar muito cuidado para que
esses riscos ndo acontegam.

Caso aconteca algo errado, vocé pode nos procurar por Melania Maria Ramos Amorim
pelo telefone (83) 998294321, email: profmelania.amorim@gmail.com ou Ana Carolina
Barbosa Pordeus pelo telefone (81) 982576727 no horario das 08 as 16 horas, assim como por
e-mail: carolinapordeus@gmail.com.

BENEFICIOS
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Mas hé coisas boas que podem acontecer pois é possivel que acrescentando essa
medicacgdo apds as cesarianas a experiéncia da dor apds a cirurgia seja melhor, a dose se mostre
segura e a senhora estara também contribuindo para construir conhecimento que ajudara outras
mulheres com a sua mesma situacao no futuro.

O beneficio para vocé como participante dessa pesquisa é que tera acesso a um tipo de
tratamento inovador para o seu pos-operatorio e no futuro todas as mulheres que tém a mesma
doenca que a sua e necessita de uma cesariana. Apds a comprovacao, a comunidade cientifica
tera conhecimento de um método mais eficiente para melhorar a dor apés a cirurgia

Ninguém vai saber que vocé esta participando da pesquisa; ndo falaremos a outras
pessoas, nem daremos a estranhos as informacdes que vocé nos der.

Quando a pesquisa terminar os resultados vao aparecer em revistas que publicam artigos
cientificos, mas sem mostrar o seu nome.

Vocé sera esclarecida sobre a pesquisa sobre 0 que desejar e € livre para recusar-se a
participar, retirar seu consentimento ou interromper a participagdo a qualquer momento e seus
dados excluidos da pesquisa. Se vocé ndo quiser mais participar da pesquisa, vocé tem todo o
direito, pode se recusar e sair a qualquer momento que nada vai acontecer e ninguém vai ficar
chateado com vocé. A sua participacdo é voluntaria e a recusa em participar ndo ira acarretar
qualquer penalidade, perda de beneficios ou prejuizo ao seu tratamento, seguindo 0s que
recomenda a Resolugdo CNS 466 de 2012, Artigo 1V.3 item d.

Se vocé tiver alguma davida, vocé pode me perguntar. Eu escrevi os telefones na parte de cima
deste texto.

CONSENTIMENTO POS INFORMADO

Eu aceito participar

da pesquisa “Uso de ibuprofeno versus dipirona em puérperas com pré-eclampsia submetidas
a cesariana: ensaio clinico randomizado”

Entendi as coisas ruins e as coisas boas que podem acontecer.

Entendi que posso dizer “sim” e participar, mas que, a qualquer momento, posso dizer
“ndo” e desistir e que ninguém vai ficar com raiva de mim.

Os pesquisadores tiraram minhas duvidas e conversaram com 0S meus responsaveis.

Recebi uma via deste termo de assentimento, li e concordo em participar da pesquisa.
Recife/PE, de de

Assinatura do menor Assinatura da pesquisadora
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APENDICE F — FORMULARIO DE COLETA DE DADOS

“Uso de ibuprofeno versus dipirona em puérperas com pré-eclampsia submetidas a cesariana: ensaio

clinico randomizado”

DADOS DA PESQUISA Local: Instituto de Medicina Integral Prof. Fernando Figueira.
Formulario n°. OOOO
Pesquisador (a): ClCarol C0Duda CThalita COMarina

IDENTIFICA(;AO
Nome:

Registro: OOOCOCOOOO Data de Nascimento: CC/CO0C/O000000

Endereco:

Telefone: (OO)OOOO-O000O0O0

DADOS GERAIS
Idade: OO0 anos  Peso*: OO0 Kg  Altura: OO cm IMC: OO kg/ecm?

Peso pré-gestacional: 0O Kg *colocar a data da ultima pesagem
Gesta: OO Para: OO Aborto: CICT Cesareas prévias C1C
Procedéncia: O Recife CIRegido metropolitana Cinterior CIOutros estados

Escolaridade: I anos

DADOS DO DIAGNOSTICO DE SINDROME HIPERTENSIVA DA GESTAGAO
Tipo da Sindrome hipertensiva:

e Pré-eclampsia grave O

e Pré-eclampsia superposta gravell
Data de admissdo: OCI/O0/2020

Idade gestacional do diagnéstico: OCsem Odias

DADOS DO PARTO

IG da interrupgéo da gestacéo: CIC] semanas Cldias

Data do parto: / / Hora: OJO:0O0O
Raquianestesia: Bupivacaina: Morfina:
Fenta: Sulfenta: Dexa:

Outra droga relevante:




Tipo de Cirurgia: Cesariana por planos 1. O Sim 2. [0 Né&o

Intercorréncia na cirurgia? 1. O Sim 2. [0 N&o

Qual? (Hemorragia intraoperatdria, Blynch, Histerectomia...)

INDICACOES DA INTERRUPCAO DA GESTACAO:

Sofrimento fetal agudo

Sofrimento fetal crénico (centralizacdo, diastole zero e reversa)

Oligo-hidramnio

RCIU

Pré-eclampsia com id. Gestacional > 34 semanas
Presséo arterial néo controlada

DPPNI

Falha de indugéo

Outras: qual?

. Sim
. Sim
. Sim
. Sim
. Sim
. Sim
. Sim
. Sim
. Sim

DADOS DA EVOLUGCAO/ACOMPANHAMENTO NO PUERPERIO

Dia e hora da primeira refei¢do apés cirurgia:

N N NN N DD DD DD DD

. [0 Néo
. [0 Néo
. [0 Néo
. L] Néo
. [ Néo
. [J Néo
. [ Néo
. [ Néo
. [ Néo

Dia e hora da deambulacéao ap0s cirurgia:

Diprofen

Horarios Diprofen:

Analgésico de resgate (Tramadol 50mg): (Dia e hora):

Necessidade de hipotensor venoso: 1. [ Sim 2. [J Néo
Tempo de uso de hipotensor venoso: dias
Hipotensor para picos (doses e horéarios):

e Captopril:

e Clonidina;

Hipotensores orais continuos utilizados (DO-D alta, horario):
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e | osartana:

e Captopril:

e Enalapril:

e Anlodipino:

e Nifedipina:

e Hidroclorotiazida:

REGISTRO DE ENFERMAGEM PARA SINAIS VITAIS NO PUERPERIO

Variavel

Data

Data

Data

Data

Data

Data

Data

Data

Data

Hr

Hr

Hr

Hr

Hr

Hr

Hr

Hr

Hr

FR

FC

PAS

PAD

Tax

Variavel

Data

Data

Data

Data

Data

Data

Data

Data

Data

Hr

Hr

Hr

Hr

Hr

Hr

Hr

Hr

Hr

FR

FC

PAS

PAD

Tax

Variavel

Data

Data

Data

Data

Data

Data

Data

Data

Data

Hr

Hr

Hr

Hr

Hr

Hr

Hr

Hr

Hr

FR

FC

PAS

PAD

Tax
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Balanco hidrico:

PARAMETROS CLINICOS DURANTE O INTERNAMENTO PUERPERAL (EVOLUGAO
MEDICA)

Variavel Data Data Data Data Data Data Data Data

Hr Hr Hr Hr Hr Hr Hr Hr

FR

FC

PAS

PAD

EVA

FPS-R

ALGOMETRIA DIGITAL

Ponto D1 EVA D2 EVA

Data e
hr

LAB1D

LA1D

LA2D

ILD

PSD

LABLE

LA1E

LA2E

ILE

PSE




Escala de Likert “Quanto vocé esta satisfeita com o tratamento da dor da sua cesarea?”

COMuito satisfeitod Satisfeitold Neutro [ Insatisfeito CIMuito insatisfeito

Exames laboratoriais no internamento

Exames Data | Data | Data | Data | Exames Data | Data | Data | Data
Hr Hr Hr Hr Hr Hr Hr Hr

AU Hb

BT Hto

BD Plg

Bl AST

Cr ALT

DHL ur

R Pru/Cru

DESFECHOS PUERPERAIS
Complicacdes:

Eclampsia O Sim [ Néo

Leséo renal aguda O Sim [ Néo

Estagio 1 O Sim O Néo

Estagio 2[00 Sim [ Ndo

Estagio 300 Sim [ N&o

Terapia de Substituicdo renal O SimO Néo
Infecgdo urindria: O Sim O Néo
TVP/TEV:OSimCIN&o

Insuficiéncia hepatica: O Sim [ Néo
Sindrome HELLP: O Sim [ Néo

CIvD: O Sim O Nao

AVC O Sim O Nao

Edema agudo de pulméo: O Sim [ Néo
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Hemorragia po6s-parto: O Sim [ Nao
Reabordagem cirdrgica O Sim [ N&o
Hemotransfusdo O Sim [ Nao
Intubacdo orotraqueal O Sim [ Nao
Acesso venoso central O Sim [ Néo
Presséo arterial invasiva I Sim [ Néo

Morte materna:d Sim O Nao

Dias de internamento hospitalar durante o puerpério: O O dias

Dias de internamento hospitalar: [ [ dias

Data da alta / / Hora: OO:030
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ANEXO A — ESCALA VISUAL ANALOGICA

ESCALA VISUAL ANALOGICA - EVA

— e ——

ODERADRA

ESCALA VISUAL ANALOGICA - EVA
Escala Facial de Dor

Faces Pain Scale — Revised, ©2001, International Association for the Study of Pain
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ANEXO B — LOCALIZAGCAO DOS PONTOS ABDOMINAIS

Localizacdo dos pontos abdominais, segundo técnica de liberagéo posicional®®




