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RESUMO

OBJETIVO

Este estudo tem o objetivo de identificar a prevaléncia da sindrome de abstinéncia em criancas apos o uso de sedativos e anal-
gésicos, os fatores associados e o papel do farmacéutico clinico.

METODOS

Realizou-se um estudo de carater observacional, transversal, retrospectivo, descritivo, com abordagem quantitativa, através de
amostra de conveniéncia e analise secundaria dos dados. Por meio de consulta em prontuarios eletronicos de criancas admitidas
na unidade de terapia intensiva pediatrica de um hospital de ensino na zona sul de Sao Paulo, entre os meses de abril de 2022 e
abril de 2023, que necessitaram de terapia sedativa e analgésica, internados por periodo maior que 24 horas.

RESULTADOS

A sindrome de abstinéncia ocorreu em 65% dos pacientes internados, a maior parte presente na faixa etaria entre 0 e 12 meses
(69,23%), que fizeram uso do analgésico opioide fentanil (65,38%), e a associacao de midazolam, cetamina e dexmedetomidina
(42,31%) como medicamentos para sedacao. Todos os pacientes utilizaram metadona e lorazepam para desmame (57,69%). Ob-
servou-se que os pacientes com diagnostico de sindrome de abstinéncia foram os que utilizaram sedativos e analgésicos por maior
periodo (média de 13 dias) e permaneceu maior nimero de dias na UTIP, média de 18,3 dias.

CONCLUSAO

Fazem-se necessarias discussdes de estratégias de monitoramento e prevencao, reavaliacdo constante da farmacoterapia
empregada para sedacao e analgesia, e participacao mais ativa do farmacéutico clinico para gerenciamento adequado do uso
destes medicamentos.
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INTRODUCAO

Medicamentos sedativos e analgésicos opioides sdao necessa-
rios durante o cuidado de pacientes internados na unidade de in-
ternacdo pediatrica (UTIP), devido aos procedimentos invasivos
e dolorosos inerentes ao estado de gravidade do paciente visan-
do minimizar o desconforto, estresse, ansiedade e agitacao'-.

A combinacao de farmacos de diferentes classes farmacéu-
ticas justifica-se pelo efeito sinérgico que permite reduzir as
doses de ambos e, dessa forma, diminuicao dos prejuizos pro-
prios da sedoanalgesia excessiva“.

Apesar de essenciais, efeitos indesejaveis decorrentes do
uso continuo desses farmacos podem ser observados em conse-
quéncia dos efeitos cumulativos que possuem. O uso excessivo
de agentes analgésicos e sedativos, além de levar ao aumento
da duracao da ventilacdo mecanica em dias, e a permanéncia
prolongada na unidade de terapia intensiva, pode levar o pa-
ciente a desenvolver a sindrome de abstinéncia (SA)®.

A SA consiste no conjunto de sinais e/ou sintomas que se
manifestam quando a administracao de um agente sedativo
e/ou analgésico opioide é descontinuado ou reduzido abrup-
tamente em pacientes que apresentam tolerancia fisica apos
exposicao prolongada ou em altas doses. As manifestacoes
sdo variaveis, sendo as mais comuns: taquipneia, nauseas,
vomitos, diarreia, sudorese, taquicardia, midriase, tremores,
reflexos exaltados, hipertonicidade®.

A importancia do desmame desses medicamentos em vez
da interrupcao abrupta esta bem definido. Porém, mesmo em
estudos com protocolos de desmame estabelecidos, os casos
relatados de SA variam entre 5 e 87% das criancas internadas’.

A Federacao Mundial de Sociedades de Cuidados Intensivos e
Criticos Pediatricos publicou em 2022 diretrizes recomendan-
do que pacientes submetidos a sedativos e analgésicos devem
ser constantemente monitorados e avaliados quanto a escala
de dor, agitacao e abstinéncia, e sugerem estratégias para mi-
nimizar a exposicao a sedacao sempre que possivel®.

Os servicos de satide devem fornecer ferramentas para avaliar
com precisao os sintomas de abstinéncia em seus pacientes, e
os profissionais envolvidos no cuidado, precisam entender com-
pletamente o manejo da sedoanalgesia, tolerancia e desmame®.

Sendo a equipe multiprofissional essencial para o manejo
da sedoanalgesia, o farmacéutico clinico de unidade de cui-
dados criticos tem papel-chave na otimizacao da terapia me-
dicamentosa, identificacao de eventos adversos relacionados
a medicamentos, monitoramento diario de pacientes em risco
e interacao com a equipe multidisciplinar sobre possiveis pro-
blemas envolvendo medicamentos®°.

O presente artigo tem como objetivo identificar a prevalén-
cia dos casos de sindrome de abstinéncia, bem como descrever
os fatores que possam contribuir para o desenvolvimento desta
sindrome em criancas submetidas a sedoanalgesia, internadas
na unidade de terapia intensiva pediatrica, além de identificar
o papel do farmacéutico clinico neste contexto.

METODOS

O presente estudo tem carater transversal, retrospectivo,
descritivo, utilizando amostra de conveniéncia, através de
analise de prontuarios de criancas internadas na Unidade de
Terapia Intensiva Pediatrica (UTIP) de um hospital geral de en-
sino da zona sul de Sao Paulo - SP. Para isto, foram seleciona-
dos 40 prontuarios de criancas admitidas na UTIP no periodo
de abril de 2022 a abril de 2023, com idade entre 1 (um) dia a
12 (doze) anos, em uso de medicamentos sedativos e analgé-
sicos, por tempo maior que 24 horas, se necessitaram de en-
tubacao orotraqueal, medicamentos utilizados para sedacao e
analgesia, tempo de tratamento, e o uso medicamentos para
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tratamento ou prevencdo da sindrome de abstinéncia. Com-
plementar a isso, analisou-se registro do farmacéutico clinico
presente nos prontuarios eletrénicos indicando a necessidade
de alguma intervencao de sua parte apos a analise das prescri-
coes dos medicamentos sedoanalgésicos, como: necessidade
de ajuste de dose, monitoramento do tempo de tratamento,
adequacao dos medicamentos para desmame, etc.

ApoOs a coleta, os dados foram organizados em planilha do
Microsoft Excel®. Foi analisado quais medicamentos para
sedacao foram utilizados, se realizado uso combinado entre
eles, bem como os medicamentos utilizados para analgesia.
0 tempo de inicio e término do tratamento também foi consi-
derado, além de utilizacdo de medicamentos para desmame.
Observou-se qual escala para analise da sedacao e abstinéncia
foi descrita pelo profissional responsavel e por fim se foi diag-
nosticado com sindrome de abstinéncia. A data de admissao
na UTIP e a data da alta foram os fatores considerados para o
calculo do tempo de permanéncia na UTIP.

Essa pesquisa seguiu as normas referentes as Resolucdes n°
466/2012 e n° 510/2016 e obteve aprovacao do Comité de Etica
em Pesquisa Envolvendo Seres Humanos da Universidade Santo
Amaro n° 356/2023 e do Hospital Geral do Grajal n® 6.576.159.

RESULTADOS E DISCUSSAO

0 uso de medicamentos sedativos e analgésicos por infusao
continua possui a vantagem de titulacao das doses, ou seja,
facilidade de ajustar conforme a necessidade observada, pro-
porcionando conforto fisico e psicologico aos pacientes. Por
outro lado, aumentam o risco de uma sedacao excessiva que
pode comprometer a eficacia da terapia, prolongando o tempo
de recuperacao, causar tolerancia e possivelmente promover o
desenvolvimento da sindrome de abstinéncia''2.

Neste estudo foi incluido um total de 40 pacientes. Con-
forme visualizado na Tabela 1, as admissoes caracterizaram-
-se pela maior frequéncia do sexo masculino, que representa
62,50%. Até onde pesquisamos a maior parte dos pacientes de
nossa amostra se enquadra na faixa etaria de 0 a 12 meses
de idade, o que corresponde a 75%. E o montante de 52,5%
nasceu a termo, ou seja, nascimento entre 37 e 42 semanas.
Disturbios respiratorios foram o diagnostico admissional mais
observado (95%). Todos os pacientes analisados necessitaram
de entubacao orotraqueal (IOT).

Tabela 1. Caracteristicas demograficas e clinicas dos pacientes participantes
do estudo. (n=40).

Informagdes de admissao n %
Sexo

Masculino 25 62,5

Feminino 15 37,5
Idade

0 a 12 meses 28 75

>1a5anos 11 22,5

> 5 anos 1 2,5
Nascimento

Pré-termo 1 27,5

A termo 21 52,5

S/D* 8 20
Motivo da admissao na UTIP

Disturbios Respiratorios 38 95

Outros 2 5
10T*

Sim 40 100

*|OT: entubacéao orotraqueal; *S/D: sem dados.
n: frequéncia absoluta, %: frequéncia relativa.
Fonte: O autor.

O principal resultado do presente estudo é uma prevalén-
cia de sindrome de abstinéncia de 65%. Todavia 30% destes
pacientes receberam o diagnostico somente apods a alta da
UT! e admissao na enfermaria. A maior concentracao esta
presente na faixa etaria entre 0 e 12 meses (69,23%).
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Analgeésicos

Os pacientes com diagnostico de sindrome de abstinéncia fi-
zeram uso exclusivamente do opidide fentanil, representando
65,38% de nossa amostra, conforme demonstrado na Tabela 2.

Tabela 2. Medicamentos de escolha para analgesia, pacientes com SA.

Analgésicos n %
Opioides

Fentanil 17 65,38
Fentanil e morfina 4 15,38
Outros

Dipirona 5 19,24

n: frequéncia absoluta, %: frequéncia relativa.
Fonte: O autor.

Sedativos

As drogas de escolha para a sedacao, conforme descrito na
Tabela 3, foram a associacao dos medicamentos: midazolam,
dexmedetomidina e cetamina, o que equivale a 42,31%.

Tabela 3. Medicamentos de escolha para sedacao, casos com diagnéstico de SA.

Sedativos utilizados em combinagao n %
Midazolam, dexmedetomidina e cetamina 11 42,31
Midazolam, dexmedetomidina, cetamina e rocurénio 5 19,23
Midazolam, dexmedetomidina e rocuronio 4 15,38
Midazolam e dexmedetomidina 3 11,53
Midazolam e cetamina 1 3,85
Midazolam, cetamina e rocurénio 1 3,85
Midazolam, dexmedetomidina, cetamina e propofol 1 3,85
n: frequéncia absoluta, %: frequéncia relativa. Fonte: O autor.
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Em nossa amostra nenhum paciente fez uso de monoterapia
para a sedacao, ou seja, nenhum paciente foi sedado utilizan-
do somente um medicamento. A associacao de dois ou mais
medicamentos pode ser (til pois assim, é possivel uso de doses
menores de cada medicamento e, assim, potencialmente di-
minuir efeitos indesejaveis'®. Todos os pacientes usaram mida-
zolam para sedacdo. O midazolam é similarmente descrito em
outros estudos como farmaco de primeira linha para sedacao™.

Notamos um nimero expressivo de pacientes que também
utilizaram a dexmedetomidina (DEX), que permite atingir um
estado de sedacao consciente, conhecida como “sedacao des-
pertavel”, ou seja, uma transicao mais facil entre sono e vigilia,
possibilitando que o paciente seja mais colaborativo e comuni-
cativo quando estimulado®™. Além disso, a DEX tem seu efeito
sedativo significativamente potencializado quando usamos em
associacao um benzodiazepinico, em pacientes que necessitam
de entubacéo e ventilacdo mecanica'®. E considerado um agen-
te sedativo eficaz sem muitos efeitos colaterais em comparacao
com benzodiazepinicos ou opioides com a vantagem adicional
de reduzir a dose de sedativos convencionais quando usados em
conjunto e de reduzir tempo de ventilacao mecanica'"°.

De modo similar, observamos que grande parte dos pacien-
tes utilizaram a cetamina. A cetamina possui efeitos bronco-
dilatadores, de modo que é a droga de escolha em pacientes
asmaticos necessitados de ventilacdo mecanica. Por outro
lado, ainda é estigmatizada por alguns médicos devido a preo-
cupacdes com efeitos colaterais psicoldgicos, bem como a dis-
ponibilidade de outras drogas sedativas e analgésicas. De 30 a
50% dos pacientes apresentam sinais e sintomas ao despertar.
Os sintomas incluem desconforto, alucinagdes, sonhos vividos,
sensacao de estar flutuando e delirio®. Ja o rocur6nio, um
bloqueador neuromuscular, é utilizado para melhorar a quali-
dade da intubacao, evitar assincronia com o ventilador, risco
de agitacao psicomotora e tosse?' 2.
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Desmame

Em nosso estudo, todos os pacientes utilizaram medicamen-
tos para desmame. Na Tabela 4 observamos que 57,69% utili-
zaram o lorazepam e a metadona. O lorazepam é utilizado por
via oral para substituir o midazolam intravenoso e facilitar a
reducao gradual da sedacao, desde que a condicao do pacien-
te permita?*. De maneira similar, a metadona é utilizada para
desmame do analgésico fentanil. O fentanil € um medicamen-
to da classe dos opioides e também necessita de desmame.
Deste modo, é feita a substituicao do fentanil intravenoso pela
metadona via oral como prevencao contra abstinéncia de opi-
oides®™?. A clonidina via oral foi utilizada por 26,92% dos pa-
cientes para desmame da dexmedetomidina intravenosa.

Tabela 4. Medicamentos de escolha para desmame.

Medicamentos n %
LORAZEPAM E METADONA 15 57,69
CLONIDINA, LORAZEPAM, METADONA 7 26,92
LORAZEPAM 2 7,69
CLORPROMAZINA, LORAZEPAM E METADONA 1 3,85
CLONIDINA, LORAZEPAM 1 3,85
26 100

n: frequéncia absoluta, %: frequéncia relativa. Fonte: O autor.

Apesar de a literatura pediatrica sugerir que a reducao gra-
dual de medicamentos sedativos e analgésicos pode evitar o
surgimento da sindrome de abstinéncia, além de manutencao
da terapéutica na enfermaria apos alta da UTI, nao existe um
padrao-ouro que recomende estratégias especificas de desma-
me?. Em um estudo publicado em 2017, os autores sugeriram
um esquema de desmame, onde se classifica os pacientes para
o risco e abstinéncia, antes que o desmame seja iniciado, ba-
seado no nimero de dias de infusao®.

Tempo de tratamento e tempo de internacao

Notou-se que os pacientes que desenvolveram a sindrome
de abstinéncia foram os que utilizaram sedativos e analgésicos
opioides por um periodo superior de dias, conforme ilustrado
no Gréfico 1.

Grafico 1. Comparativo de tempo de tratamento dos pacientes que
desenvolveram sindrome de abstinéncia. Fonte: O autor.
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Um estudo retrospectivo americano avaliou o manejo de
medicamentos para sedacao, analgesia e bloqueio neuromus-
cular em 161 UTls entre 2009 e 2016 e concluiu que o tempo
de uso de analgésicos opidides e sedativos podem estar as-
sociados a complicacoes de tolerancia e abstinéncia®®3'. Ja o
tempo de permanéncia na UTIP mostrou-se maior, cerca de
18,3 dias frente a 6,6 dias dos pacientes que tiveram diagnos-
tico negativo para a sindrome de abstinéncia. Observou-se em
outros estudos que criancas que necessitaram de sedativos ou
analgésicos opioides demonstraram hospitalizacdo mais longa,
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ventilacdo mecanica prolongada e maior mortalidade*.
Escalas de analise da sedacdo e analgesia

Existem diversas escalas publicadas que avaliam a dor ou se-
dacdo. Neste estudo 73,08% dos casos com diagnostico de sindro-
me de abstinéncia, foram avaliados através da Escala de Agita-
cao-Sedacdo de Richmond (RASS). A RASS é uma escala rapida e
intuitiva que utiliza a duracdo do contato visual apos a estimula-
cao verbal como principal meio de titulacao sedacao. Foi desen-
volvida para pacientes adultos e apesar de nao ser validada para
pacientes pediatricos, muitos profissionais a utilizam?33.

Em nossa amostra apenas um paciente foi avaliado com base
na escala COMFORT - B, que é uma escala derivada da escala
COMFORT, porém mais simplificada e a mais recomendada por
diretrizes internacionais e validada para uso pediatrico e ne-
onatal®*. A COMFORT - B utiliza seis itens comportamentais do
paciente a partir da observacao direta e detecta alteracées na
dor ou intensidade do sofrimento¥.

Papel do farmacéutico

Em nosso estudo nao identificamos nenhum registro de in-
tervencao farmacéutica relacionada ao uso de medicamentos
sedativos ou analgésicos.

Varios estudos publicados apontam que a presenca do far-
macéutico clinico impacta positivamente no tratamento do
paciente, inclusive intervencoes do farmacéutico clinico tive-
ram um papel benéfico no manejo da sedacdo, além de outros
beneficios relacionamento ao gerenciamento de medicamentos
em uma UTI¥, A participacdo do farmacéutico clinico numa
unidade de terapia intensiva visa contribuir para a seguranca
do paciente, através de avaliacdo e monitoramento dos me-
dicamentos utilizados. O farmacéutico clinico tem o papel de
promover o uso racional de medicamentos, identificar e preve-
nir os riscos relacionados a medicamentos, incluindo analise das
possiveis interacdes, doses, vias e horarios de administracao. A
implementacao da farméacia clinica vem se destacando nédo sé
pelo ponto de vista econdmico, bem como por estar atribuida a
diminuicdo de erros relacionados a medicamentos, otimizacao
no uso e prevencao de eventos adversos*2,

Sendo assim, o farmacéutico mostra-se apto para contribuir
para um adequado manejo relacionado a medicamentos sedati-
vos e analgésicos juntamente com os demais membros da equipe.

Limitacées

Este estudo teve algumas limitacdes. O agravamento da
condicao clinica do paciente conforme o tempo de interna-
cao pode ser um fator influenciador. A diversidade de variaveis
presentes no estudo como: a terapia escolhida para sedacao,
a escala utilizada para avaliar a dor e o0 uso concomitante de
outros medicamentos. Administracao de doses extras de seda-
tivos prescritos como “se necessario”, nem sempre sendo pos-
sivel a confirmacao da administracao via prontuario. Prontua-
rios com escassez de dados. As intervencoes do farmacéutico
clinico feitas de modo verbal e nédo registradas em prontuario.

CONCLUSAO

O emprego de medicamentos analgésicos e sedativos na
UTIP mostrou-se ser uma pratica constante. O diagndstico da
sindrome de abstinéncia ainda é um desafio, devido os sinais e
sintomas ser semelhantes as condi¢cées de um paciente inter-
nado numa unidade de terapia intensiva. A falta de padroni-
zacao no uso de ferramentas de avaliacdo do nivel de sedacao
pode prejudicar a qualidade da assisténcia prestada por facili-
tar a ocorréncia de eventos adversos.
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Desta forma, o uso da sedoanalgesia deve ser criteriosamen-
te analisado, a fim de minimizar os riscos de desenvolvimento
da sindrome de abstinéncia. Faz-se necessario a discussdo de
estratégias de monitoramento e prevencao, padronizacao de
processos, reavaliacao constante da farmacoterapia emprega-
da e participacdo mais ativa do farmacéutico clinico.
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