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RESUMO

INTRODUCAO: Dor, estresse, medo e ansiedade s&o experiencias comuns em pacientes de
terapia intensiva. Estdo associados a procedimentos de rotina nas unidades de terapia intensiva
(UTI), trauma, doenca pré-existente e estado da doenca atual. A seguranca e conforto do
paciente deve ser uma meta universal da equipe de terapia intensiva. Contudo, por vezes, a
tomada de decisdo a beira do leito é complexa. Ela deve estar embasada em ferramentas
objetivas e validadas de avaliacdo da dor e sedacdo. A subdosagem de analgésicos pode resultar
em sono inadequado, agitacdo, desorientacdo e exaustdo. Por outro lado, a administracao
excessiva e/ou prolongada de sedativos esta associada a atraso na retirada de ventilacdo
mecanica, atraso na retomada da consciéncia, aumento do tempo de internagéo, incidéncia de
delirium e a morbimortalidade em UTI. O controle da dor passa por uso farmacoterapia opioide
e ndo opioide, além de medidas ndo farmacoldgicas comportamentais e ambientais. A sedacéo,
guando necessaria, pode ser realizada atraves da administracdo de benzodiazepinicos, propofol
ou dexmedetomidina. Tanto a doenca de base quanto o uso analgésicos e sedativos tem sido
associado ao delirium. Portanto, devido ao seu valor prognéstico negativo, a equipe deve estar
apta a diagnosticar, através de escalas objetivas e validadas, assim como manejar
adequadamente o paciente em delirium. JUSTIFICATIVA: Diante da complexidade inerente
ao processo, evidenciou-se a necessidade da elaboracdo deste protocolo, com a finalidade
auxiliar profissionais e académicos no manejo de dor, agitacdo e delirium em pacientes de ITU.
OBJETIVO: Elaboracdo de um protocolo assistencial de sedacdo e analgesia em UTI
neuroldgica. METODOLOGIA: Realizamos uma busca na literatura cientifica a respeito de
sedacdo e analgesia em pacientes criticos de UTI nas bases de dados Pubmed, SciELO e
UpToDate. CRITERIOS DE INCLUSAO E EXCLUSAO: Esto inclusos no protocolo os
pacientes adultos criticos, em ventilagdo mecénica ou ndo, no ambiente de unidade de terapia
intensiva neuroldgica; excluindo-se a populacao pediatrica. RESULTADO: Descrevemos no
protocolo um fluxograma para organizar o processo de manutencdo da sedoanalgesia; medidas
ndo farmacoldgicas para minimizar dor e agitacdo/ansiedade; escalas para avaliacao da sedacéo,
da dor e de delirium; e as indicacGes para o uso de farmacos em suas doses padronizadas.
CONCLUSAO: Acreditamos que a presenca deste instrumento didatico, para ser consultado
na rotina dos profissionais e estudantes, facilitard as tomadas de deciséo e o aprendizado.

Palavras-chave: Analgesia. Sedagéo. Delirium. Terapia Intensiva.



ABSTRACT

INTRODUCTION: Pain, stress, fear and anxiety are common experiences in intensive care
patients. They are associated with routine procedures in intensive care units (ICU), trauma, pre-
existing disease and current disease status. Patient safety and comfort should be a universal goal
of the intensive care team. However, decision-making at the bedside is sometimes complex. It
must be based on objective and validated tools for assessing pain and sedation. Underdosing of
analgesics can result in inadequate sleep, restlessness, disorientation and exhaustion. On the
other hand, excessive and / or prolonged administration of sedatives is associated with delayed
withdrawal of mechanical ventilation, delayed resumption of consciousness, increased length
of hospital stay, incidence of delirium and morbidity and mortality in the ICU. Pain control
involves opioid and non-opioid pharmacotherapy, as well as behavioral and environmental non-
pharmacological measures. Sedation, when necessary, can be performed through the
administration of benzodiazepines, propofol or dexmedetomidine. Both the underlying disease
and the use of analgesics and sedatives have been associated with delirium. Therefore, due to
its negative prognostic value, the team must be able to diagnose, through objective and validated
scales, as well as to properly manage the patient in delirium. JUSTIFICATION: In view of
the inherent complexity of the process, the need to elaborate this protocol was evidenced, with
the purpose of assisting professionals and academics in the management of pain, agitation and
delirium in UTI patients. OBJECTIVE: Development of a sedation and analgesia care protocol
in a neurological ICU. METHODOLOGY:: We searched the scientific literature regarding
sedation and analgesia in critical ICU patients in the Pubmed, SciELO and UpToDate
databases. INCLUSION AND EXCLUSION CRITERIA: Critical adult patients, whether on
mechanical ventilation or not, in the neurological intensive care unit environment are included
in the protocol; excluding the pediatric population. RESULT: We describe in the protocol a
flow chart to organize the maintenance process of sedoanalgesia; non-pharmacological
measures to minimize pain and agitation / anxiety; scales for assessing sedation, pain and
delirium; and indications for the use of drugs in their standardized doses. CONCLUSION: We
believe that the presence of this didactic instrument, to be consulted in the routine of
professionals and students, will facilitate decision making and learning.

Keywords: Analgesia. Sedation. Delirium. Intensive therapy.
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1 INTRODUCAO

A dor é uma experiencia sensorial ou emocional desagradavel associada a um dano real
ou potencial a um tecido, variando de acordo com origem do estimulo, experiéncia prévia de

dor, percepcdo e tolerabilidade individual.

De acordo com Devlin, et al. (2018), a experiéncia de dor, estresse, medo e ansiedade é
vivenciada pela maioria dos pacientes com doenca critica. O manejo inadequado da dor pode

resultar em sono inadequado, agitagédo, desorientacéo e exaustéo.

Pacientes de terapia intensiva, frequentemente, apresentam dor e o desconforto devido
a doenca pré-existente, procedimentos invasivos, trauma, dispositivos terapéuticos e de
monitoramento, cuidados de rotina ou imobilidade prolongada. Agitacdo e ansiedade sdo
eventos comuns em pacientes criticos, e podem decorrer de dor, delirium, hipoxemia,
hipoglicemia, hipotensdo e abstinéncia. Devem ser identificados e manejados, pois estdo

associados a desfechos desfavoraveis.

“Manter um nivel 6timo de conforto e seguranca para pacientes graves é uma meta
universal para os profissionais de cuidados intensivos™ (Jacobi et al., 2002). Entretanto, a
tomada de decis&o a beira do leito pode ser complexa. E necessaria uma avaliaco rotineira da

dor e sedacdo através de escalas objetivas e validadas.

O manejo da dor pode ser feito com farmacos opioides e ndo opioides e com terapias
ndo farmacoldgicas. Quando necessario, agonistas do &cido gama amino butirico (GABA) e
agonista adrenérgico alfa-2 podem ser usados para sedacdo.

O delirium é um distarbio frequentemente observado em pacientes de terapia intensiva,
podendo estar associado a dor e agitacdo. A evolucgéo clinica do paciente em delirium costuma
ser desfavoravel, sendo necessario que o distirbio seja constantemente monitorado pela equipe

e, quando presente, manejado adequadamente (FRANCIS et al., 2019).

1.1 JUSTIFICATIVA

O manejo de dor e agitagdo pode ser um desafio a equipe de terapia intensiva. Os fatores
provocadores séo diversos e, muitas vezes, dificeis de identificar. Seu manejo incorreto esta

associado a desfechos desfavordveis. Neste contexto, a avaliacdo da dor e sedagdo deve ser



rotineira e baseada em escalas validadas. O manejo do paciente é complexo e deve ser
individualizado, levando em conta as particularidades patoldgicas atuais e prévias de cada

paciente.

O uso de protocolos assistenciais de sedacdo e analgesia tem sido associado a melhores
resultados em relacdo a tempo de permanéncia na UTI e no hospital, tempo do ventilador,
necessidade de traqueostomia ou teste neurodiagostico, transtorno de estresse pos-traumatico e
outras complicacGes da experiéncia da UTI. Além disso, a padronizacdo do cuidado promove

maior seguranca aos profissionais e ao paciente.

1.2 OBJETIVOS

1.2.1 Objetivo Geral

Elaborar, a partir de conhecimento cientifico atual e respaldado pela literatura, um
protocolo assistencial que auxilie os profissionais médicos no manejo de pacientes com dor e
agitacdo em UTI neuroldgica, atraves de terapias que promovam analgesia e sedagdo; bem
como orientar quanto a avaliacdo de dor e sedacdo para o seu adequado manejo. Também, visa
discutir, de maneira breve, sobre avaliacdo e manejo de delirium, visto sua estreita associacdo

com dor e agitacdo/ansiedade em UTI.

1.2.2  Objetivos Especificos

1- Estabelecer um fluxograma para organizar o processo de manutencdo da sedoanalgesia;
2- Orientar medidas ndo farmacoldgicas para minimizar dor, agitacdo/ansiedade;
3- Apresentar escalas para avalia¢do da dor e da sedacao;

4- Orientar sobre diagnostico e manejo de delirium.
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2 REFERENCIAL TEORICO

Dor, estresse, medo e ansiedade sdo experiencias comuns entre pacientes criticos de
terapia intensiva. A administracdo de analgésicos e sedativos € uma alternativa que reduz o
estresse e a ansiedade, promove tolerdncia a ventilacdo mecanica e facilita o cuidado da equipe
de enfermagem (OSTERMANN et al., 2000).

De acordo com a Associacgéo Internacional para o Estudo da Dor, a dor é definida como
“sensacdo desagradavel e experiéncia emocional, associada a lesdo tecidual real ou potencial,
ou descrita em termos relacionados a lesdo”. A analgesia consiste na aboli¢éo da sensibilidade
a dor sem que ocorra a supressao das outras propriedades sensitivas e da consciéncia. A sedagédo
corresponde a um estado de depressdo do nivel de consciéncia induzida por drogas, em

diferentes niveis de intensidade, variando de leve a profunda.

A dor consiste em um resultado subjetivo da nocicepcdo. A nocicepcdo pode ser
definida como a codificacéo e processamento de estimulos nocivos ao ser no sistema nervoso.
A dor nociceptiva fisiol6gica aguda ocorre quando um estimulo nocivo é aplicado ao tecido
normal, provocando reflexos de retirada. A dor nociceptiva fisiopatologica, por outro lado,
ocorre quando o tecido esta inflamado ou lesionado em decorréncia da reducdo do limiar de
excitacdo dos nociceptores. A dor nociceptiva patoldgica frequentemente causa sensibilizacao
central, com aumento da excitabilidade dos neurdnios da medula espinha. Por fim, a dor
neuropética resulta de descargas ectopicas patoldgicas, que variam de disparos ritmicos a
explos@es intermitentes, no local de lesdo ou doenca de neurdnios no sistema nervoso periférico
ou central. O glutamato é o principal neurotransmissor nos nociceptores, atuando sobre 0s
receptores ionotropicos N-metil-d-aspartato (NMDA) e ndo NMDA e o0s receptores
metabotropicos de glutamato nos neurdnios da medula espinhal (SCHAIBLE; RICHTER,
2004).

Os pacientes de unidade de terapia intensiva (UTI), frequentemente, apresentam dor
devido a procedimentos, como insercdo de cateter arterial, remogéo de tubo toracico, remocao
de dreno da ferida, rotacdo e reposicionamento e aspiracdo traqueal (DEVLIN et al., 2018).
Trauma, doenca pré-existente e estado da doenga atual também sdo motivos de dor em pacientes
de UTI.

A dor em pacientes com trauma cirtrgico ou outros tipos de traumas, procedimentos

invasivos e pancreatite € facilmente previsivel; o que faz com que estes pacientes recebam
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analgesia de rotina. Os cuidados rotineiros na UTI, que englobam tubos endotraqueais,
reposicionamento, succdo e outras intervengdes comuns, frequentemente estdo associados a
dor, porém néo sédo tdo apreciados. Dessa forma, esses pacientes recebem analgesia com menos
frequéncia e relatam que suas necessidades de analgesia sdo pouco atendidas (Fraser et al.,
2007). Chanques et al. (2007), em sua andlise, ndo encontrou diferenca na incidéncia da dor
entre pacientes clinicos e com trauma cirdrgico. Entretanto, relata que a intensidade da dor nos
pacientes clinicos da UTI é significativamente maior do que nos pacientes com trauma

cirargico.

A tomada de decisdes por toda a equipe de terapia intensiva a beira do leito em relacéo
a analgesia e a necessidade de sedacdo é complexa. Ela requer conhecimento e treinamento
especifico de toda equipe para reconhecer, avaliar e manejar adequadamente a dor. Um estudo
randomizado envolvendo oito UTIs avaliou a eficicia de trés intervengdes (programa de
educacéo online, feedback regular dos dados de qualidade de sedacdo-analgesia e uso de um
indice de responsividade) na melhora da qualidade da analgesia e sedacdo de pacientes em
ventilacdo mecanica. O resultado foi uma melhora na qualidade de sedacdo-analgesia apenas
naqueles que usaram o indice de responsividade. Apesar de ndo haver uma melhora na sedacéo-
analgesia no grupo de recebeu educacdo, foi observado uma reducdo nos efeitos adversos
relacionados a sedacdo (WALSH et al., 2016). Concordante com os resultados do estudo, é
possivel concluir que ha um potencial de melhora na qualidade da sedacdo-analgesia com a

associacao de educacdo da equipe e monitoramento continuo da responsividade.

A avaliacdo objetiva e frequente da dor é ponto chave do seu manejo, sendo o autorrelato
do paciente o meio de avaliacdo mais preciso quando ele é capaz de se comunicar. “Estudos
multicéntricos internacionais apontam que a maioria dos pacientes em Unidade de terapia
intensiva (UTI) apresenta dor, sendo que a avaliagdo sistemética desta é fundamental para

proporcionar adequada analgesia” (SILVA et al., 2017).

De acordo com Fraser et al. (2007), a avaliagdo de rotina da sedacdo e da dor com a
Escala de Sedacdo e Agitacdo de Richmond e com a Escala Numérica de Avaliacdo da Dor,
respectivamente, resultou em uma reducdo de 33% da frequéncia de agitagdo perigosa e em
66% de dor significativa. Diante disso, fica evidente que o controle adequado da dor e agitagédo
e/ou ansiedade sO € possivel atraves da avaliacdo rotineira e objetiva do paciente através de

escalas validadas.
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O autorrelato de dor é o padréo ouro para avaliagdo da dor em pacientes comunicativos.
Escalas de Classificagdo Numérica (ECN) de 0 a 10, verbais ou visuais, sdo viaveis e validas
em adultos gravemente doentes. As escalas mais utilizadas na avaliacdo da dor sdo: Escala
Visual Analdgica Horizontal, Escala Visual Analdgica Vertical, Escala de Descri¢do Verbal,
Escala de Classificacdo Numeérica Oral e Escala de Classificacdo Numérica Visual. De acordo
com um estudo que avaliou 111 pacientes em UTI clinica/cirdrgica, a Escala de Classificacao
Numérica Visual apresentou os melhores resultados, obtendo resposta em 91% dos casos
(DEVLIN et al., 2018).

Ferramentas de avaliacdo padrdo como a Escala Numérica de Classificacdo ou a Escala
Visual Analdgica, frequentemente, sdo ferramentas ineficazes para avaliacdo de desconforto e
dor em pacientes ndo comunicativos. As pistas fisioldgicas e comportamentais para identificar
pacientes com dor apresentam limitacdes, e seus sinais e sintomas podem ser modulados por
diversos fatores, como o estado subjacente da doenca e uso de medicamentos. Pacientes
incapazes de se comunicar podem se beneficiar de escalas fisiolégicas-comportamentais para
avaliacdo da dor (Jacobi et al., 2002). A Escala Comportamental da Dor (BPS) e a Ferramenta
de Observacdo da Dor em Cuidados Intensivos (FODCI) tem se mostrado confidveis e validas
para avaliar pacientes ndo comunicativos. Elas se baseiam na observagéo de comportamentos,
como expressdo facial, movimento corporal, tensdo muscular e adesdo a ventilacdo mecénica
(OSTERMANN et al., 2000).

O manejo inadequado da sedacgéo e analgesia tem como consequéncia dor e ansiedade
em excesso, agitacdo, remoc¢do de tubos e cateteres, hipoxemia, e supressdo imunologica
relacionado a dor (SESSLER et al., 2009). Por outro lado, a sedacdo excessiva e/ou prolongada
dificulta e atrasa a retirada de ventilacdo mecanica, atrasa a retomada da consciéncia, aumenta
0 tempo de internacéo, incidéncia de delirium e a morbimortalidade em UTI (BASTO et al.,
2014).

Nesse sentido, escalas de sedacdo-agitacdo sdo importantes para o gerenciamento da
agitacdo, para estabelecer um nivel-alvo de sedacdo para a titulagdo de medicamentos e detectar
excesso de sedagédo. A Escala de Sedacdo de Ramsey (RSS) avalia profundidade da sedacao,
despertar e excitacdo dos estimulos; enquanto, a Escala de Sedacdo e Agitacdo de Richmond
(RASS) e a Adaptacdo ao Ambiente de Terapia Intensiva (ATICE) avaliam cognicéo. Escalas
mais novas como Escala de Sedacdo e Agitacdo (SAS) e Escala de Avaliacdo de Motricidade
(MAAS) combinam o dominio sedacdo-excitacdo com a avaliacdo de agitagdo (OSTERMANN
et al., 2000).
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As medidas ndo farmacologicas sdo essenciais para 0 manejo adequado do paciente com
dor. Posicionamento adequado, estabilizacdo de fraturas e eliminacdo de estimulos fisicos
irritantes, como o posicionamento adequado dos tubos do ventilador, promovem conforto ao
paciente (DEVLIN et al., 2018).

Educacdo do paciente e tratamento psicolégico, que engloba terapia comportamental
cognitiva, hipnose, treinamento de atencédo plena, biofeedback e gerenciamento do estresse, €
reconhecido pela maioria das diretrizes por apresentar evidéncia de baixa a moderada
qualidade. De acordo com Finnerup (2019), “as barreias a implementag¢do dessas abordagens
incluem resisténcia por parte do paciente, falta de recursos, limitagdes de cobertura de seguros
e sistemas de saude descoordenados”. Terapias complementares como meditagdo, ioga,
acupuntura, musicoterapia, termoterapia, massagem, quiropraxia, imagens guiadas e
biofeedback promovem o autocuidado ativo, porém apresentam evidéncia de baixa qualidade e
sua relevancia clinica é controversa (FINNERUP, 2019).

Devido aos potenciais efeitos colaterais do uso dos farmacos opioides, tem se buscado
uma abordagem de “analgesia multimodal” a fim de reduzir seu uso e otimizar a analgesia.
Terapias adjuvantes a terapia opioide com acetaminofeno, nefopam, cetamina, lidocaina,
agentes neuropaticos e anti-inflamatérios néo esteroides (AINES) tem sido alvo de diversos
estudos (DEVLIN et al., 2018).

O acetaminofeno, também conhecido como paracetamol, tem efeitos analgésicos e
antipiréticos e pode ser administrado por via endovenosa (IV), oral ou retal. Seu mecanismo
de acdo é desconhecido. Pode ser utilizado como adjuvante de um opioide a fim de otimizar a
analgesia e reduzir o consumo de opioides. Seu uso pode provocar rea¢des cutaneas graves e
dano hepético quando em grandes doses. O nefopam é um analgésico ndo opioide que atua
inibindo a recaptacdo de dopamina, noradrenalina e serotonina. Uma dose de 20mg tem efeito
comparavel a 6mg de morfina endovenosa. Ndo possui efeitos prejudiciais sobre a hemostasia,
mucosa gastrica, funcéo renal, funcdo hepatica, vigilancia, impulso ventilatorio ou motilidade
intestinal. Contudo, pode estar associado a taquicardia, glaucoma, convulsao e delirium. Pode
ser usado como terapia alternativa ou adjuvante a terapia opioide. A cetamina é um anestésico
geral que atua bloqueando o receptor N-metil-d-aspartato (NMDA). Ela tem potencial de
reduzir o risco de hiperalgesia opioide. Pode ser administrada em baixas doses como adjuvante
ao tratamento opioide. A cetamina n&o altera a incidéncia de efeitos colaterais opioides, mas
reduz o uso destes (DEVLIN et al., 2018; FINNERUP, 2019).
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Os AINEs possuem propriedades anti-inflamatdrias, analgésicas e antipiréticas. Seus
principais representantes sdo: diclofenaco, cetoprofeno e indometacina. Os efeitos colaterais
sdo nausea, sangramento gastrointestinal, lesdo renal e reacfes de hipersensibilidade. Estdo
associados a um risco de ataque cardiaco ou acidente vascular. N&o estdo recomendados como
complemento aos opioides no tratamento da dor em adultos gravemente enfermos, dado seus
sérios riscos a seguranca e o pequeno beneficio de seu uso. Por outro lado, estd recomendado o
uso de AINEs (por via IV, oral ou retal) como alternativa aos opioides no tratamento da dor
durante procedimentos discretos e pouco frequentes em pacientes criticos (DEVLIN et al.,
2018; FINNERUP, 2019).

Os opioides ainda sdo a primeira linha para o controle da dor de paciente em UTI. Atuam
como agonistas dos receptores opioides (mu, delta e kappa) presentes em algumas zonas do
cérebro, medula espinal e sistemas neuronais do intestino, bloqueando o estimulo. Os opioides
mais utilizados na terapia intensiva sdo: morfina, fentanil, hidromorfona e remifentanil. A
morfina induz vasodilatacdo, oferecendo alivio sintoméatico como resultado da reducéo da pré-
carga e embotamento do impulso ventilatorio. Em pacientes com insuficiéncia renal, pode haver
a acumulo de metabdlitos, sendo necessario cautela nestes pacientes. Fentanil e hidromorfona
sdo alternativas ao uso da morfina naqueles pacientes com insuficiéncia renal e/ou instabilidade
hemodinamica. O remifentanil € um opiaceo com acdo ultracurta e com metabolismo
independente da funcdo hepatica e renal. Devido sua acdo de curta duracdo, pode ser Util
naqueles pacientes que necessitam avaliacdo neuroldgica intermitente ou naqueles com faléncia
multipla de érgdos (FRASER et al., 2007).

Sedacdo, delirium, depressdo respiratoria, constipacdo, retencdo urinaria, abuso e
dependéncia e imunossupressdo sdo efeitos colaterais possiveis com o uso dos opioides. Estes
efeitos preocupam a equipe de terapia intensiva, pois prolongam o tempo de estadia na UTIl e
pioram o desfecho p6s-UTI. Portanto, a recomendacéo € de que o uso de opioides no tratamento
da dor em pacientes gravemente enfermos seja na menor dose efetiva, com a possibilidade de

associagdo com um tratamento ndo opioide (DEVLIN et al., 2018).

Apesar de atualmente se preconizar a analgesia, frequentemente, a sedacéo é necessaria
para aliviar ansiedade, reduzir o estresse associado a ventilagcdo e evitar danos relacionados a
agitacdo. Preferencialmente, a equipe deve ter como alvo um nivel de sedacao leve, a menos
que uma sedacdo mais profunda seja clinicamente indicada. Como ndo ha uma definigédo
universal de intensidade de sedacédo, arbitrariamente se categoriza sedacdo leve como RASS de

-2 a +1. Concordante com Shehabi et al. (2018), é desejavel um nivel de sedacdo mais
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direcionado ao estado calmo e acordado, visto que a intensidade de sedagédo de forma
independente, em uma relagdo ascendente, foi relacionada a um aumento do risco de morte,

delirium e atraso no tempo para extubacdo (SKROBIK et al., 2018).

Durante a sedacdo profunda, o paciente responde a estimulacdo repetida ou dolorosa,
mas sua capacidade de manter a funcdo ventilatoria pode estar comprometida. A sedacdo
profunda sé pode ser realizada por médicos qualificados e em ambientes que oferecam
condicdes seguras para sua realizacdo. A sedacdo leve deve ser preconizada; poréem, existem
situacdes que exigem sedacdo profunda, como quadro neuroldgicos associados a hipertensao
intracraniana, estado de mal epiléptico e sindrome de angustia respiratoria aguda.

Os agonistas do &cido gama amino butirico (GABA) usados para sedacdo Sd0 0S
benzodiazepinicos (midazolam e lorazepam) e o propofol. O Midazolam é mais titulavel, com
acdo rapida e duracdo curta. Esta indicado para sedacdo a curto prazo (< 24 horas). Quando
usado em terapia prolongada, ocorre acumulo do farmaco e do metabdlito ativo (alfa-
hidroximidazolam). Quando na dose de 25mg.h pode provocar hipotenséo arterial. O lorazepam
causa mais sedagdo que o midazolam, e esta indicado para sedagdo a longo prazo (> 24h). Em
pequenas doses pode causar lesdo renal aguda e acidose metabdlica, enquanto em doses maiores
pode causar toxicidade pelo propilenoglicol. Assim como o midazolam, o proprofol também
esta indicado para sedacdo a curto prazo, devido a sua curta acao e eliminacgdo rapida. Seu uso
esta associado a hipotensdo arterial, depressao respiratoria, hipertrigliceridemia, pancreatite e
sindrome da infus&o do propofol (SAKATA, 2010).

Os benzodiazepinicos desenvolvem tolerancia rapidamente por via venosa e podem
provocar delirium. Sendo assim a dexmedetomidina, um agonista adrenérgico alfa-2, passa ser
uma alternativa ao uso dos benzodiazepinicos. Além de efeito sedativo, possui relativo efeito
analgeésico. Seu uso foi associado a reducédo da incidéncia de delirium e a duracdo da ventilacdo
mecanica. A dose inicial é de 1 ug.kg?, seguida de infusdo de 0,1-0,7 pg.kg.h*! para analgesia
e sedacdo, titulando-se a dose. Na dose inicial, pode causar hipertensao e bradicardia; enquanto
durante a infusdo, pode ocorrer hipotensédo (SAKATA, 2010).

Um estudo de coorte que avaliou a associagdo do nivel de sedacdo nas primeiras 48h e
0 desfecho de morte em 180 dias, revelou que ndo houve evidéncia de diferenca significativa
na relacdo entre o indice de sedacdo e a sobrevida em 180 dias, de acordo com o0s agentes
sedativos administrados (midazolam, propofol, morfina, fentanil e dexmedetomidina) nas
primeiras 48 horas (SHEHABI et al., 2018).
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Com a finalidade de evitar a sedacdo excessiva, e seus efeitos potenciais associados,
surgiu o conceito de interrupgdo diaria da infusdo. Os pacientes podem acordar e alcancar
excitacdo e/ou o estado de alerta, que é definido por acdes objetivas, como abrir os olhos em
resposta a uma voz, seguindo comandos simples e/ou através de uma pontuacdo com a escala
SAS (4 a 7) ou RASS (-1 a +1). Este momento objetiva avaliar a necessidade de sedativo e
diminuir o acumulo, o tempo de ventilacdo mecénica e a permanéncia na UTI. A infuséo é
restabelecida, apos o paciente acordar, de forma titulada com a dose prévia ou metade da dose
prévia (DEVLIN et al., 2018).

Um estudo multicéntrico randomizado comparou pacientes de UTI com sedacéo e
despertar diario com aqueles sem sedacdo quanto ao surgimento de Ulceras por pressao —
entidade altamente relevante no contexto de UTI. Neste estudo, ndo encontraram diferenca
significativa entre os pacientes que desenvolveram Ulceras por pressdao nos dois grupos.
Contudo, os pacientes sedados apresentaram mais Ulceras por pressdo nos calcanhares e sacro;
enguanto aqueles nao sedados apresentaram mais Ulceras relacionadas ao equipamento, ou seja,

com melhor prognostico para cicatrizacdo (NEDERGAARD et al., 2018).

O uso de sedativos em pacientes pés-cirurgicos admitidos por disfuncdo organica,
reduzem o impulso respiratorio e a pressdo arterial, aumentando a necessidade de ventilacdo
mecanica e vasopressores. Nesse sentido, evitar a sedacdo continua pode auxiliar a equipe a
chegar na conclusao de quais pacientes pds-cirtrgicos nao necessitam sedacao e ventilagdo. Em
um ensaio clinico randomizado, a interrupcdo imediata da sedacdo em pacientes gravemente
enfermos com disfuncdo organica que foram admitidos na UTI apds cirurgia abdominal,
reduziu significativamente o tempo de extubacdo em relacéo ao grupo controle. Também, levou
a reduc0es significativas em quadros de coma, delirium e uso de vasopressores em alta dose
(CHANQUES et al., 2017).

Em relacdo a ventilacdo mecéanica, um estudo observacional prospectivo multicéntrico,
revelou que o uso de sedativos, isolados ou combinados com opioides, ndo resultam em melhor
interacdo paciente-ventilador do que opioides isolados, independentemente do modo
ventilatorio. Aqueles que receberam sedativos associados a opioides ndo resultaram em menos
assincronia que os outros tratamentos. Em contraste, maior dose de opioide, isolada ou com
sedativos, foi associada a menor indice de assincronia, sem deprimir a consciéncia; enquanto
aqueles que receberam doses mais altas de sedativos combinado com opioide tiveram maior
taxa de assincronia. Doses mais elevadas de sedativo administradas isoladamente foram
associadas a menos ciclo duplo (DE HARO et al., 2019).
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Pacientes com dor neuropatica pedem se beneficiar do uso de agentes neuropatico, como
gabapentina, carbamazepina e pregabalina. Estes podem ser usados como terapia adjunta a
opioide no tratamento de dor neuropatica, principalmente com o intuito de reduzir a exposicdo
aos opiaceos. Antidepressivos triciclicos e inibidores seletivos da recaptacdo da serotonina
(ISRS) também sdo alternativas para o tratamento de dor neuropéatica (DEVLIN et al., 2018;
FINNERUP, 2019).

O uso de lidocaina intravenosa como adjuvante ao tratamento opioide ndo esta
recomendado, pois seu uso ndo foi associado a reducdo da dor autorreferida, consumo de
fentanil ou sedativo no pds-operatério, tempo de extubacio ou alta de UTI e hospitalar. Oxido
nitroso, anestésicos volateis e analgesia local também néo estdo indicados para o tratamento da

dor em adultos gravemente enfermos (DEVLIN et al., 2018).

Os blogueadores neuromusculares foram associados a disfuncdo neuromuscular apos
uso prolongado. Atualmente, sua indicacao fica restrita a intubacao, assincronia com ventilador,
hipercapnia, ventilacdo convencional, aumento da pressdo intracraniana e realizacdo de um
procedimento (SAKATA, 2010).

Um distarbio frequentemente observado em pacientes de terapia intensiva, com possivel
associacdo com dor e agitacdo, € o delirium. Este consiste em uma disfunc¢ao neurologica aguda
caracterizada por alteragdes transitorias, geralmente breves, da consciéncia e cogni¢do. Sua
etiologia e fisiopatologia ainda ndo estdo bem definidas; porem, sabe-se que tem relagdo com a
gravidade da doenca, o ambiente, o acolhimento ao paciente e a fatores iatrogénicos. Idade
avancada, restricdo ao leito, desorientacdo tempo-espaco e uso analgésicos e sedativos tem

mostrado relagdo positiva com delirium em estudos (MORI et al., 2016).

Em adultos gravemente enfermos, o delirium estd associado a maior tempo de
internacédo, custos, mortalidade e pode atuar sobre a recuperagdo cognitiva (SKROBIK et al.,
2018). Entretanto, de acordo com Shehabi et al. (2018), a associac¢do independente de delirium
com mortalidade ainda ndo estd bem definida, visto que alguns relatos sugerem uma ligagéo
significativa entre delirium e mortalidade, enquanto outros relataram uma fraca associagdo com

a mortalidade.

Considerando a evolucdo clinica negativa dos pacientes com delirium no ambiente de
terapia intensiva, 0 seu reconhecimento tornou-se uma preocupacdao diaria da equipe,
principalmente dos profissionais de enfermagem que, por razdo do oficio, geralmente sdo os

primeiros a identificar as alteragdes clinicas. Estes profissionais devem estar capacitados a
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reconhecer 0 paciente em estado de delirium através de ferramentas validas (MORI et al.,
2016).

O Confusion Assesment Method in a Intensive Care (CAM-ICU) é um método validado
e 0 mais utilizado para a identificagdo de delirium na UTI. O CAM-ICU é de fécil e rapida
aplicacdo, alta sensibilidade e especificidade e ndo necessita de treinamentos complexos. A
ferramenta leva em consideracdo aspectos como alteracdo aguda no estado mental ou
comportamento anormal flutuante, desatencao, pensamento desorganizado e nivel alterado de
consciéncia. Contudo, o nivel de consciéncia do paciente ndo pode estar prejudicado pelo uso
de sedativos, pois pode resultar em um falso diagnéstico. Outras ferramentas validadas para
avaliacdo do delirium sdo: Intensive Care Delirium Screening Checklist (ICDSC), Neecham
Scale e Delirium Detection Score (FRANCIS; YOUNG, 2012).

Nenhuma intervencéo parece prevenir de maneira confiavel o delirium; contudo, as
modificacdo de fatores de risco, como protocolos de orientacdo (que englobem o fornecimento
de reldgios, calendérios, janelas e reorientacdo verbal), estimulacdo cognitiva, facilitacdo do
sono fisiologico, mobilizagdo precoce, restricdo fisica minima, presenca de familiares,
monitoramento dos medicamentos em uso, gerenciamento da dor e manejo adequado de
complicacBes médicas, parecem reduzir a incidéncia de delirium (FRANCIS et al., 2019).
Nesse sentido, é importante que as medidas ndo farmacoldgicas estejam orientadas a modificar

esses fatores de risco.

A sedacdo profunda tem sido associada a quadros de delirium. Nesse sentido, o uso do
indice Bispectral (BIS) para avaliar do nivel de sedacdo pode auxiliar na manutencao de niveis
adequados de sedacdo. Em um estudo que avaliou 0 neuromonitoramento intraoperat6rio com
BIS, a incidéncia de delirium no p6s-operatorio foi menor nos pacientes guiados pelo BIS
(RADTKE et al., 2013). O despertar diario, quando possivel, deve ser realizado, pois também

esta associado a reducdo da incidéncia de delirium.

Embora medidas ndo farmacoldgicas com o objetivo de melhorar a higiene do sono
estejam associadas a menor incidéncia e duracdo do delirium, nenhuma intervencao
farmacologica do sono demonstrou afetar o delirium. Sedativos como propofol e
benzodiazepinicos parecem piorar a arquitetura do sono. Em contraste, a dexmedetomidina
parece ndo alterar na qualidade do sono, porém parece reduzir a incidéncia de delirium. Um
estudo de dois centros, duplo-cego, randomizado e controlado por placebo, revelou que

administracdo noturna de dexmedetomidina, intravenosa na dose 0,2mcg/kg/min, titulado em
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0,1 mcg/kg/min a cada 15 minutos até que uma meta RASS igual a -1 ou taxa maxima de
0,7mcg/kg/ min seja atingida, reduziu a incidéncia de delirium e ndo alterou a qualidade do

sono de pacientes em terapia intensiva (SKROBIK et al., 2018).

De acordo com Mori et al. (2016), o delirium “deve ser tratado por meio de cuidados
multidisciplinares que, atualmente, englobam o desmame da sedacdo e mobilizagdo precoce,
atividades terapéuticas, otimizacao da audicdo e da visdo e favorecimento do sono do paciente,

dentre outros”.

O manejo farmacologico do delirium esta indicado nos casos de agitacdo severa. O
haloperidol, antipsicotico tipico, tem sido a escolha na maioria das UTIs. Recomenda-se seu
uso em baixas doses (0,5 a 1mg até dose de 5mg/dia) por via oral, intramuscular ou intravenoso.
Doses continuas ou profiléticas ndo sdo recomendadas. Os efeitos colaterais extrapiramidais do
haloperidol sdo mais frequentes em doses superiores a 4,5mg por dia. Os novos agentes
antipsicoticos atipicos (quetiapina, risperidona, ziprasidona e olanzapina) apresentam menos
efeitos colaterais que o haloperidol e parecem ter eficacia semelhante. Os benzodiazepinicos
tém papel limitado no tratamento do delirium, ficando restritos a casos de abstinéncia de drogas
sedativas e alcool ou quando existe contraindicacdo ao uso de antipsicéticos. Os inibidores da

colinesterase ndo tém papel no tratamento do delirium (FRANCIS et al., 2019).
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3 METODOLOGIA

Realizamos uma busca na literatura cientifica a respeito de sedacdo e analgesia em
pacientes criticos de UTI. Na busca, foram utilizadas combinagdes de palavras chave como:
“analgesia”,  “sedation”, “ICU”, “delirtum”, ‘“assessment”, “pain”, “opioids”,
“benzodiazepines”, “propofol”, “dexmedetomidina” e “non-opioid” nas bases de dados
Pubmed, SciELO e UpToDate. Foram selecionados os artigos relevantes apos uma avaliacao
por pesquisadores independentes (autores do protocolo).



4 DIAGNOSTICO E CLASSIFICACAO ESTATISTICA INTERNACIONAL DE
DOENCAS E PROBLEMAS RELACIONADOS A SAUDE - CID 10

R52.0 — Dor aguda.

R52.1 — Dor cronica intratavel.

R52.2 — Outra dor cronica.

R52.9 — Dor néo especificada.

FO05.0 — Delirium n&o superposto a uma deméncia, assim descrito.

F05.9 — Delirium néo especificado.

21
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5 DIAGNOSTICO

5.1 AVALIACAO DA DOR

O autorrelato da dor é o padrdo ouro para avaliacdo da dor em paciente comunicativo.
Porém, para melhor avaliar a sensacdo subjetiva do paciente sobre a intensidade da dor,
podemos utilizar a Escala de Classificagdo Numérica (NRS) ou a Escala Visual Analdgica
(VAS), ambas apresentando sensibilidade igual na avaliacdo da dor, e ambas superiores a
Escala de Classificacdo Verbal Categorica de Quatro Pontos (VRS) (BREIVIK et al., 2008). A
NRS é uma escala préatica, que pode ser verbal ou visual, e consiste na determinacéo de 0 como
auséncia de dor e 10 como pior dor imaginavel. A VAS consiste em uma linha horizontal ou
vertical contendo em uma extremidade a escrita “sem dor” e na outra “pior dor imaginavel”, na
qual o paciente deve marcar na linha o nivel de intensidade da dor. A VRS divide a dor em

quatro grupos (“sem dor”, “leve”, “moderada” e “severa”), na qual o paciente deve verbalizar

em qual sua intensidade de dor se enquadra.

A avaliacdo da dor através das escalas anteriormente descritas requer um paciente
consciente, cooperativo e funcional, o que ndo é sempre possivel no contexto de terapia
intensiva (SLULLITEL et al., 1998). A Escala Comportamental da Dor (BPS - “Behavioral
Pain Scale”) ¢ uma das ferramentas mais utilizadas para avaliagdo da dor em pacientes nao
comunicativos em ventilacdo mecanica. Ela avalia trés dominios comportamentais: expressao
facial, movimentos dos membros superiores e conformidade com a ventilagédo. Seus 12 itens (4
por dominio) séo classificados em uma escala de 1 a 4, sendo a pontua¢do minima 3 (sugestiva
de auséncia de dor) e maxima 12 (sugestiva presenca de dor). Outra ferramenta que pode ser
usada nesse mesmo contexto é a Ferramenta de Observacdo da Dor em Cuidados Criticos
(CPOT — “Critical-Care Pain Observation Tool”). Ela avalia quatro dominios: expressao facial,
movimentos, tensdo muscular e som vocal ou complacéncia do ventilador. Seus 12 itens (3 por
dominio) sdo classificados em uma escala de 0 a 2, sendo a pontua¢do minima 0 (sugestivo de

auséncia de dor) e maxima 8 (sugestiva de presenca de dor) (PUNTILLO, 2009).

5.2 AVALIACAO DA SEDACAO

A avaliacédo da consciéncia pode ser feita atraves de trés escalas de sedacdo: a Escala de
Sedacdo de Ramsay (RSS), a Escala de Agitacéo e Sedacdo de Richmond (RASS) e a Escala
de Adaptacdo ao Ambiente de Terapia Intensiva (ATICE). A RSS avalia a profundidade da



23

sedacdo, o despertar e a excitacdo dos estimulos, através da classificacdo em uma escala de 1 a
6, que varia de ansioso ou agitado (escore 1) a adormecido e sem resposta (escore 6). A RASS
avalia a cognicdo em uma escala de -5 a +4, sendo escore 0 aquele paciente alerta e calmo,
escore -5 aquele sem resposta a estimulos e escore +4 aquele combativo ou violento. A ATICE
avalia dois dominios: a consciéncia e a toleréncia. A consciéncia é avaliada através da abertura
ocular e presenca ou ndo de mimica facial em uma escala de 0 a 5 e através da avaliagdo da
compreensdo em um somatorio de pontos com maximo de 5. A tolerancia é avaliada através da
analise da calma em uma escala de 0 a 3, através da sincronia com o ventilador em um somatorio
de pontos de méximo 4, e por meio da avaliacdo do relaxamento da face em uma escala de 0 a
3. Consideramos mais conscientes e tolerdveis aqueles com maiores pontuagdes (NAMIGAR
etal., 2017).
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6 TRATAMENTO

6.1 ANALGESIA

6.1.1 Manejo Nao Farmacologico
As intervengdes ndo farmacoldgicas incluem atencdo ao posicionamento adequado do

paciente, estabilizagdo de fraturas e eliminacéo de estimulacéo fisica irritante (JACOBI et al.,
2002).

IntervencOes como modificagdo do ambiente, relaxamento, massagem e musicoterapia
podem promover o sono e aumentar o conforto geral (JACOBI et al., 2002). Contudo, essas
terapias complementares, apesar de promoverem o autocuidado ativo, apresentam evidéncia de

baixa qualidade e tem relevancia clinica controversa (FINNERUP, 2019).

Educacdo do paciente e tratamento psicologico, que inclui terapia cognitivo-
comportamental, hipnose, treinamento de atencdo plena, biofeedback e gerenciamento de
estresse, tem sido indicado por diversas entidades; contudo, a maioria das diretrizes reconhece
que a forca das recomendac0es € baseada em evidéncias de qualidade baixa a moderada e em
apenas alguns estudos randomizados e controlados, com resultados conflitantes entre os ensaios
(FINNERUP, 2019).

6.1.2 Analgésicos N&do Opioides
Os anti-inflamatorios ndo esteroidais (AINEs) fornecem analgesia por meio da inibicao

competitiva ndo seletiva da ciclooxigenase (COX). Eles tém potencial para causar efeitos
adversos significativos, incluindo sangramento gastrointestinal, sangramento secundario a
inibicdo plaquetaria e o desenvolvimento de insuficiéncia renal. Estdo associados a um risco,
embora baixo, de ataque cardiaco ou derrame. Pacientes com hipovolemia ou hipoperfuséo,
idosos e aqueles com insuficiéncia renal preexistente podem ser mais suscetiveis a lesao renal
induzida por AINE (FINNERUP, 2019; JACOBI et al., 2002). A administragéo de AINE (1V,
oral ou retal) esta indicada como alternativa aos opioides para o controle da dor durante

procedimentos discretos e infrequentes em adultos criticos (DEVLIN et al., 2018).

O acetaminofeno € um analgésico usado para tratar dores leves a moderadas. Quando
combinado a um opioide, potencializa o efeito analgésico. Doses potencialmente hepatotoxicas
devem ser evitadas, especialmente em pacientes com disfuncdo hepéatica ou desnutricdo. Em

grandes doses, pode causar lesdo hepatica e reacBes cutaneas graves. Pacientes com historia
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significativa de ingestdo de alcool ou mau estado nutricional ndo devem receber mais de 2g por
dia (FINNERUP, 2019; JACOBI et al., 2002). Esta indicado como adjuvante ao tratamento

opioide para diminuir a intensidade da dor e o consumo de opioide (DEVLIN et al., 2018).

Os agentes antidepressivos, triciclicos e inibidores da recaptacdo de serotonina e
noradrenalina (IRSN), tém sido usados para tratar dor cronica. O mecanismo ainda nédo é
conhecido, mas acredita-se que esteja relacionado com a inibicdo pre-sinaptica da recaptacédo
da serotonina e norepinefrina nas vias inibitorias da dor e, perifericamente, através dos
receptores p2-adrenérgicos e sistema opioide. Medicamentos antiepiléticos, como gabapentina
e pregabalina, também podem ser usados no tratamento da dor neuropética em adultos
gravemente enfermos. Eles atuam reduzindo a liberacdo de neurotransmissores excitatorios
dependente de célcio, diminuindo a excitabilidade neuronal. Efeitos colaterais como sedacéo e
tontura sdo comuns e o uso indevido e abuso tem crescido. Os antidepressivos e antiepiléticos
sdo 0s medicamentos de primeira linha no tratamento da dor neuropética (DEVLIN et al., 2018;
FINNERUP, 2019).

A cetamina é um anestésico geral que atua bloqueando o receptor N-metil-d-aspartato
(NMDA) com potencial de reduzir o risco de hiperalgesia opioide. Pode ser usada em baixas
doses (0,5mg/kg IVP 1x, seguido por infusdo de 1-2 pg/ kg/min como adjuvante a terapia
opioide em pacientes pos-cirargicos admitidos em UTI (DEVLIN et al., 2018)

6.1.3 Analgésicos Opioides
Os analgésicos opioides continuam sendo a base terapéutica para alivio e controle da

dor de paciente em terapia intensiva. Os principais opioides usados nesse contexto s&éo morfina,
fentanil e remifentanil. Eles atuam por meio da estimulacdo dos receptores p (um), k (kappa) e
delta (5), presentes no sistema nervoso central e todos tecidos periféricos. Preferencialmente,
devem ser administrados pela via intravenosa em paciente criticos, pois essa via proporciona
inicio de atividade mais rapido, alta biodisponibilidade e facilidade de titulacdo (DEVLIN;
ROBERTS, 2009). Em doses equiparadas, possuem propriedades analgésicas e sedativas
semelhantes, diferindo no tempo de inicio, duracdo de agdo, efeitos colaterais e risco de
acumulo na faléncia de 6rgéos (TIETZE; FUCHS, 2016).

A morfina consiste em um alcaloide natural derivado da papoula do 6pio. Ela atua nos
receptor i1, que medeia analgesia, € menos no receptor P2, que provoca depressao respiratoria

e efeitos gastrointestinais. Atua também no receptor k, mediando analgesia periféerica e disforia,
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e no receptor 8, promovendo analgesia supraespinhal e espinhal, reducdo da motilidade e
secrecdo gastrointestinal (SVERRISDOTTIR et al., 2015). O seu tempo de inicio de acio € de
5 a 10 minutos, e a meia-vida € de cerca de 3 a 4 horas. O metabolismo ¢é hepatico e a excrecao
é renal (BATTERSHILL; KEATING 2006). A morfina tem como caracteristica o seu efeito
prolongado e o risco de hipotensdo, devendo ser administrada, preferencialmente, de maneira
intermitente, evitando seu uso naqueles pacientes com sinais de hipotensdo (MORITZ, 2005).
Ela deve ser evitada em pacientes com insuficiéncia renal, pois seu metabolito morfina-6-
glucuronideo, com atividade analgésica significativa, pode se acumular nesses pacientes
(MARTYN; BITTNER, 2019).

O fentanil é um opioide de rapida acdo, com meia-vida de 2 a 4 horas e 100 vezes mais
potente do que a morfina. Ele atua como agonista nos receptores p. E 0 medicamento de escolha
naqueles pacientes hipotensos, preferencialmente, administrado de forma continua via
endovenosa (MORITZ, 2005). Os adesivos de fentanil devem ser evitados no contexto de dor
aguda, pois demoram a atingir o efeito maximo e possuem efeito residual prolongado apés a
retirada do adesivo; portanto. O fentanil deve ser evitado em pacientes com doenca renal em
estagio final, pois, apesar de ndo possuir metabdlito ativo, o composto original pode se
acumular nesses pacientes. Interacdes medicamentosas sdo possiveis com farmacos indutores e
inibidores do CYP3A4, como a fenitoina e o fluconazol, respectivamente (DEVLIN;
ROBERTS, 2009).

O remifentanil € um agonista do receptor p-opioide derivado de 4-anilidopiperidina de
fentanil. Seu metabolito tem atividade insignificante se comparado ao componente original,
sendo 800 a 2000 vezes menos potente. O inicio de acdo € quase imediato (cerca de 1 minuto),
e sua meia-vida é de cerca de 4 minutos, independentemente da duragdo da infusdo. A
tolerabilidade é semelhante a morfina e fentanil. A sua eliminagdo independe da funcéo hepatica
e renal. E um excelente candidato para pacientes com alteracdo hepética e/ou renal.
(BATTERSHILL; KEATING 2006). Esta indicado para aqueles pacientes que necessitam de
avaliacdo neuroldgica frequente, visto a sua acdo ultracurta (MORITZ, 2005). O remifentanil é
tdo eficaz quanto o fentanil e a morfina, sendo associado a menor tempo de ventilagdo mecanica
e menor tempo de extubagdo (BATTERSHILL; KEATING 2006).

O fentanil e a morfina sdo drogas com alta taxa de extracdo hepatica; portanto, a
depuracéo pode ser reduzida em pacientes com fluxo sanguineo hepatico diminuido (DEVLIN;
ROBERTS, 2009). Nao foi encontrada diferenca significativa entre o uso de remifentanil,

fentanil e morfina na presséo intracraniana média (PI1C) ou pressao de perfusdo cerebral; porém,
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comparado com a linha de base, ha um aumento da PIC e da pressdo de perfusdo cerebral em
pacientes ventilados mecanicamente com lesdo cerebral traumatica grave (BATTERSHILL;
KEATING 2006).

A meperidina tem sido contraindicada no contexto de terapia intensiva devido aos seus
paraefeitos neuroexcitatorios, decorrentes dos seus metabolitos, da sua baixa poténcia,
propensdo a causar nausea e vomitos e risco de acumulo de metabdlito ativo em paciente renal
crénico (MORITZ, 2005; DEVLIN; ROBERTS, 2009). A metadona, um opioide sintético de
acdo prolongada, pode ser usado para tratar sindromes de dor crénica quando ha tolerancia a
outros opioides e pode ajudar a facilitar a titulacdo das infusbes de opioide na UTI. A
hidromorfona tem uma meia vida de cerca de 2 a 3 horas e sofre glucuronidacéo similar a
morfina; contudo, seu metabdlito é inativo, fazendo da hidromorfona uma alternativa em
pacientes com doenca renal em estagio final (DEVLIN; ROBERTS, 2009).

O uso de opioides tem sido correlacionado a diversos efeitos colaterais. Os principais
efeitos colaterais periféricos sao constipacdo, retencdo urinaria e broncoespasmo. A nivel
central, sdo comuns sedacdo excessiva, depressdo respiratdria, ndusea e voémito, rigidez
troncular, supresséo do reflexo da tosse e delirium. Ainda, o uso de opioide tem sido associado
a modulacdo imunoldgica inadequada. O tratamento prolongado com opioide induz a
tolerancia, e consequentemente, ao aumento da frequéncia e da dose para atingir o mesmo efeito
analgésico, podendo cursar com dependéncia fisica e sintomas de abstinéncia durante seu
desmame. Também, contribui para o desenvolvimento de dor crénica e hiperalgesia induzida
por opioides (MARTYN; BITTNER, 2019).

6.2 SEDACAO

6.2.1 Benzodiazepinicos
Os benzodiazepinicos permanecem sendo a classe de sedativos mais utilizada nos

pacientes de terapia intensiva, pois possuem importantes efeitos ansioliticos, sedativos e
hipnoticos (DEVLIN; ROBERTS, 2009). Eles promovem amnésia anterograda, sem induzir
amnésia retrograda. Ndo possuem propriedades analgésicas, mas tem efeito poupador de

opioide, moderando a resposta antecipatoria a dor (JACOBI et al., 2002).

O midazolam é um benzodiazepinico de acdo curta que sofre extensa oxidagdo do
sistema enzimatico CYP450 para formar metabdlitos hidroxilados solGveis em agua que podem

ser excretados na urina. Seu metabdlito priméario, o 1-hidroximidazolam glicuronideo, tem
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efeito depressor do sistema nervoso central, podendo acumular em pacientes criticos,
principalmente aqueles com insuficiéncia renal. Medicamentos que atuam no CYP450, como
eritromicina, itraconazol e diltiazem, inibem o metabolismo do midazolam (DEVLIN;
ROBERTS, 2009).

O lorazepam é metabolizado por glucuronidacdo hepatica em metabdlitos inativos que
sdo eliminados pela urina. Em pacientes com insuficiéncia hepética, é mais provavel que o
metabolismo do midazolam seja comprometido do que o metabolismo do lorazepam (DEVLIN;
ROBERTS, 2009). Devido ao inicio lento de acdo, o lorazepam € menos Util para o tratamento
da agitacéo aguda se comparado ao midazolam (JACOBI et al., 2002).

Comparativamente, o midazolam possui maior lipossolubilidade que o lorazepam,
resultando em um inicio de agdo mais rapido ap6s administracdo intravenosa em bolus; contudo,
estd associado a prolongacdo do efeito sedativo quando administrado por um periodo
prolongado (DEVLIN; ROBERTS, 2009). De maneira geral, recomenda-se 0 uso de midazolam
para sedacdo de curto prazo (< 24 horas) e lorazepam para sedacdo de longo prazo (> 24 horas)
(OSTERMANN et al., 2000).

Fatores especificos do paciente, como idade, patologia concomitante, abuso de alcool
anterior e terapia medicamentosa concomitante, afetam a intensidade e a duragéo da atividade
dos benzodiazepinicos, exigindo titulacdo individualizada. Pacientes hemodinamicamente
instaveis podem cursar com hipotensdo apds a administracdo de benzodiazepinicos. O tempo
de despertar ap6s uso prolongado é bastante imprevisivel. Tolerancia aos benzodiazepinicos
pode ocorrer apOs horas de uso. Agitacdo paradoxal pode ocorrer durante a sedacdo leve
(JACOBI et al., 2002).

Atualmente, sugere-se 0 uso dos sedativos ndo benzodiazepinicos (propofol ou
dexmedetomidina) em detrimento dos benzodiazepinicos (midazolam e lorazepam) em
pacientes criticos em ventilacdo mecanica, pois eles foram associados a melhores resultados no
curto prazo, como internagdo em UTI, duracdo de ventilagdo mecanica e delirium (DEVLIN et
al., 2018).

6.2.2 Propofol
O propofol é um anestésico geral intravenoso amplamente utilizado no contexto de

terapia intensiva, com propriedades sedativas e hipndticas mesmo em baixas doses e

propriedades amnésicas semelhantes aos benzodiazepinicos. Contudo, devido ao seu inicio e
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fim de acdo rapidos, é muito mais titulavel que os benzodiazepinicos, sendo preferivel para

aqueles pacientes que necessitam de despertar rapido (DEVLIN; ROBERTS, 2009).

O metabolismo do propofol ocorre por conjugacdo no figado com metabolitos inativos
que sdo eliminados pela urina. Sua depuracdo nédo parece ser significativamente alterada por
doenca hepatica ou renal, embora pacientes de cuidado intensivo tenham a depuracéo mais lenta
se comparado com a populacdo geral (DEVLIN; ROBERTS, 2009).

A hipotensdo, efeito adverso bem conhecido do propofol, é dose dependente, ocorrendo
principalmente apds administracdo em bolus e naqueles pacientes hipovolémicos. A
hipertrigliceridemia é rara, e tipicamente esta associada a altas taxas de infusdo e administracdo
concomitante de lipidios parenterais (DEVLIN; ROBERTS, 2009). Também, esta associado a
bradicardia, elevacdo das enzimas pancreéticas quando em infusdo prolongada e acidose lactica
(JACOBI et al., 2002). Seu uso em altas doses foi associado a sindrome da infuséo do propofol,
caracterizada por rabdomiolise, insuficiéncia renal aguda, acidose metabdlica grave,

bradiarritmias, parada cardiaca, dislipidemia e hipotensdo (KANG, 2002).

O propofol tem sido usado para sedar paciente neurocirurgicos com a finalidade de
reduzir a pressao intracraniana; além de reduzir o fluxo sanguineo cerebral e 0 metabolismo.
Devido ao seu rapido despertar ap6s a interrup¢édo da infusdo, tem sido usado naqueles pacientes
que necessitam de avaliacdo neuroldgica frequente (JACOBI et al., 2002).

6.2.3 Dexmedetomidina
A dexmedetomidina € um agente o2-agonista com acéo sedativa e analgésica através da

inibicdo da liberacdo da noradrenalina e aumentando a atividade do GABA (MORITZ, 2005).
Possui atividade analgésica e poupadora de opioides, sem causar depressdo respiratoria
clinicamente significativa (KEATING, 2015).

A dexmedetomidina sofre extenso metabolismo hepatico, através de glucorinidacdo
direta, metilacdo direta e oxidacédo catalisada pelas enzimas do citocromo P450, com formacao
de metabdlitos com atividade farmacoldgica insignificativa. Dessa forma, o seu uso em
pacientes com insuficiéncia hepatica deve ser cauteloso. N&do é necessario ajuste de dose em

pacientes com insuficiéncia renal grave (KEATING, 2015).

A administracdo rdpida da dexmedetomidina pode provocar elevagdes transitorias da
pressdo arterial; e seu uso continuado esta associado a bradicardia e hipotensdo, especialmente
naqueles pacientes com deplecdo do volume intravascular ou ténus simpatico aumentado
(JACOBI et al., 2002).
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O uso da dexmedetomidina é adequado para sedacdo de curto e longo prazo em
pacientes de terapia intensiva. O seu uso foi relacionado a maior facilidade no despertar, maior
cooperacdo e capacidade de comunicacdo quando comparado aqueles pacientes que recebem
midazolam ou propofol (KEATING, 2015). A incidéncia de delirium parece ser menor com
dexmedetomidina quando comparado com infusdo de benzodiazepinicos ou propofol; assim
como o tempo de extubagdo quando comparado com os benzodiazepinicos (DEVLIN et al.,
2018).
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7 DELIRIUM
O Confusion Assesment Method in a Intensive Care (CAM-ICU), adaptacdo do

Confusion Assessment Method (CAM), € o método validado mais utilizado para a identificacéo
de delirium em ambiente de terapia intensiva, que possibilita 0 seu uso em pacientes sob
ventilacdo mecanica, tanto com comunicacgéo verbal quanto ndo verbal. A escala avalia quatro
caracteristicas para o diagnostico de delirium: flutuagdes repentinas no estado mental,
desatencdo, pensamento desorganizado e alteracdo no nivel de consciéncia. A aplicagdo requer
que o paciente esteja consciente; portanto, € necessaria uma avaliacdo prévia da consciéncia
através da escala de RASS. O paciente deve ser reavaliado varias vezes ao dia, visto que o
delirium é de natureza mutavel, com flutuacGes ao longo de 24 horas (KOTFIS; MARRA; ELY,
2018).

Os dados sobre o tratamento farmacologico sobre o delirium sdo escassos; portanto, é
importante 0 manejo precoce das doencas que prejudicam a homeostase. A maioria dos fatores
de risco para delirium ja esta presente no momento da internacéo e ndo é modificavel, como,
por exemplo, idade avancada e doencas coexistentes. Contudo, podemos atuar nos fatores de
risco modificaveis, como reidratacdo, mobilizacdo precoce, manejo de distdrbios do sono, visao
e audicdo (KOTFIS; MARRA; ELY, 2018).

O haloperidol, antipsicético tipico, tem sido a escolha na maioria das UTIs para tratar
agitacdo grave em paciente com delirium. Recomenda-se seu uso em baixas doses (0,5 a 1mg
até dose de 5mg/dia) por via oral, intramuscular ou intravenoso (FRANCIS et al., 2019). Néo
deve ser usado como profilaxia para delirium, nem em dose continua (KOTFIS; MARRA; ELY,
2018). Os efeitos colaterais extrapiramidais do haloperidol sdo mais frequentes em doses
superiores a 4,5mg por dia. Os novos agentes antipsicoticos atipicos (quetiapina, risperidona,
ziprasidona e olanzapina) apresentam menos efeitos colaterais que o haloperidol e parecem ter
eficacia semelhante; contudo, devido a experiéncia clinica mais longa com o haloperidol, ele
continua sendo a terapia padrdo (FRANCIS et al., 2019). Recomenda-se que uso de haloperidol
ou antipsicoticos atipicos ndo seja rotineiro para o tratamento de delirium, visto que as
consequéncias indesejaveis do seu uso superam os beneficios potenciais em adultos com estado
critico com delirium (DEVLIN et. al., 2018). Quando seu uso é necessario, recomenda-se que
seja por curto prazo, visto que seu uso foi associado a maior risco de mortalidade (FRANCIS
etal., 2019).

A dexmedetomidina tem sido uma alternativa para o manejo do delirium. O seu uso tem

sido associado a diminui¢do mais rapida dos sintomas, tratamento mais curto, mais tempo sem
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ventilador e menos episddios de sedagdo excessiva, quando comparado com o haloperidol; além
de ndo aumentar os efeitos adversos (bradicardia, hipotenséo) (KOTFIS; MARRA; ELY,
2018). Seu uso estd recomendado para o tratamento de delirium em pacientes adultos ventilados

mecanicamente em que a agitacdo impede o desmame ou extubacdo (DEVLIN et al., 2018).

Os benzodiazepinicos tém papel limitado no tratamento do delirium, ficando restritos a
casos de abstinéncia de drogas sedativas e alcool ou quando existe contraindicacdo ao uso de
antipsicoticos. Os inibidores da colinesterase ndo tém papel no tratamento do delirium
(FRANCIS et al., 2019).

Tabela 1: Principais analgésicos e sedativos para controle da dor, agitacao e delirium em UTI

e seus respectivos regimes de dosagem.

Farmaco IndicacOes Efeitos Adversos Dose de Dose de
e Cuidados Ataque Manutencéo
Morfina Analgésicocom e Acumulo na 2al0mg 2ad4mgacadal
propriedades insuficiéncia a 2 horas
sedativas renal e hepatica intermitente
e Hipotensdo E/OU
° Depresséo Infusdo de 2 a 30
respiratoria mg/hora
e Prurido
e NaAusea e vOmito
e Constipacao
Fentanil Analgesico com e Rigidez toracica 1a?2 0,35a0,5mcga
propriedades e Acumulo no mcg/kg cada 0,5a 1 hora
sedativas tecido adiposo E/OU
o Nausea e vomito Infuséo de 0,7 a
e Constipacio 1,0 mecg/kg/hora
Remifentanil ~ Analgésico com e Depressdo Opcional:  Infusdo de 0,5 a
propriedades respiratoria 1,5 15 meg/kg/hora
sedativas o Nauseae vomito mcg/kg
e Tremor
e Cefaleia
Hidromorfona Analgésicocom e Depressdo 0,5a2mg 0,2a0,6mga
propriedades respiratoria cadalaz2h
sedativas e NAusea e vomito intermitente
e Constipacio E/OU
Infusdo de 0,5a 3
mg/hora
Paracetamol  Analgésico e Potencialmente Nenhum Oral, retal: 325 a
Antitérmico hepatotoxico 1000 mg a cada 4

a 6 horas



Ibuprofeno

Gabapentina

Pregabalina

Cetamina

Propofol

Analgésico
Anti-
inflamatorio
Antitérmico

Anticonvulsivo
com
propriedade
analgésica na
dor neuropatica

Anticonvulsivo
com
propriedade
analgésica na
dor neuropatica

Anestésico
sedativo

Sedativo
Hipnético

Potencialmente
nefrotdxico
Potencializa
sangramentos
Ulceras
gastrointestinais
Imunossupressao

Sedacdo
Visdo turva
Xerostomia
Tontura
Ataxia

Sedacdo
Visdo turva
Xerostomia
Tontura
Ataxia
Aumento da
frequéncia
cardiaca
Elevacdo da
pressao
intracraniana e
da presséo
arterial sistémica
Hipotenséo
Bradicardia
Depressao
respiratoria
Diminuicdo da
contratilidade
cardiaca
Triglicerideos
elevador
Sindrome da
infusdo do
propofol

Nenhum

Nenhum

Nenhum

0,25a0,5
mg/kg

Geralment
e nao é
utilizado
doses em
bolus em
UTI
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ou

Intravenoso: 650
a 1000 mg a cada
6 horas ou 15
mg/kg a cada 6
horas

Maximo < 4 g/dia
Oral: 400 mg a
cada 4 horas
(maximo de 2,4
g/dia crénico)
ou

Intravenoso: 400
a 800 mg a cada 6
horas (maximo de
3,2 g/dia agudo)
Oral: iniciar com
100 mg 3
doses/dia até
atingir 900 a 3600
mg por dia
dividido em 3
doses

Oral: iniciar com
75mglaz2
doses/dia até
atingir 150 a 300
mg 2 doses/dia

0,05a0,4
mg/kg/hora

5a50
mcg/kg/min
Tituleacada5 a
10 minutos em
incrementos de 5
a 10 mcg/kg/min



Dexmedetomi
dina

Midazolam

Lorazepam

Haloperidol

Fonte: Adaptado de TIETZE et al, 2020.

Sedativo com
propriedade
ansiolitica e
analgésica

Sedativo
Ansiolitico
Amnésico

Sedativo
Ansiolitico
Amnésico

Antipsicotico
tipico com
propriedade
sedativa no
controle de
sintomas
positivos de
delirium

Hipotenséo
Bradicardia
Hipertensao
Administracédo
rapida de dose de
ataque pode
causar blogueio
cardiaco
Acumulo e
sedacéo
prolongada
Depresséao
respiratoria e
cardiovascular
Risco de
delirium
Interacao
medicamentosa
com drogas
frequentemente
usadas em UTI
Depressao
respiratoria e
cardiovascular
Acidose
metabolica
Disfuncéo de
orgdo-alvo
Risco de
delirium
Prolongamento
de QT
Hipotenséo
Sintomas
extrapiramidais
Sindrome
neuroléptica
maligna
Interacédo
medicamentosa
com drogas
frequentemente
usadas em UTI

Opcional:
1 mcg/kg
ao longo
de 10
minutos se
hemodina
micamente
estavel

0,0la
0,05
mg/kg

0,02 a
0,04
mg/kg

0,03a
0,15
mg/kg
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0,2al15
mcg/kg/hora

Infusdo de 0,02 a
0,1 mg/kg/hora

0,02 a 0,06 mg/kg
a cada 2 a 6 horas
intermitente
E/OU

Infusdo de 0,01 a
0,1 mg/kg/hora

0,03 a 0,15 mg/kg
a cada 30 minutos
a 6 horas
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8 CRITERIOS DE INCLUSAO E EXCLUSAO
Estdo incluidos neste protocolo de manejo de sedagdo, analgesia e delirium aqueles

pacientes criticos, em ventilacdo mecénica ou ndo, no ambiente de unidade de terapia intensiva

neuroldgica.

A faixa etaria estudada é a de adultos e idosos, estando excluido deste protocolo a
populacdo pediatrica.
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9 FLUXOGRAMA

O paciente estid confortavel e na
meta de sedacdo e analgesia?

Nio Sim

¥

Reavaliar a meta dianiamente
Titule e reduza a terapia para manter a meta
Considerar despertar diario ™
Reduzir se > 1 semana de terapia de alta
dose e monitorar retirada

4—{ Descartar e/ou COITigir causas reversiveis |

Use terapia nio farmacolégica
Otimize o ambiente

O paciente tem dor?
Verbal: Use a escala de classificagio
| | numérnica (NSR) ou outra para avaliar dor
Niio Verbal: Use a escala comportamental
da dor (BPS) ou outra para avaliar dor

O paciente estd agitado/ansioso?
Use a escala de agitagiio e sedagdo de
Richmon (RASS) ou outra para avaliar
agitagdo e ansiedade

O paciente estd delirando?
Use o método de avaliagio de confusio
em um tratamento intensivo (CAM-
ICU) para avaliar delirium

Considerar
tratamento
adjuvante

Definaa
meta para o
controle do
delirium

Hemodinamicamente Estavel
Morfina: 2 a 10 mg / Infusdo de 2-30 mg'h

Hemodinamicamente Instavel
Fentanil: 2 a 10 mg / Infusdo de 0,7-1,0
meg'kg'h
Hidromorfona: Infusio de 0,5-3 mgh

Insyficiéncia Renal e/ou Hepdtica

Remifentanil: 0.5 22 mg /1.5 meg'kg /
Infusdo de 0.5-15 meg'kgh

Dor Nociceptiva
Acetaminofeno: 550 a 1000 mg intravenoso
a cada 6 horas

Dor Neuropdtica
Gabapentina: Iniciar com 100mg via oral 3
doses/dia e aumentar até atingir 900-3600
mg/dia
Pregabalina: Iniciar com 75 mg viaoral 1 a
2 doses/dia até atingir 150 a 300 mg em 2
doses/dia

Agitagdio Aguda (= 24 hovas)
Propofol: Infusdo de 5 a 50 megkg/min e
trtular a cada 5 a 10 munutos
Midazolam: 0,02 a 0,1 mgkg'h / Infuso de
0,02 20,1 mgkgh
Dexmedetomidina: 0.2 a 1, 5mcg’kg’h

Sedagdo Prolongada (= 24 horas)
Lorazepam: 0,02 a 0,04 mg/'kg / Infusdo de
0,0120,1 mgksgh
Dexmedetomidina: 0,2 a 1, 5mecg’kg'h

Haloperidol: 0,03 2 0,15 mg'kg a cada
30min a 6h
Dexmedetomidina: 0.2 a 1,5meg’kgh
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ANEXOS

ANEXO A - ESCALAS DE INTENSIDADE DE DOR UNIDIMENSIONAIS
COMUMENTE USADAS

NRS
0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10
& & & & & & 'y
| | | | VRS
None Mild Moderate Severe
VAS
] I
No pain Worst pain imaginable

Fonte: BREIVIK et al, 2008.

ANEXO B - ESCALA COMPORTAMENTAL DA DOR (BPS)

Expressao facial
Relaxada: 1
Parcialmente tensa: 2
Totalmente tensa: 3
Fazendo careta: 4
Movimentos dos membros superiores
Relaxado: 1
Parcialmente flexionado: 2
Totalmente flexionado: 3
Totalmente contraido: 4
Ventilagao mecanica
Tolerando movimentos: 1
Tossindo, mas tolerando durante a maior parte do tempo: 2
Lutando contra ventilador: 3
Impossibilidade de controle do ventilador: 4
Fonte: SAKATA, 2010.




ANEXO C - CLASSIFICACAO RICHMOND AGITATION SEDATION SCALE
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Pontos Classificacdo Descricao

+4 Agressivo Violente; perigoso.

+3 Muito agitado Conduta agressiva; remogao de tubos ou cateteres.

+2 Agitado Movimentos sem coordenagao freqlientes.

+1 Inquieto Ansioso, mas movimentos agressivos ou vigorosos.

0 Alerto, calmo

-1 Sonolento Nao se encontra totalmente alerta ,mas temo
despertar sustentado ao som da voz (> 10 seg).

-2 Sedacao leve Acorda rapidamente e faz contato visual com o som
da voz (<10 seg).

-3 Sedacao moderada Movimento ou abertura dos olhos ao som da voz
(mas sem contato visual).

-4 Sedagao profunda Nao responde ao som da voz, mas movimenta ou
abre os olhos com estimulagao fisica.

-5 Incapaz de ser despertado Nao responde ao som da voz ou ao estimulo fisico.

(RASYS)
Fonte: BASTO et al, 2019
ANEXO D - ESCALA DE SEDA(;AO DE RAMSAY

Nivel de Atividade Pontos

Paciente ansioso, agitado ou impaciente 1

Paciente cooperativo, orientado e tranquilo 2

Paciente que responde somente ao comando verbal 3

Paciente que demonstra uma resposta ativa a um toque leve na glabela ou a 4

um estimulo sonoro auditivo

Paciente que demonstra uma resposta débil a um toque leve na glabela ou a 5
um estimulo sonoro auditiovo

Paciente que nao responde a um toque leve na glabelaouaumest imulo 6
sonoro auditivo

Fonte: BASTO et al, 2019



43

ANEXO E - FERRAMENTA CONFUSION ASSESMENT METHOD IN A
INTENSIVE CARE (CAM-ICU)

1. Acute Change or Fluctuating Course of Mental Status:
[ Is there an acute change from mental status baseline? OB

[ Has the patient’s mental status fluctuated during the past 24 hours?

L A

2. Inattention:
0O .5queeze my hand when | say the letter ‘A"

Read the following sequence of letters: SAVEAH A ART
ERRORS: No squeeze with ‘A’ & Squeeze onletter other than 'A’

[ If unable to complete Letters —> Pictures

+ = 2 Errors

3. Altered Level of Consciousness
Current RASS level

NO CAMH-ICU negative
E—
NO DELIRIUM
0-2 Exrors > CAM-ICU negative
NO DELIRIUM
RASS other

‘ RASS = zero

4, Disorganized Thinking:
Will a stone float on water?
Are there fish in the sea?
Does one pound weigh mare than twa?
Can you use a hammer to pound a nail?
Command: “Hold up this many fingers” (Hold up 2 fingers)

"Mow do the same thing with the other hand” (Do not demonstrate)
OR  “Add one more finger” (If patient unable to move both arms)

than zero CAM-ICU positive
DELIRIUM Present
=1 Error
0-1 Error
CAM-ICU negative
NO DELIRIUM

Copyright © 2002, E. Wesley Ely, MD, MPH and Vanderbilt University, all rights reserved

Fonte: KOTFIS; MARRA; ELY, 2018.



