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INTRODUCAO

Atualmente, a preocupacgdo com protocolos de anestesia balanceadas e
multimodais apresenta incremento e, cada dia mais, a associacdo de
diferentes farmacos anestésicos é proposta. A combinag@o de anestésicos
tem o intuito de garantir que menores doses sejam utilizadas para
obtencdo de analgesia e sedagdo adequadas, promovendo, assim, menores
efeitos adversos.

A dexmedetomidina, o-2 agonista, ¢ um farmaco muito utilizado em
forma de infusdo continua em procedimentos anestésicos por seus efeitos
de sedacdo, relaxamento muscular e analgesia, além de causar reducio
nas concentracdes necessarias de farmacos intravenosos e dos agentes
inalatorios. Adicionalmente, seus efeitos clinicos e suas caracteristicas
farmacologicas permitem a sua administragdo em infusdo continua sem
efeitos cumulativos. '** Todavia, seu uso deve ser feito com cautela,
visto que resulta em efeitos hemodindmicos notérios na resisténcia
vascular sistémica, pressdo arterial, ritmo e frequéncia cardiacos (FC) e
fluxo sanguineo, como arritmias, hipertensdo seguida de hipotensdo
arterial, bradicardia, bloqueio atrioventricular (BAV) e redugio do débito
cardiaco (DC).*

O objetivo deste resumo ¢é descrever e caracterizar as alteragdes
cardiovasculares resultantes do uso da dexmedetomidina em infusdo
continua, no intervalo de 1 — 4,5 pg/kg/h em procedimentos anestésicos.

METODOLOGIA

Foi realizada pesquisa em artigos cientificos, com preferéncia para
aqueles cujo periodo de publicag@o se encontrava entre os anos de 2018 —
2023, nas bases de dados PubMed e Web of Science. Os descritores
utilizados na busca foram: “dexmedetomidina”, “dexmedetomidina em
infusdo continua”, “continuous infusion of dexmedetomidine”,
“hemodynamic alterations”. Adicionalmente, livros e documentos
cientificos também foram utilizados como base para a elaboragéo.

RESUMO DE TEMA

A dexmedetomidina (DEX) ¢ um farmaco da classe a-2 agonista,
altamente seletivo para os receptores o-2 transmembranas, que estdo
presentes no cortex cerebral, tronco encefalico, medula espinhal e no
endotélio vascular. Atualmente, quatro subtipos do receptor o-2 sdo
descritos, o a-2a, localizados no cortex cerebral e no tronco encefalico,
responsaveis pela sedagdo e analgesia supraespinhal, bradicardia e
hipotensdo mediadas centralmente; os a-2b, localizados na medula
espinhal e no endotélio vascular, responsaveis pela analgesia espinhal,
vasoconstri¢do, bradicardia perifericamente mediada; os a-2c, localizados
na medula espinhal e responsdveis pela analgesia espinhal e
termorregulagdo; e os receptores a-2d, semelhantes em fungdo e em
localizagdo que os receptores a-2a.'>

Apos estimulagdo dos receptores o-2, hd inibi¢do da liberagdo de
noradrenalina (NA) central e perifericamente, diminuindo a excitagdo do
sistema nervoso central (SNC), induzindo antinocicep¢do, sedagdo, e
inibindo o tonus simpético, resultando em hipotensdo e bradicardia **
Apesar da elevada seletividade para esses receptores, com razdo de
ligacdo de 1620/1 aos receptores o-2:a-1, a DEX também pode
minimamente ocupar os receptores o-1, e¢ gerar efeitos adicionais
indesejaveis de excitagdo paradoxal, como o despertar do animal,
vasoconstrigdo e hipertensdo inicial, excitagdo e/ou aumento da atividade
locomotora.” (Fig. 1).
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Figura 1: Mecanismo de a¢do da Dexmedetomidina, no receptor o-2,
resultando em feedback negativo, inibindo a liberagdo da noradrenalina, e
a-1 promovendo efeitos indesejaveis. (Disponivel em:
https://anestesiar.org/2009/comparacion-de-la-dexmedetomidina-con-el-
midazolam-en-la-sedacion-del-paciente-critico/).

Ao ser administrada, a DEX pode provocar altera¢des cardiovasculares
marcadas por aumento da resisténcia vascular sistémica (RVS),
resisténcia vascular pulmonar, pressdo venosa central, pré-carga,
pbs-carga e pressdo arterial (PA), além da diminuig¢do da FC, DC, bem
como entrega e consumo de oxigénio tecidual. A bradicardia, a principio,
ocorre como reflexo mediado por barorreceptores em resposta ao
aumento da RVS durante a ocupagio dos receptores pos sinapticos o-1,
sendo que a medida que a RVS se normaliza ou até diminui, com a
ocupacdo dos receptores a-2, o fendmeno bradicardico persiste.” Para
corre¢do, normalmente utiliza-se, em primeiro momento, anticolinérgicos
antimuscarinicos, como a atropina (0,02 a 0,05 mg/kg). Todavia, nas
fases mais tardias, pode-se ser necessario o uso de simpatomiméticos,
como a efedrina (0,03 a 0,1mg/kg). Pode-se ter, portanto, uma
vasoconstricdo e hipertensdo inicial (pressdo arterial média (PAM)
>100mmHg), seguida de vasodilatagdo ¢ hipotensdo tardia (PAM <
60mmHg), com bradicardia (<60 batimentos por minuto) persistente."
(Tabela 1)

Tabela 1: Variagdes de frequéncia cardiaca (FC) em cdes em diferentes
tempos experimentais: basal (T0); dez minutos apos a aplicagdo
intramuscular de DEX (T10); trinta minutos (T30) e 60 minutos (T60)
apos o inicio da infusdo continua de DEX, na taxa de 1 pg/kg/h, no
momento T10. (Fonte: Adaptado de Alquino Filho, 2019)

TEMPO FC em batimentos por minuto (bpm).
TO 122 [105-128]
T10 4541 - 54]
T30 44 [41 - 56]
T60 49 [41 - 57]

O DC, por sua vez, sofre redugdo como consequéncia do decréscimo da
FC, causando, também, redug¢do do fluxo sanguineo tecidual. Essa
redug@o ¢ maior em musculo esquelético, tecido adiposo ¢ outros tecidos
ndo vitais.* O aumento inicial da RVS ocorre recorrentemente, todavia,
pode ndo ser observado dependendo da associagdo usada durante a
manutengdo anestésica. Caso haja uso de isoflurano, por exemplo, agente
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vasodilatador ~ potente, ha  contrabalanceamento da

vasoconstritora inicial da DEX.!

Além disso, a administragdo da DEX pode ocasionar arritmias devido a
depressdo causada no nodo sinoatrial, como BAV de 1°, 2° e 3° grau,
sendo o de 2° o mais comum (Fig. 2A), complexo ventricular prematuro
(CVP) (Fig. 2B) e arritmia sinusal, situa¢des as quais também se indica a
administragdo de anticolinérgicos como tratamento. Alguns autores,
apesar de ainda controverso, sugerem a administragdo da atropina durante
a medicagdo pré-anestésica para prevencdo da bradicardia e redugdo do
DC.I,7,8,

resposta

Figura 2: Tragados eletrocardiograficos na derivagdo DII, na velocidade
50mm/segundo, com o uso de dexmedetomidina na taxa de 1 pg/kg/h.
(A) Bloqueio atrioventricular de 2° grau. (B) Complexo ventricular
prematuro. (Fonte: Alquino Filho, 2019 )

A intensidade das alteragdes cardiovasculares, todavia, depende de
alguns fatores como a dose utilizada, forma de administra¢do do farmaco,
espécie e do tonus simpatico do animal que recebe o medicamento. Como
exemplificacdo deste fato, Pascoe (2006) realizou um estudo em cées, e
observaram que as altas doses de DEX (3 pg/kg/h) causaram maior
reducdo de FC, e de pressdo arterial sistolica (PAS) e PAM.
Adicionalmente, deve-se notar que, devido as alteracdes hemodinamicas
causadas, ¢ importante durante a anestesia com uso de DEX em infusao
continua, a monitorizagdo detalhada dos pardmetros cardiovasculares do
animal, como PA e FC.>*

Apesar dos efeitos hemodinamicos causados, nota-se, na literatura, um
consenso de que o uso de infusdo da DEX diminui o consumo de outros
anestésicos, como o propofol e agentes anestésicos inalatorios no
transcirargico. Dessa forma, seu uso demonstra ser bastante benéfico para
a realizacdo de uma anestesia balanceada. Essa reducdo se da devido a
sedacdo e a analgesia causada pelo farmaco, suprimindo estimulos
nociceptivos e reduzindo o requerimento de anestésicos gerais. Segundo
Pascoe et al. (2006), com a dose de DEX de 0,1 ug/kg/h, foi possivel a
redugdo de 7% da concentragdo alveolar minima (CAM) do isoflurano e a
4.5 ng/kg/h houve redugdo da CAM em 69% dos casos."® Apesar desses
beneficios, no entanto, seu uso deve ser evitado em pacientes cardiopatas,
devido as alteragdes hemodindmicas causadas apds sua administragao,
que, nesse caso, proporciona maiores prejuizos quando comparados com
os beneficios ao animal. '

CONSIDERACOES FINAIS

Diante do exposto, o uso da DEX em forma de infusdo continua diminui
o consumo de anestésicos gerais e inalatorios, contudo, causa alteragdes
hemodinamicas consideraveis, como aumento da PAM e redugdo da FC,
ambos de forma dose-dependente. Devido a esse fato, ¢ crucial uma
monitoragdo dos pardmetros cardiovasculares ao longo dos
procedimentos anestésicos e cirurgicos com o uso do eletrocardiograma,
PA invasiva ¢ da observacdo das caracteristicas das mucosas, como
coloragdo e tempo de preenchimento capilar. Adicionalmente, o
protocolo anestésico com o uso de DEX ndo deve ser indicado para
cardiopatas, de forma a evitar os possiveis efeitos hemodindmicos apds o
uso desse farmaco nesses pacientes.
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