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RESUMO  

Introdução: A dexmedetomidina é um agonista α2 seletivo aprovado para sedação em adultos, 

mas que carece de aprovação formal em crianças. Os dados existentes sugerem um perfil de 

eficácia e segurança similar ao verificado nos adultos, mas são limitados. Este trabalho pretende 

adicionar informação relevante sobre a utilidade do uso da dexmedetomidina em idade 

pediátrica, através da análise de dados dos doentes submetidos a este fármaco na Unidade de 

Cuidados Intensivos Pediátricos (UCIP) do Hospital de Santa Maria (HSM). 

Métodos: Realizou-se um estudo clínico retrospetivo através da revisão dos processos clínicos 

dos doentes internados na UCIP do HSM que foram medicados com dexmedetomidina. Foram 

colhidos dados demográficos, relacionados com o internamento (motivo e duração) e com a 

perfusão do fármaco (tipo de ventilação no início e fim, motivo de início, dose, desmame, efeitos 

adversos, motivo de interrupção, sedoanalgesia concomitante). 

Resultados: Analisaram-se dados de 17 processos. A dexmedetomidina foi iniciada para 

sedoanalgesia primária em 58,8% dos doentes e para rotação de fármacos nos restantes. A 

incidência de efeitos adversos foi de 11,8%, nomeadamente hipotensão e bradicardia, tendo 

sido revertidos com suspensão do fármaco ou redução da dose. Não houve registo de síndrome 

de abstinência em nenhum doente. A dexmedetomidina foi usada isoladamente em 1 doente. 

O fármaco mais frequentemente associado foi o midazolam (64,7%), seguido dos opióides. O 

grupo com dexmedetomidina para sedoanalgesia primária fez em média mais 1,2 (± 0,6) 

fármacos para sedoanalgesia concomitante. No grupo com dexmedetomidina para rotação de 

fármacos, a taxa média de redução das doses da sedoanalgesia concomitante foi de 56%, tendo 

sido máxima para a morfina (72%), seguida do midazolam (61%).  

Conclusões: A dexmedetomidina parece ser um fármaco seguro e eficaz em idade pediátrica, 

podendo contribuir para a menor utilização e redução das doses de outros sedoanalgésicos e 

respetivos efeitos adversos. 
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ABSTRACT 

Introduction: Dexmedetomidine is a selective α2-agonist that is approved for sedation in adults 

but lacks formal approval in children. The existing data suggests a safety and efficacy profile 

similar to what is seen in adults, but is limited. This study aims to add relevant data on the utility 

of dexmedetomidine in the pediatric population, through the analysis of registries from patients 

submitted to this drug at Santa Maria’s Hospital (HSM) Pediatric Intensive Care Unit (UCIP). 

Methods: A clinical retrospective study was conducted by reviewing the registries from the 

patients admitted at the HSM’s UCIP that were medicated with dexmedetomidine. 

Demographic, admission-related (motive and duration) and drug perfusion-related data (type of 

ventilation in the beginning and end, reason to start, dosage, weaning-off, adverse effects, 

motive for suspension, concomitant sedoanalgesia) were collected. 

Results: Data from 17 clinical registries were analyzed. Dexmedetomidine was initiated for 

primary sedoanalgesia in 58,8% of the patients and for drug rotation in the rest. The incidence 

of adverse effects was 11,8%, namely hypotension and bradycardia, which were reversed with 

drug suspension or dose reduction. There were no records of dexmedetomidine withdrawal 

syndrome. Dexmedetomidine was used as the only sedative in 1 patient. The most common drug 

associated to dexmedetomidine was midazolam (64,7%), followed by opioids. The group of 

patients with dexmedetomidine for primary sedation took on average 1,2 (± 0,6) additional 

sedoanalgesic drugs. In the group of patients with dexmedetomidine for drug rotation, the 

average rate of reduction of concomitant sedoanalgesia dose was 56%. The reduction rate was 

maximum with morphine (72%), followed by midazolam (61%). 

Conclusions: Dexmedetomidine appears to be a safe and efficient drug in the pediatric 

population and might contribute for a decrease in use and dosage of other sedoanalgesic drugs 

and their adverse effects. 

 

Keywords: dexmedetomidine, children, sedation, anesthesia, intensive care.   

O Trabalho Final é da exclusiva responsabilidade do seu autor, não cabendo qualquer responsabilidade à FMUL pelos 

conteúdos nele apresentados. 

 



 

 

ÍNDICE 
 

LISTA DE ABREVIATURAS ............................................................................................................... 6 

CONTEXTUALIZAÇÃO E OBJETIVOS ............................................................................................... 7 

REVISÃO TEÓRICA.......................................................................................................................... 8 

1. FARMACOLOGIA .................................................................................................................... 9 

1.1 SISTEMA NERVOSO CENTRAL ........................................................................................ 10 

1.2 SISTEMA CARDIOVASCULAR .......................................................................................... 10 

1.3 SISTEMA RESPIRATÓRIO ................................................................................................ 11 

1.4 RIM ................................................................................................................................ 11 

2. POTENCIAIS APLICAÇÕES EM IDADE PEDIÁTRICA ............................................................... 11 

2.1 SEDOANALGESIA ........................................................................................................... 11 

2.2 REDUÇÃO DA NECESSIDADE DE OUTROS ANALGÉSICOS E SEDATIVOS ........................ 14 

2.3 CIRURGIA CARDÍACA ..................................................................................................... 15 

2.4 PREVENÇÃO DE DELIRIUM ............................................................................................ 15 

2.5 TREMOR APÓS ANESTESIA ............................................................................................ 17 

3. POSOLOGIA ......................................................................................................................... 18 

4. PERFIL DE SEGURANÇA ........................................................................................................ 18 

MÉTODOS .................................................................................................................................... 21 

RESULTADOS ............................................................................................................................... 22 

DISCUSSÃO .................................................................................................................................. 26 

CONCLUSÕES ............................................................................................................................... 30 

AGRADECIMENTOS...................................................................................................................... 31 

REFERÊNCIAS BIBLIOGRÁFICAS ................................................................................................... 32 



Dexmedetomidina como sedativo em idade pediátrica|2021  Susana Duarte 

 

6 
 

LISTA DE ABREVIATURAS 

bpm – batimentos por minuto 

CAP-D – Cornell Assessment of Pediatric Delirium 

GABA - Ácido γ-Aminobutírico 

HSM – Hospital de Santa Maria 

EEG - Eletroencefalograma 

EV – Endovenoso(a) 

PAED – Pediatric Anesthesia Emergence Delirium  

RASS – Richmond Agitation-Sedation Scale 

REM – Rapid eye-movement  

RMN – Ressonância Magnética Nuclear 

UCI – Unidade(s) de Cuidados Intensivos 

UCIP – Unidade de Cuidados Intensivos Pediátricos 

VNI – Ventilação Não Invasiva 
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CONTEXTUALIZAÇÃO E OBJETIVOS 

A dexmedetomidina é um agonista α2 seletivo, aprovado para a sedação de 

doentes adultos em Unidades de Cuidados Intensivos (UCI) que necessitem de um nível 

de sedação que lhes permita manterem-se reativos à estimulação verbal (“sedação 

consciente”). É um sedativo com efeitos mínimos na função respiratória e no perfil 

hemodinâmico (Bong et al., 2019), pelo que poderá ser vantajoso quando comparado 

com os sedativos atualmente utilizados neste contexto, que incluem opióides e 

benzodiazepinas, os quais têm muitos efeitos adversos, como depressão respiratória, 

bradicardia, hipotensão, tolerância, dependência, delirium, entre outros (Kamibayashi 

& Maze, 2000). 

Na população pediátrica, este fármaco carece de aprovação formal. Os dados 

que existem apontam para um perfil de eficácia e segurança similar ao que se verifica 

nos adultos, mas ainda são limitados (Plambech & Afshari, 2015; Sottas & Anderson, 

2017). 

Com este trabalho, pretende-se adicionar informação relevante sobre a utilidade 

e perfil de segurança da dexmedetomidina na população pediátrica, através da análise 

de uma amostra de doentes submetidos a este fármaco numa Unidade de Cuidados 

Intensivos Pediátricos em Portugal.  
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REVISÃO TEÓRICA 

A sedoanalgesia é frequentemente necessária nas Unidades de Cuidados 

Intensivos Pediátricos (UCIP), com o objetivo primário de analgesia, sedação (por 

exemplo na adaptação ao ventilador) ou ambos. Num estudo sobre a abordagem da dor 

em UCIP com 220 doentes, cerca de 75% necessitaram de sedoanalgesia para alívio de 

dor ou realização de procedimentos (LaFond et al., 2019).  As benzodiazepinas (como o 

midazolam) e os opióides (como a morfina e fentanil) são frequentemente usados neste 

contexto. No entanto, ambos têm múltiplos efeitos adversos, como depressão 

respiratória, instabilidade hemodinâmica, agitação paradoxal, tolerância e dependência 

(Kamibayashi & Maze, 2000; Playfor et al., 2006). 

A dexmedetomidina, um agente sedativo mais recente, é um agonista do 

adrenoreceptor α2 aprovado para sedação de doentes adultos em UCI que necessitem 

de um nível de sedação que lhes permita manterem-se reativos à estimulação verbal 

(correspondente a ‘0 a -3’ na Richmond Agitation-Sedation Scale [RASS]) e para doentes 

não intubados antes e/ou durante procedimentos de diagnóstico ou cirúrgicos que 

necessitem do fármaco).  

Não está formalmente aprovada para a utilização em idades inferiores a 18 anos, 

porque os dados sobre a sua utilização nesta população ainda são limitados e o seu perfil 

de segurança e eficácia ainda não está plenamente estabelecido (Mason & Lerman, 

2011; Plambech & Afshari, 2015). No entanto, tem muitas características que a tornam 

apelativa à utilização em cuidados intensivos pediátricos: tempo de semi-vida curto, não 

origina metabolitos ativos, induz uma depressão respiratória mínima e parece estar 

associada a extubação mais precoce, comparativamente aos opióides e benzodiazepinas 

(Hosokawa et al., 2010a; Su & Hammer, 2011). Desta forma, tem sido utilizada de forma 

off-label (Andropoulos, 2018) e as publicações sugerem perfil hemodinâmico, 

respiratório e farmacodinâmico relativamente seguro. 

Na UCIP do Hospital de Santa Maria (HSM), a dexmedetomidina é utilizada de 

forma mais sistemática e protocolada desde 2018, com as seguintes indicações: (1) 

sedação e analgesia em crianças internadas em UCI, com ou sem ventilação mecânica, 

que beneficiem de extubação precoce, (2) prevenção de delirium/ redução da duração 

do delirium e (3) no pós-operatório de cardiopatias com risco de arritmia. 
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1. FARMACOLOGIA 

A dexmedetomidina é um agonista do recetor adrenérgico α2 com efeitos 

simpaticolíticos, sedativos, amnésicos, ansiolíticos e analgésicos. É cerca de 8 vezes mais 

α2 seletiva do que a clonidina (α2:α1 1600:1 versus 200:1) (Tobias, 2007). A 

dexmedetomidina ativa recetores α2 pré e pós-sinápticos, através dos quais inibe a 

secreção de noradrenalina. Existem pelo menos três subgrupos diferentes de recetores 

α2: α2A, α2B e α2C. A dexmedetomidina interage com todos os três subtipos de recetores, 

mediando dessa forma um vasto conjunto de ações fisiológicas. Os recetores α2 estão 

localizados ubiquamente ao longo do sistema nervoso central e periférico e foram 

identificados em vários órgãos, incluindo células musculares lisas, fígado e rim (Hammer 

et al., 2008; Kamibayashi & Maze, 2000). O adrenorecetor α2 está também presente em 

células β pancreáticas, sendo um importante regulador da homeostase da glucose e a 

sua ativação inibe a secreção de insulina (Görges et al., 2019). A ativação dos recetores 

α2 resulta ainda na inibição do tremor, embora o mecanismo subjacente a este efeito 

permaneça desconhecido (Kamibayashi & Maze, 2000). 

A dexmedetomidina está geralmente ligada a proteínas e é quase 

exclusivamente metabolizada no fígado pela enzima CYP2A6 do CYP-450 pelas vias de 

glucuronidação da UGT1A4 e UGT2B10, em metabolitos inativos (Szumita et al., 2007). 

Estes metabolitos são então excretados na urina (95%) e nas fezes (4%) (Gertler et al., 

2001). A função renal virtualmente não tem efeito na taxa de eliminação, pelo que não 

é necessário ajuste de dose na insuficiência renal (Kiski et al., 2019). Tem um peso 

molecular relativamente baixo, sendo lipofílica. A sua semi-vida de eliminação é de 

aproximadamente 2 horas e o tempo de semi-vida de distribuição é de 

aproximadamente 5 minutos. (Kamibayashi & Maze, 2000). A rápida distribuição 

tecidular e a sua cinética de eliminação curta permitem um bom nível de controlo sobre 

a sua concentração e, deste modo, do nível de sedação (Kiski et al., 2019). A clearance 

está diminuída nos recém-nascidos e vai normalizando ao longo do primeiro ano de vida, 

o que resulta num pequeno aumento do tempo que demoram a acordar da anestesia, 

mas que não parece ser clinicamente relevante (Szmuk et al., 2019).  
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Este fármaco tem ainda a vantagem de poder ser administrado por diversas vias: 

endovenosa, intramuscular, subcutânea, nasal, bucal, rectal e oral (Sottas & Anderson, 

2017). 

 

1.1 SISTEMA NERVOSO CENTRAL 

Ao contrário de outros sedativos, a dexmedetomidina não atua nos recetores do 

Ácido γ-Aminobutírico (GABA). O seu principal local de ação é o locus ceruleus, parte 

integrante do sistema reticular ativador ascendente cuja principal função é a regulação 

da atenção dirigida e do estado de alerta. A ligação da dexmedetomidina aos recetores 

α2 diminui a secreção noradrenérgica e aumenta a ativação GABA no locus ceruleus e 

em formações mais caudais, como o sistema límbico, o hipotálamo e o neocórtex, 

originando os efeitos ansiolíticos e sedativos associados a este fármaco(Correa-Sales et 

al., 1992; Doze et al., 1989). A sedação induzida é descrita como um estado semelhante 

ao sono natural (Nelson Laura E. et al., 2003). 

A dexmedetomidina apresenta também um efeito analgésico, atuando no 

sistema nociceptivo a diferentes níveis: altera o processamento central da dor, potencia 

os efeitos dos opióides, estimula recetores α2 espinhais e inibe a secreção da substância 

P no corno dorsal da medula espinhal (Tobias, 2007).  

 

1.2 SISTEMA CARDIOVASCULAR 

Para além dos seus efeitos simpaticolíticos, a dexmedetomidina atua também 

nos recetores α2 presentes no núcleo dorsal motor do nervo vago, aumentando dessa 

forma o tónus vagal (El Amrousy et al., 2017). Tanto o efeito simpaticolítico como o 

efeito vagal contribuem para o seu efeito complexo bifásico na pressão arterial. O 

aumento inicial da pressão arterial que se segue a uma administração endovenosa em 

bólus de dexmedetomidina deve-se a vasoconstrição mediada pela estimulação de 

recetores α2A pós-sinápticos nas células musculares lisas dos vasos de resistência, 

enquanto que a bradicardia e hipotensão subsequentes são despoletadas pela 

estimulação de recetores α2B centrais, com efeitos simpaticolíticos (Kiski et al., 2019; 
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Tobias, 2007). A diminuição da frequência cardíaca é dose-dependente (Ebert et al., 

2000).  

 

1.3 SISTEMA RESPIRATÓRIO 

Em termos clínicos, o sistema respiratório não é afetado pela dexmedetomidina, 

mesmo em doses altas (Ebert et al., 2000), uma vez que os recetores α2 não têm um 

papel no centro respiratório bulbar. A eventual depressão respiratória ligeira com altas 

concentrações plasmáticas é mais provavelmente secundária à sedação profunda. 

Adicionalmente, o reflexo da tosse não é inibido (Kiski et al., 2019). 

 

1.4 RIM 

A dexmedetomidina aumenta a taxa de filtração glomerular e a perfusão renal 

e, consequentemente, o débito urinário. A inibição da secreção da hormona 

antidiurética também contribui para o aumento do volume urinário (Kiski et al., 2019). 

 

2. POTENCIAIS APLICAÇÕES EM IDADE PEDIÁTRICA 

 

2.1 SEDOANALGESIA  

Há mais de uma década que os α2-agonistas são usados para sedação e 

diminuição da ansiedade pré-operatória e com o objetivo de diminuir a necessidade de 

anestesia intraoperatória. A dexmedetomidina induz sedação de forma previsível e 

consistente, que tem sido caracterizada como uma sedação “consciente”, “despertável” 

ou “cooperante”. Ao contrário de outros sedativos, como as benzodiazepinas ou o 

propofol, que têm o potencial para provocar delirium, a dexmedetomidina é o único 

fármaco cujo padrão de eletroencefalograma (EEG) associado é muito similar ao sono 

não-REM (Kiski et al., 2019).  
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Vários estudos reportam sedação eficaz quando a dexmedetomidina é usada em 

conjugação com outros agentes anestésicos. Anestesia endovenosa total com 

dexmedetomidina e cetamina em crianças está descrita (Goyal, 2015). A adição de 

dexmedetomidina à cetamina proporciona maior nível de analgesia, proteção da via 

aérea e estabilidade cardiovascular do que o propofol isolado ou a combinação 

propofol/sevoflurano (Kandil et al., 2016). Embora tanto a combinação de cetamina com 

dexmedetomidina como cetamina com midazolam, induzam sedação eficaz em crianças 

com queimaduras sujeitas a mudança de pensos, a primeira resulta num maior nível de 

sedação e menos instabilidade hemodinâmica (Gündüz et al., 2011).  

O estudo piloto T-REX estudou a exequibilidade de um regime de anestesia com 

dexmedetomidina, remifentanil e bloqueio neuromuscular regional em 60 lactentes 

durante cirurgia prolongada (>2 horas). O regime foi efetivo em 87,5% dos doentes, 

tendo completado a cirurgia sem necessidade de sevoflurano ou propofol.  Os episódios 

de “anestesia leve” (definida como presença de hipertensão e/ou movimento) 

resolveram com o aumento da dose de dexmedetomidina ou remifentanil (Szmuk et al., 

2019). Um ensaio clínico randomizado unicêntrico, com 99 crianças com menos de 3 

meses, mostrou que a sedação com dexmedetomidina e bloqueio caudal é uma técnica 

exequível que proporciona condições satisfatórias em mais de 90% das cirurgias a 

hérnias inguinais nesta população, sem necessidade  de intubação traqueal e sem 

aumento do tempo operatório quando comparado com anestesia geral com sevoflurano 

(Bong et al., 2019).  

Adicionalmente, existe cada vez mais evidência da eficácia da dexmedetomidina 

como sedativo primário. Um estudo prospetivo e randomizado que comparou a 

dexmedetomidina ao midazolam em crianças com necessidade de ventilação mecânica 

(10 crianças em cada grupo), reportou melhor nível de sedação no grupo da 

dexmedetomidina  (Tobias & Berkenbosch, 2004). Sun et al. demonstraram numa meta-

análise de 11 ensaios clínicos randomizados prospetivos (n = 829 crianças), que a pré-

medicação com dexmedetomidina foi superior à pré-medicação com midazolam na 

aceitação da separação parental e, dessa forma, na indução de sedação (Sun et al., 

2014). Chrysostomou et al. mostraram que a dexmedetomidina é eficaz em recém-

nascidos, tanto de termo como pré-termo, para a realização de intubação para 

ventilação invasiva, com apenas 9% a necessitar de sedação extra (Chrysostomou et al., 
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2014). Um estudo observacional de coorte sobre o seu uso durante ventilação não 

invasiva em 202 crianças (fora do período neonatal) criticamente doentes com 

insuficiência respiratória aguda mostrou que o nível de sedação pretendido foi 

alcançado em 83% dos doentes (Venkatraman et al., 2017). Num outro estudo 

retrospetivo, que incluiu uma amostra de 40 crianças com dificuldade na adaptação a 

ventilação não invasiva (VNI), Piastra et al. reportaram sucesso em 36 recorrendo à 

dexmedetomidina como agente sedativo único. Nas restantes 4, o insucesso foi 

associado ao agravamento respiratório, com necessidade de ventilação invasiva (Piastra 

et al., 2018). Há também evidência de que a dexmedetomidina pode ser usada na 

sedação procedimental em recém-nascidos pré-termo. (Bua et al., 2018). 

Relativamente a propriedades analgésicas, a eficácia deste fármaco parece ser 

mais limitada. Num estudo clínico randomizado duplamente cego com 60 crianças 

submetidas a tonsilectomia, 1 µg/kg de dexmedetomidina associou-se a menor 

depressão respiratória pós-operatória, mas menor analgesia efetiva do que 0.1 mg/kg 

de morfina (Zhuang et al., 2011). Outro estudo mostrou, para as mesmas doses de 

ambos os fármacos, que o tempo até à administração de analgesia de resgate foi similar 

em ambos (Olutoye et al., 2010). Como adjuvante da bupivacaína para anestesia 

regional, demonstrou-se, em 3 estudos randomizados, proporcionar melhor alívio da 

dor e um prolongamento da analgesia em até 50%, sem efeitos adversos clínicos 

relevantes (Obayah et al., 2010).  

Mais recentemente, uma meta-análise de 2016 (n = 770) concluiu que a 

administração intraoperatória de dexmedetomidina tanto em bólus (>0.5 µg/kg) como 

em perfusão contínua tem efeito como poupador de opióides e diminui a intensidade 

da dor pós-operatória, quando comparada com placebo. No entanto, estes efeitos não 

se verificaram quando o procedimento é adenotonsilectomia, possivelmente pela 

intensidade da dor pós-operatória associada a este procedimento (Bellon et al., 2016). 

Por outro lado, um ensaio clínico randomizado e duplamente cego de 2020 com 120 

crianças submetidas a tonsilectomia e adenotonsilectomia mostrou que a adição de 1 

µg/kg de dexmedetomidina a ropivacaína para anestesia local aumentou o nível de 

analgesia e prolongou a sua duração após a cirurgia (Hao et al., 2020). Um estudo clínico 

randomizado e controlado, prospetivo e duplamente cego com 60 crianças submetidas 

a cirurgia vitreorretiniana definiu 3 grupos de 20 doentes após indução de anestesia 
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geral: 1 grupo recebeu bloqueio retrobulbar com ropivacaína, outro grupo recebeu 

bloqueio retrobulbar com ropivacaína e 1 µg/kg de dexmedetomidina e o outro grupo 

ficou apenas com anestesia geral (controlo). Nenhum dos doentes do grupo que recebeu 

a combinação de dexmedetomidina e ropivacaína necessitou de fentanil de resgate, 

tanto intraoperatoriamente como no pós-operatório, por comparação com o grupo só 

com ropivacaína no qual este foi necessário em 3 doentes e com o grupo de controlo, 

no qual todos os doentes necessitaram de fentanil de resgate. Adicionalmente, os scores 

de dor no período pós-operatório imediato foram mais baixos para ambos os grupos 

com ropivacaína, mas às 6h de pós-operatório apenas o grupo com dexmedetomidina 

se mantinha com melhor score de dor do que o grupo de controlo (Ye et al., 2019). 

Estes dados sugerem que a dexmedetomidina poderá ser um agente sedativo e 

analgésico eficaz em idade pediátrica, tanto como agente primário, como em associação 

com outros fármacos. 

 

2.2 REDUÇÃO DA NECESSIDADE DE OUTROS ANALGÉSICOS E SEDATIVOS 

No contexto dos cuidados intensivos pediátricos, a dexmedetomidina foi 

primeiramente administrada com o objetivo de poupar outros fármacos analgésicos e 

sedativos (Czaja & Zimmerman, 2009) (Pestieau et al., 2011). Vários estudos parecem 

corroborar esta hipótese. Um estudo clínico prospetivo duplamente cego e 

randomizado estudou a eficácia, tolerância e segurança da dexmedetomidina em 

comparação ao fentanil como adjuvantes do propofol em crianças submetidas a 

litotripsia extracorporal e mostrou que a necessidade de propofol foi significativamente 

inferior no grupo com dexmedetomidina durante a indução e a manutenção da 

anestesia, para um nível de sedação semelhante (Ali & El Ghoneimy, 2010).  

 Uma meta-análise de 2016 com 14 estudos clínicos randomizados (n = 1463) em 

população pediátrica (incluindo recém-nascidos), demonstrou  que a administração de 

dexmedetomidina intraoperatoriamente (>0,5 μg/kg) reduz a dor e a necessidade de 

opióides na fase pós-operatória (Bellon et al., 2016). Um outro estudo de 2018 avaliou 

prospetivamente o potencial da dexmedetomidina como poupador de midazolam na 

realização de Ressonância Magnética Nuclear (RMN) em recém-nascidos pré-termo, à 

idade de termo. 51% dos recém-nascidos sedados com uma dose única de 
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dexmedetomidina intranasal de 3 μg/kg não necessitaram de midazolam de resgate e 

47% precisaram de apenas 1 dose (Bua et al., 2018).  

 

2.3 CIRURGIA CARDÍACA 

A dexmedetomidina foi descrita pela primeira vez como agente sedativo e 

analgésico primário após cirurgia cardíaca pediátrica em 2006 (Chrysostomou et al., 

2006; Kiski et al., 2019) e tem tido um papel com crescente importância nesta área. 

Nesta população, a dexmedetomidina é usada com duas indicações principais: sedação 

nas UCIP cardíacas e para sedação durante procedimentos minimamente invasivos, 

como o cateterismo (Schwartz et al., 2016). Para além disso, devido à sua ação 

simpaticolítica, questiona-se se este fármaco poderá ter um papel na prevenção de 

taquidisritmias. Efetivamente, existe evidência na literatura de que o seu uso profilático 

está associado a uma menor incidência de taquicardia ectópica juncional, uma das 

arritmias pós-cirurgia cardíaca mais temidas e potencialmente fatal (El Amrousy et al., 

2017; Liu et al., 2018). Apesar da preocupação existente relativamente à bradicardia e 

hipotensão associadas à dexmedetomidina, um estudo recente de Fase I, que procurou 

estudar a sua segurança e farmacocinética, concluiu que, quando usada com titulação 

cautelosa da dosagem, a dexmedetomidina associou-se a baixa incidência e severidade 

de eventos adversos, nomeadamente bradicardia, taquicardia ectópica juncional, 

bloqueio auriculoventricular de 2º ou 3º grau e hipotensão, em crianças submetidas a 

cirurgia cardíaca com bypass cardiopulmonar, mostrando que pode fazer parte do 

esquema anestésico em cirurgia cardíaca pediátrica (Zuppa et al., 2019). Poderá ainda 

ser benéfica em algumas situações nas quais existe disfunção diastólica, nomeadamente 

após cirurgia de reparação da tetralogia de Fallot, pelo seu efeito bradicardizante 

moderado (Kiski et al., 2019). 

 

2.4 PREVENÇÃO DE DELIRIUM 

O delirium é uma disfunção neurológica aguda caracterizada por alteração da 

cognição e do estado de consciência, de etiologia multifatorial (American Psychiatric 

Association, 2000). A prevalência descrita em crianças gravemente doentes é cerca de 
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20%, sendo diagnosticado através da aplicação de escalas como a Cornell Assessment of 

Pediatric Delirium (CAPD), na qual um resultado ≥ 9 é compatível (Traube et al., 2014). 

A importância do reconhecimento do delirium nas crianças prende-se com vários 

motivos: (1) sendo o delirium uma disfunção neurológica, pode levar a uma disfunção 

do sistema nervoso autónomo e endócrino, cujas consequências podem ser muito 

graves; (2) sugere-se que o delirium constitui um estado de stress que provavelmente 

tem um impacto negativo na recuperação da doença crítica; (3) a agitação associada ao 

delirium faz-se acompanhar de outros riscos, nomeadamente o de tirarem cateteres e 

tubos traqueais; (4) pode ser uma experiência muito traumática para o doente e para a 

família que o acompanha (Schieveld & Janssen, 2014). 

Os fatores de risco descritos para o desenvolvimento de delirium nas crianças 

incluem: idade ≤ 2 anos, perturbação do desenvolvimento, comorbilidades médicas 

(principalmente doença cardíaca congénita), necessidade de ventilação mecânica, 

cirurgia major, permanência em UCIP >48h, inflamação sistémica, dor não controlada, 

distúrbios do sono, gravidade da doença, bem como vários fármacos, quando utilizados 

por períodos prolongados e em doses altas, como benzodiazepinas, opióides, anti-

epilépticos, corticoesteróides e vasopressores (Dervan et al., 2020; Silver et al., 2015). 

No contexto dos cuidados intensivos pediátricos, o delirium é cada vez mais 

reconhecido como uma complicação frequente da doença crítica, com efeitos negativos 

nos outcomes, nomeadamente pelo prolongamento do tempo de internamento em 

UCIP, da necessidade de ventilação mecânica, risco de compromisso cognitivo a longo 

prazo e maior mortalidade global (Traube et al., 2017). 

Existe um subtipo de delirium associado ao despertar do efeito da anestesia. É 

uma complicação de origem desconhecida ocorrendo principalmente em crianças em 

idade pré-escolar, tipicamente com agentes inalados como o sevoflurano (S. Dahmani 

et al., 2010; Souhayl Dahmani et al., 2014)   

A prevenção do delirium passa em primeiro lugar pela deteção precoce, sendo 

recomendado um rastreio regular em contexto de UCIP.  Estratégias preventivas 

incluem: existência de rotinas diárias, encorajar o envolvimento dos familiares e educar 

sobre o delirium, proporcionar um ambiente familiar (com música, brinquedos, 

cobertores, fotografias, etc), evitar contenção, criar condições para um sono de 
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qualidade, rever frequentemente a medicação (principalmente os sedativos e 

analgésicos) e promover uma mobilização precoce (Simone et al., 2017). 

Reconhecem-se várias potenciais vantagens da dexmedetomidina na prevenção 

de delirium: (1) permite reduzir a utilização de outros agentes sedativos associados a 

maior risco de delirium, como as benzodiazepinas; (2) ajuda no controlo da dor pelo seu 

efeito analgésico e (3) promove um sono mais fisiológico, em comparação aos sedativos 

GABAérgicos (como as benzodiazepinas e o propofol) (Romagnoli et al., 2018). 

A evidência é mais robusta relativamente ao delirium associado ao despertar da 

anestesia. Uma meta-análise, de 2017 (n = 5909), mostrou que existem vários fármacos1 

que podem ser usados como adjuvantes anestésicos com o objetivo de reduzir este tipo 

de delirium. A dexmedetomidina foi, dos fármacos estudados, o mais eficaz neste 

objetivo (Wang et al., 2017). Tan et al. corroboraram estes mesmos resultados numa 

meta-análise (n = 1583 crianças) mais recente (Tan et al., 2019). Um estudo clínico 

randomizado duplamente cego com 60 crianças (31 no grupo da dexmedetomidina e 29 

com placebo) mostrou que 1 μg/kg de dexmedetomidina reduz a incidência e gravidade 

do delirium ao despertar de anestesia com propofol em doentes submetidos a 

tonsilectomia, sem prolongar o tempo de extubação. Houve uma redução na frequência 

cardíaca no grupo com a dexmedetomidina, que não foi significativa pela realização de 

pré-medicação com atropina (Tsiotou et al., 2018). Perfusões com doses inferiores (0,2 

μg/kg/h) também parecem ser eficazes na redução deste tipo de delirium, mantendo 

outcomes favoráveis na redução da dor, náuseas e vómitos pós-operatórios e na 

manutenção de um perfil hemodinâmico estável (Li et al., 2018). 

 

2.5 TREMOR APÓS ANESTESIA  

Estudos mostram que a dexmedetomidina é eficaz na prevenção e tratamento 

do tremor após anestesia. No entanto, a dexmedetomidina não parece ser mais eficaz 

do que outros fármacos já usados com este objetivo, como o tramadol (Blaine Easley et 

al., 2007; Sahi et al., 2016). 

 
1 Para além da dexmedetomidina, foram estudados os seguintes fármacos: cetamina, propofol, 
midazolam, sufentanil, fentanil, remifentanil e clonidina. 
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3. POSOLOGIA 

As doses eficazes de dexmedetomidina para alcançar a sedação pretendida 

divergem na literatura, dependendo em grande medida da indicação a ser estudada. 

Estima-se que uma concentração plasmática de 0,6 μg/kg produza níveis satisfatórios 

de sedação em pacientes adultos em UCI e alvos semelhantes foram estimados para a 

sedação de crianças em UCI após cirurgia cardíaca (Hsu et al., 2004; POTTS et al., 2009). 

Venkatraman et al. reportaram, num estudo observacional de coorte sobre o uso da 

dexmedetomidina como agente sedativo único contínuo durante ventilação não 

invasiva em crianças, que uma infusão média de 0,61 (0,4-0,8) μg/kg/h, com um máximo 

de 1,5 μg/kg/h permitiu atingir um nível de sedação satisfatório em 83% dos doentes 

(Venkatraman et al., 2017). Romagnoli et al. sugerem que, nos cuidados intensivos 

pediátricos, não deve ser utilizada uma dose de carga e a dose de infusão inicial deve 

variar entre 0,2 μg/kg/h e 1,4 μg/kg/h, sendo a titulação feita com base na resposta do 

doente (Romagnoli et al., 2018). Para alcançar níveis adequados de sedação para a 

realização de procedimentos imagiológicos com dexmedetomidina como agente único 

serão necessárias doses altas, com um bólus de 2-3 μg/kg e um ritmo de perfusão de 2-

3 μg/kg/h (Mason et al., 2008; McMorrow & Abramo, 2012).  

 

4. PERFIL DE SEGURANÇA 

Um dos seus principais efeitos adversos é a bradicardia, que é um efeito dose-

dependente (El Amrousy et al., 2017). A sua incidência em crianças é cerca de 3% (Gong 

et al., 2017). Sun et al. observaram numa meta-análise de 11 ensaios clínicos 

randomizados prospetivos (n = 829) que a dexmedetomidina se associou a valores de 

pressão sistólica cerca de 11 mmHg mais baixos e de frequência cardíaca cerca de 13 

batimentos por minuto (bpm) mais baixos, comparativamente ao midazolam. A menor 

frequência cardíaca observada foi 42 bpm. As flutuações na pressão arterial sistólica e 

frequência cardíaca foram dose-dependentes (Sun et al., 2014). Estes resultados 

contrastam com os de uma meta-análise de 2017 (n = 2835 crianças), na qual a 

incidência de bradicardia não foi significativamente afetada pela dose de 

dexmedetomidina, não sendo também afetada pela idade, peso corporal ou género 

(Gong et al., 2017). Bong et al. observaram num ensaio clínico randomizado com 99 
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crianças com menos de 3 meses sujeitas a cirurgia a hérnia inguinal, que a 

dexmedetomidina (associada a bloqueio caudal) esteve associada a uma maior 

estabilidade hemodinâmica intraoperatória em comparação com a anestesia geral com 

sevoflurano (Bong et al., 2019). Efetivamente, apesar da bradicardia, hipotensão e 

hipertensão transitória serem frequentes, a ocorrência de instabilidade hemodinâmica 

significativa é rara, mesmo quando usadas doses altas (Petroz et al., 2006). O grau de 

bradicardia poderá correlacionar-se inversamente com a idade – com crianças mais 

novas a manifestarem bradicardia mais pronunciada do que crianças mais velhas 

(Mason et al., 2008). Estão também descritos casos esporádicos de bloqueio 

auriculoventricular completo, bloqueio sinusal e assistolia (Bharati et al., 2011; Gerlach 

& Murphy, 2009), pelo que o seu uso está contraindicado em crianças com bloqueio 

cardíaco e transtornos da condução intracardíaca e deve ser usada com precaução se 

disfunção miocárdica grave. Em todo o caso, a mortalidade associada à administração 

de dexmedetomidina parece ser extremamente rara e mais frequentemente ocorre em 

doentes que estavam sujeitos a outros fármacos com efeito cronotrópico negativo (Kiski 

et al., 2019), pelo que deve ser evitada em crianças tratadas com digoxina, β-

bloqueantes, bloqueadores dos canais de cálcio e outros agentes que provoquem 

bradicardia e hipotensão (Romagnoli et al., 2018). 

O adrenorecetor α2 está também presente em células β pancreáticas e inibe a 

secreção de insulina, podendo a sua ativação causar hiperglicemia (Lyons et al., 1997). 

Recentemente, um ensaio clínico controlado e randomizado com 49 crianças sujeitas a 

doses diferentes de dexmedetomidina, no contexto de anestesia geral, mostrou um 

aumento ligeiro da glicémia, dose-dependente, aos 15 minutos, mas não aos 30 minutos 

(Görges et al., 2019). Por outro lado, alguns estudos reportam que a dexmedetomidina 

atenua a resposta hiperglicémica associada ao stress da cirurgia (Mukhtar et al., 2006; 

Nasr & Abdelhamid, 2013). 

Numa revisão publicada recentemente, foi proposto que a dexmedetomidina é 

uma alternativa adequada aos anestésicos alegadamente neurotóxicos atualmente 

utilizados, sugerindo-se que poderá ter um efeito neuroprotetor quando 

coadministrado com estes anestésicos (Andropoulos, 2018). O mesmo foi observado por 

Van Hoorn et al. numa revisão sistemática sobre os efeitos histológicos e 

neurocomportamentais a longo prazo da dexmedetomidina, na qual se mostrou que, 
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em animais, a dexmedetomidina não induziu lesão histológica e apresentou um efeito 

benéfico quando administrada com outro anestésico. Não existem estudos clínicos 

sobre os efeitos a longo prazo em crianças (van Hoorn et al., 2019).  

A dexmedetomidina tem sido usada com segurança em perfusões por tempo 

prolongado. No entanto, a suspensão da perfusão pode ser acompanhada por uma 

síndrome de abstinência, que se pode apresentar com agitação, tremores, insónia e até 

convulsões. Este risco é menor quando é efetuado um esquema de desmame lento, 

nomeadamente uma diminuição de dose de 0,1 μg/kg/h a cada 12-24h (Takahashi et al., 

2016; Whalen et al., 2014). 

Parece também ser segura em recém-nascidos, tanto de termo como pré-termo 

(Chrysostomou et al., 2014). 
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MÉTODOS 

Realizou-se um estudo clínico retrospetivo através da revisão dos processos 

clínicos de doentes internados na UCIP do HSM que realizaram perfusão de 

dexmedetomidina. A Unidade recebe doentes até aos 17 anos e 365 dias com 

necessidade de cuidados intensivos ou em pós-operatório de cirurgias que impliquem 

maior instabilidade clínica. 

O protocolo de utilização de dexmedetomidina na Unidade foi implementado em 

fevereiro de 2018 e estabelece como dose de início da perfusão 0,2 μg/kg/h, com 

incrementos de 0,1-0,3 μg/kg/h a cada 20-30 minutos até atingir o efeito pretendido e 

até uma dose máxima de 1,5 μg/kg/h. Uma dose de carga de 0,5-1 μg/kg/dose poderá 

ser considerada, embora geralmente não esteja indicada em doentes com sedação 

prévia em esquema de desmame/rotação de sedoanalgesia. Não estão indicados bólus 

da perfusão. 

 Foram colhidos: 1) dados demográficos, 2) dados relativos ao internamento 

(motivo e duração), 3) dados relativos ao fármaco em estudo (tipo de ventilação no 

início e fim da perfusão, motivo de início, duração da terapêutica, dose inicial, mínima e 

máxima, duração de desmame, efeitos adversos, motivo de interrupção, sedoanalgesia 

concomitante), 4) outros (diagnóstico estabelecido de delirium). 

A análise dos dados foi efetuada com recurso ao programa Microsoft Excel® 2012 

(Microsoft Corporation). 

A revisão teórica previamente apresentada foi baseada numa pesquisa 

bibliográfica no banco de dados online PubMed, utilizando os termos 

"dexmedetomidine", "child*", "paediatric*", "pediatric*", "sedation*", "sedative*", 

"anaesthesia*", "anesthesia*", “intensive care", "critical care" e "PICU". A seleção foi 

limitada a artigos publicados em língua inglesa ou portuguesa, entre 2010 e 2020, que 

incluíssem população em idade pediátrica (0-18 anos). Foram incluídos artigos com 

tipologia de meta-análise, revisão sistemática, ensaio clínico randomizado ou revisão 

não sistemática. Os resumos foram lidos e selecionados de acordo com a sua adequação 

ao tema, com subsequente seleção dos relevantes para este trabalho. Foram ainda 

incluídas algumas referências bibliográficas constantes dos artigos selecionados.  
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RESULTADOS 

 Após análise dos processos, 17 cumpriram os critérios de inclusão no estudo, 

correspondendo a 16 crianças que estiveram internadas na UCIP do HSM no período 

entre 2018 e 2020. Os respetivos dados foram colhidos. A idade mediana dos doentes 

incluídos foi de 13 anos (2 dias – 17 anos), sendo a maioria do género masculino (53%). 

A Tabela 1 sumariza os dados demográficos, os diagnósticos principais e o motivo de 

internamento em UCIP. O principal motivo de internamento em UCIP foi insuficiência 

respiratória grave (53%). O tempo de internamento em UCIP foi em média de 32,6 dias 

(± 33,5).  

 

TABELA 1 – Dados demográficos, diagnóstico principal e motivo de internamento em UCIP 

Género, Idade à 
admissão 

Diagnóstico Principal Motivo de internamento em UCIP 

Feminino, 17 anos Malária ARDS 

Feminino, 16 anos Doença de Crohn 
Síndrome de DRESS vs SAM com alteração do 

estado de consciência 

Masculino, 13 anos Choque sético refratário 
Instabilidade hemodinâmica; suporte de 

ECMO 

Feminino, 14 anos Aspergilose invasiva 
Insuficiência respiratória grave; suporte de 

ECMO 

Masculino, 10 
meses 

Tetralogia de Fallot 
Insuficiência respiratória grave em contexto 

de pneumonia 

Feminino, 3 anos 
Eritema multiforme major vs 

Síndrome Stevens Johnson 
 

Obstrução da via aérea superior 

Masculino, 3 anos Doença pulmonar crónica Insuficiência respiratória grave 

Feminino, 14 anos Feocromocitoma 
Instabilidade hemodinâmica em contexto de 

miocardiopatia dilatada; suporte de ECMO 

Feminino, 1 dia Hérnia diafragmática congénita 
Hipertensão Pulmonar grave; suporte de 

ECMO 

Masculino, 9 anos LLA-T 
ARDS em contexto de Pneumonia a 

Pneumocystis jiroveci 

Masculino, 15 anos Pancreatite aguda Pancreatite aguda necrotizante complicada 

Masculino, 4 meses 
Síndrome polimalformativo em 

investigação 
 

Insuficiência respiratória grave em contexto 

de pneumonia 

Masculino, 6 anos Pneumonia a influenza A Insuficiência respiratória grave  

Masculino, 2 anos Esclerose tuberosa 
Insuficiência respiratória grave em contexto 

de pneumonia complicada de empiema 

Feminino, 17 anos Tuberculose Pulmonar 
Insuficiência respiratória grave; suporte de 

ECMO 

Masculino, 15 anos Politraumatizado TCE grave, Hipertensão intracraniana 

ARDS – Acute Respiratory Distress Syndrome, DRESS – Drug Reaction with Eosinophilia and Systemic Symptoms, ECMO – 

Extracorporeal Membrane Oxygenation, LLA-T – Leucemia Linfoblástica Aguda T, SAM – Síndrome de Ativação Macrofágica, TCE – 

Traumatismo Crânio-Encefálico 
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Em 10 (58,8%) doentes, a dexmedetomidina foi iniciada com a intenção primária 

de sedoanalgesia (ex.: sedação em doentes em respiração espontânea/ventilação não 

invasiva; suspeita ou diagnóstico formal de delirium); nos restantes, com o objetivo de 

poupar/rodar outros fármacos. Os dados relativos à sua administração são 

apresentados na Tabela 2. A perfusão foi interrompida em 2 doentes (12%), 1 devido a 

efeitos adversos e outro por nível de sedação insuficiente.  

 

Durante a perfusão de dexmedetomidina, 5 (29,4%) doentes foram extubados e 

nenhum doente foi re-intubado. 

Em 4 (23,5%) doentes não foi realizado desmame, pelos seguintes motivos: 

interrupção do fármaco (1 doente), terapêutica de curta duração (2 doentes) e óbito (1 

doente). Um dos casos completou desmame na enfermaria após transferência.  

TABELA 2 – Administração de dexmedetomidina 

Tipo de ventilação  

  Ao iniciar  

     Respiração espontânea, n (%) 4 (23,5) 

     Ventilação não invasiva, n (%) 3 (17,6) 

     Ventilação invasiva, n (%) 10 (58,8) 

  Ao terminar  

     Respiração espontânea, n (%) 10 (58,8) 

     Ventilação não invasiva, n (%) 2 (11,8) 

     Ventilação invasiva, n (%) 5 (29,4) 

Motivo de início, n (%)  

     Sedoanalgesia primária 10 (58,8) 

     Rotação/ "poupador" de fármacos 7 (41,2) 

Duração de perfusão (dias), x̄ (σ) 10,2 (± 8,9) 

Dose e ritmo de perfusão (μg/kg/h)  

     Inicial 0,14-0,46 (x̄ = 0,28 ± 0,10) 

     Mínima 0,14 (x ̄= 0,23 ± 0,06) 

     Máxima 0,55 (x ̄= 0,41 ± 0,10)  

Realizado desmame, n (%) 12 (70,6) 

Duração de desmame (dias), x̄ (σ) 3,1 (± 2,1) 
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 Não foram registados sinais ou sintomas após desmame/interrupção de 

dexmedetomidina que pudessem corresponder a uma síndrome de abstinência, 

nomeadamente taquicardia, hipertensão, agitação, tremor ou alterações do sono. 

Em 2 (11,8%) doentes foram registados efeitos adversos associados à 

dexmedetomidina, nomeadamente hipotensão (2 doentes) e bradicardia (1 doente, que 

também manifestou hipotensão), que motivaram a interrupção do fármaco em um 

deles. No outro caso, a redução da dose do fármaco foi suficiente para reverter o efeito. 

Estes efeitos adversos surgiram para doses de dexmedetomidina de cerca de 0,3 

µg/kg/h em ambos os casos, um ao fim de 10h de perfusão, outro ao fim de 5 dias. 

 

Relativamente à utilização concomitante de outros agentes sedativos e 

analgésicos, em apenas 1 doente (5,9%) a dexmedetomidina foi usada isoladamente. O 

fármaco mais frequentemente associado à dexmedetomidina foi o midazolam (64,7%), 

seguido dos opióides (Tabela 3). A Tabela 4 mostra a taxa de redução da dose dos 

fármacos concomitantes durante a perfusão de dexmedetomidina. 

No grupo de doentes aos quais a dexmedetomidina foi administrada com o 

intuito de sedoanalgesia primária, metade fez 1 fármaco adicional para sedoanalgesia. 

TABELA 3 – Sedoanalgesia concomitante com dexmedetomidina 

 

Fármacos 

 

Sedoanalgesia primária  
(n =10), n (%) 

 

Rotação de fármacos  
(n = 7), n (%) 

 

Total  
(n = 17), n (%) 

 

Midazolam 5 (50) 6 (86) 11 (64,7) 

Morfina 2 (20) 2 (29) 4 (23,5) 

Fentanil 3 (30) 4 (57) 7 (41,2) 

Tramadol 1 (10) 1 (14) 2 (11,8) 

Cetamina 2 (20) 1 (14) 3 (17,7) 
 

Nº de fármacos    

0 1 (10) 0 1 (5,9) 

1 5 (50) 1 (14,3) 6 (35,3) 

2 3 (30) 5 (71,4) 8 (47,1) 

3 1 (10) 1 (14,3) 2 (11,8) 

x̄ (σ) 1,2 (± 0,6) 2 (± 0,5) 1,7 (± 0,8) 
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Em média, este grupo de doentes fez 1,2 (± 0,6) fármacos para sedoanalgesia 

concomitante. A associação de dexmedetomidina permitiu a redução da dose do 

fentanil (66%), do midazolam (47%) e da morfina (40%). A taxa média de redução foi de 

51%. 

O grupo de doentes aos quais a dexmedetomidina foi administrada com o intuito 

de rotação de fármacos fez, em média, 2 (± 0,5) fármacos adicionais. A 

dexmedetomidina permitiu a redução da dose da morfina (72%), do midazolam (61%) e 

do fentanil (36%). A taxa média de redução foi de 56%. 

 

Foi feito o diagnóstico formal de delirium em 6 (35,3%) doentes no decorrer do 

internamento, recorrendo às escalas RASS e CAP-D. Destes, 4 necessitaram da 

introdução de psicofármacos para tratamento do delirium, nomeadamente risperidona 

(3 doentes) e olanzapina (1 doente).   

TABELA 4 – Doses de sedoanalgesia concomitante com dexmedetomidina 

Motivo de início 
Dose quando inicia 

dexmedetomidina, x̄ (σ) 

Dose mínima 

concomitante, x̄ (σ) 
Taxa de redução 

Sedoanalgesia 

Primária 
   

     Midazolam 

     (μg/kg/min) 
1,8 (± 0,8) 0,6 (± 0,3) 47% 

     Morfina 

     (μg/kg/h) 
9,0 (± 1,4) 4,8 (± 2,7) 40% 

     Fentanil 

     (μg/kg/h) 
2,2 (± 0,2) 0,7 (± 0,2) 66% 

     Tramadol 

     (mg/kg/h) 
0,1 (± 0,0) 0,1 (± 0,0) 0% 

     Cetamina 

     (μg/kg/min) 
2,9 (± 1,2) 2,9 (± 1,2) 0% 

Rotação de 

fármacos 
   

     Midazolam 

      (μg/kg/min) 
3,0 (± 1,0) 1,0 (± 0,7) 61% 

     Morfina 

      (μg/kg/h) 
21,1 (± 0,3) 6,1 (± 3,5) 72% 

     Fentanil 

      (μg/kg/h) 
2,4 (± 1,3) 1,7 (± 1,0) 36% 

     Tramadol 

      (mg/kg/h) 
0,2 (± 0,0) 0,2 (± 0,0) 0% 
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DISCUSSÃO  

A maioria das crianças gravemente doentes em UCIP requerem medicação 

analgésica e sedativa que proporcione um nível contínuo de conforto e que facilite 

intervenções stressantes, como a ventilação mecânica (Hayden et al., 2016). Existe 

evidência de que a utilização de dexmedetomidina proporciona conforto, permite 

reduzir o uso de outros fármacos mais convencionais, ajuda a prevenir e a atenuar o 

delirium, bem como os sintomas de abstinência de opióides e benzodiazepinas (Sperotto 

et al., 2020). A grande variedade de potenciais indicações reflete o conhecimento e 

interesse crescentes sobre este fármaco no contexto dos cuidados intensivos 

pediátricos. Este estudo avaliou a utilidade e o perfil de segurança da dexmedetomidina 

numa amostra de doentes da UCIP do HSM.  

Embora a maioria dos doentes tenha sido admitido na UCIP por insuficiência 

respiratória grave, houve diversidade nas idades e diagnósticos primários. A 

dexmedetomidina foi usada maioritariamente com a intenção de sedoanalgesia 

primária e ainda para rotação/poupança de outros fármacos. Estas foram também as 

indicações mais frequentemente encontradas numa meta-análise recente (n = 3267) 

(Daverio et al., 2020).  

Durante a perfusão de dexmedetomidina, cerca de um terço dos doentes foram 

extubados e nenhum doente necessitou de ser re-intubado. Isto poderá sugerir que a 

dexmedetomidina pode ser uma boa opção para os doentes nos quais é importante a 

manutenção do drive respiratório. A evidência científica sobre a influência deste 

fármaco no processo/tempo de extubação é escassa e contraditória. Estudos sobre a 

utilização da dexmedetomidina em crianças após cirurgia cardíaca sugerem que este 

fármaco pode facilitar uma extubação mais precoce (Chrysostomou et al., 2006; 

Hosokawa et al., 2010a). Por outro lado, Corbert et al. mostraram, em adultos após 

cirurgia cardíaca, que a dexmedetomidina não proporcionou maior conforto no 

processo de extubação em comparação ao propofol, apesar de o propofol ter sido 

descontinuado antes da extubação enquanto a perfusão de dexmedetomidina foi 

mantida (Corbett et al., 2005). 
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Relativamente ao esquema de perfusão, a dose inicial variou entre 0,14-0,46 

μg/kg/h, semelhante ao referido na literatura, de 0,2-0,4 μg/kg/h (Hayden et al., 2016; 

Plambech & Afshari, 2015). A dose mínima registada neste estudo foi de 0,14 μg/kg/h e 

a máxima de 0,55 μg/kg/h, estando descritas na literatura doses mínimas de 0,05 

μg/kg/h (Carney et al., 2013) e máximas de 6 μg/kg/h (Petroz et al., 2006). A grande 

variabilidade destes valores mostra a falta de consenso. A duração da perfusão variou 

entre 2-29 dias, estando descritas durações de até 36 dias (Carney et al., 2013).  

Na maioria dos doentes foi realizado desmame da dexmedetomidina, com uma 

duração média de cerca de 1/3 da duração total da terapêutica, conforme estipulado no 

protocolo desta unidade. Taxas de realização de desmame semelhantes são 

encontradas na literatura, com durações, no entanto, muito variáveis (0-189h), não 

existindo ainda consenso sobre protocolos de desmame (Burbano et al., 2012; Sperotto 

et al., 2020).  Contrariamente ao que é reportado em alguns estudos (Burbano et al., 

2012; Shutes et al., 2018; Whalen et al., 2014), não foram registados sinais e sintomas 

após desmame/interrupção de dexmedetomidina que pudessem corresponder a uma 

síndrome de abstinência, nomeadamente taquicardia, hipertensão, agitação, tremor ou 

alterações do sono. Isto sugere que um tempo prolongado de desmame (de pelo menos 

1/3 da duração total da terapêutica) pode ter um efeito protetor contra a ocorrência de 

manifestações de abstinência. Os estudos acima referidos descrevem incidências de 

síndrome de abstinência de 5-30% e sugerem efetivamente que a realização de 

desmame lento parece diminuir a sua incidência e intensidade. São necessários mais 

estudos para clarificar esta questão e estabelecer protocolos de desmame consensuais. 

Na nossa amostra, foram registados eventos adversos numa minoria dos doentes 

(n=2, 11.7%), nomeadamente hipotensão e bradicardia, os quais motivaram a 

interrupção do fármaco em apenas um doente. Para além disso, verificou-se reversão 

total dos efeitos com a interrupção do fármaco ou redução da dose. Estes resultados 

apontam para um perfil de segurança favorável e são compatíveis com outros estudos 

(Carney et al., 2013; Sperotto et al., 2020), havendo, no entanto, registos de incidências 

um pouco superiores, de cerca de 22% (Honey et al., 2010; Hosokawa et al., 2010). No 

presente estudo, os efeitos adversos ocorreram com doses de dexmedetomidina de 

cerca de 0,3 µg/kg/h (em ambos os casos) e para durações de terapêutica muito 
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variáveis (um caso ao fim de 10h e outro ao fim de 5 dias). Os efeitos da 

dexmedetomidina no perfil hemodinâmico parecem ser dose e tempo dependentes 

(Petroz et al., 2006), embora esta relação não seja encontrada por todos os autores 

(Gong et al., 2017). 

Apesar de o principal motivo de início da dexmedetomidina ter sido a 

sedoanalgesia primária, em apenas numa minoria dos doentes foi usada em 

monoterapia. Por outro lado, este grupo de doentes teve em média menos fármacos 

associados à dexmedetomidina do que o grupo de doentes em que a dexmedetomidina 

foi usada para rotação/poupar fármacos. Alguns estudos mostram a eficácia da 

dexmedetomidina como agente único, nomeadamente para ventilação não invasiva, 

ventilação mecânica e após cirurgia cardíaca (Hosokawa et al., 2010a; Piastra et al., 

2018; Tobias & Berkenbosch, 2004). Contudo, muitos mais estudos reportam a utilização 

de dexmedetomidina como agente secundário e a sua eficácia em monoterapia 

permanece por estabelecer (Carney et al., 2013; Daverio et al., 2020). O fármaco mais 

frequentemente associado à dexmedetomidina foi o midazolam, seguido dos opióides. 

Na literatura, os opióides surgem muitas vezes em primeiro lugar, seguido das 

benzodiazepinas (Daverio et al., 2020).  

A associação de dexmedetomidina permitiu a redução das doses de outros 

fármacos sedativos e analgésicos concomitantes, nomeadamente do midazolam, da 

morfina e do fentanil, tanto no grupo de sedoanalgesia primária, como no grupo de 

rotação de fármacos. A taxa média de redução foi superior no grupo de rotação de 

fármacos, tendo sido máxima para a morfina (72%), seguida do midazolam (61%). Isto 

parece ser compatível com outros estudos que mostram que a dexmedetomidina é 

eficaz na redução da dose de outros agentes sedativos e analgésicos e 

consequentemente dos seus efeitos adversos, embora a maioria seja em contexto 

cirúrgico ou pós-operatório. Venn et al. demonstraram, num estudo com 119 adultos 

em contexto pós-operatório, que a dexmedetomidina permitiu uma redução das 

necessidades de midazolam de 80% e de morfina de 50%, comparado com placebo 

(Venn et al., 1999). A mesma redução de morfina foi reproduzida pelos mesmos autores 

um ano mais tarde (Venn et al., 2000).  
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Semelhante ao que está descrito na literatura, este estudo mostrou que a 

ocorrência de delirium é frequente em crianças gravemente doentes (Traube et al., 

2017). A maioria das crianças com delirium foram tratadas com antipsicóticos atípicos. 

Não existe atualmente nenhum tratamento farmacológico com evidência clínica 

suficiente para o tratamento do delirium, tanto em crianças como em adultos. Quando 

necessário, os especialistas recomendam a utilização off-label de antipsicóticos (Siegel 

& Traube, 2020). Kishk et al. mostraram que os scores de avaliação de delirium 

melhoraram em 15 crianças tratadas com antipsicóticos (Kishk et al., 2019). O consenso 

entre os especialistas é de que os antipsicóticos apenas devem ser usados quando 

absolutamente necessário e descontinuados quando as manifestações de delirium 

resolvem (Capino et al., 2020; Joyce et al., 2015). 

Este trabalho apresenta várias limitações. É um estudo com uma amostra 

reduzida, monocêntrico, retrospetivo e observacional, pelo que só é possível 

estabelecer associações. Para além disso, não foi registado o nível de sedação (com 

recurso a escalas) antes e durante a perfusão da dexmedetomidina para melhor 

compreender a sua eficácia enquanto sedativo. Por outro lado, embora se tenha 

mostrado que a dexmedetomidina reduz a necessidade de outros fármacos sedativos e 

analgésicos, não foi possível concluir se isso se traduziu numa redução dos efeitos 

adversos associados aos mesmos, pelo que o valor clínico destes resultados é incerto. 

Por último, não foi registado em que dia de internamento foi feito o diagnóstico de 

delirium, pelo que não foi possível estabelecer uma relação temporal entre a sua 

ocorrência e a administração de dexmedetomidina (e consequentemente o seu 

potencial benefício na prevenção ou tratamento do mesmo). 
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CONCLUSÕES 

A dexmedetomidina tem-se mostrado útil em diversas áreas da anestesiologia e 

cuidados intensivos em idade adulta e parece ser um fármaco promissor também para 

utilização em idade pediátrica, nomeadamente para sedoanalgesia primária, redução da 

necessidade de opióides ou benzodiazepinas, prevenção e tratamento de delirium pós-

operatório e melhoria das condições de extubação. No entanto, para aprovação formal, 

necessitamos de mais investigação focada nesta população, especialmente 

multicêntrica e prospetiva. 

Os resultados deste estudo adicionam dados sobre um perfil de segurança 

favorável, com uma incidência baixa de efeitos adversos, reversíveis com a redução da 

dose ou suspensão do fármaco. Paralelamente, a sua utilização permitiu reduzir a 

necessidade (tanto em número como em dose) de outros fármacos sedativos e 

analgésicos e potencialmente os seus efeitos adversos.  
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