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1- Metodologia de Busca da Literatura

1.1 Bases de dados consultadas

Pubmed, literatura associada em sites especializados como da ASA e da SBA.

1.2 Palavra(s) chaves(s)
Sugamadex, reversdo do bloqueio neuromuscular, curarizagéo, beneficios clinicos,

custo-beneficio, seguranga do paciente, curarizagao residual, via aérea dificil.

1.3 Periodo referenciado e quantidade de artigos relevantes

Foram considerados 8 artigos relevantes, no periodo entre 2009 e 2018, para elaboragéo do
protocolo.

2- Introducgao

Sugamadex é um reversor seletivo do agente bloqueador neuro-muscular rocurdnio,
mas que também pode ser usado em outros relaxantes como o vecurdnio e o pancurdnio, pela
similaridade quimica'. Testes em humanos em 2005 demonstraram sua segurancga e eficacia,
levando a sua aprovagao para uso na Europa e Australia em 2008". Contudo, até 2016, ainda
permanecia nao disponivel nos Estados Unidos devido a preocupacdes da FDA com possiveis
reacbes de hipersensibilidade’. Ha registros de que no Reino Unido, até o ano de 2015, mais de
70000 pacientes tenham recebido sugamadex sem relato de efeitos adversos importantes,

mostrando que a droga é segura, eficaz e importante®.

Comisséo Permanente de Protocolos de Atencéo a Saude da SES-DF - CPPAS II Pagina 1 I|




Em metanalises e estudos randomizados,observa-se que o sugamadex é mais efetivo
que placebo ou neostigmina na reversdo do bloqueador neuromuscular, ndo demonstrando

também, em relagéo a esses farmacos, maior prevaléncia de efeitos adversos®.

3- Justificativa

O protocolo objetiva esclarecer sobre a utilidade do farmaco em questdo, suas
indicagdes precisas, tanto em relagao as condigdes clinicas apresentadas pelo paciente, como
em relagdo a doses; monitorizagdo necessaria; eventuais reagcdes associadas, e casos em

que, por motivos econdmicos, nao se justifique seu uso.

4- Classificagdo Estatistica Internacional de Doencas e Problemas Relacionados a
Saude (CID-10)

T48.1 - Intoxicagéo por relaxantes musculares esqueléticos (bloqueadores neuromusculares);

M629 — Transtorno muscular ndo-especificado;

E662 — Obesidade extrema com hipoventilagao alveolar;

G700 — Miastenia gravis;

Y 55.1 — Efeitos adversos de relaxantes da musculatura esquelética — bloqueadores neuromusculares,
curarizantes;

T 88.4 — Entubacgao falha ou dificil.

T 88.8 — Outras complicagbes de cuidados médicos e cirurgicos especificados nao classificados em

outra parte.

5- Diagnéstico Clinico ou Situacional

A reversdo dos bloqueadores neuromusculares usualmente é feita por um inibidor da
colinesterase (neostigmina, piridostigmina ou edrofénio) que, a partir da inibicdo dessa enzima,
impede a degradacdo da acetilcolina (Ach), aumentando sua disponibilidade na fenda
sinéptica?’. Porém, esse aumento da Ach ndo ocorre de forma seletiva apenas nos receptores
nicotinicos da jun¢do neuromuscular, mas ha o aumento também em receptores nicotinicos de
ganglios autonémicos e muscarinicos do sistema nervoso simpatico e parassimpatico’. Isto
provoca diversos efeitos colinérgicos indesejados, como bradicardia, nausea, vOmitos,
broncoespasmos, aumento de secregbes brénquicas e caimbras abdominais. Para tentar
diminuir esses efeitos, associa-se uma droga anticolinérgica (atropina ou glicopirrolato). Esses
agentes antimuscarinicos também estao associados a efeitos adversos como midriase, boca

seca, aumento da pressao intraocular, broncodilatagéo e taquicardia3.

Por outro lado, o sugamadex atua formando um complexo com os agentes
bloqueadores neuromusculares rocurénio ou vecurdnio no plasma e reduz a quantidade desse

agente disponivel para ligar-se aos receptores nicotinicos na jun¢cado neuromuscular.
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Portanto, o sugamadex possibilita a reversdo do bloqueio neuromuscular a qualquer
tempo, com a seguranca de agir diretamente nos farmacos bloquedores, sem os efeitos

adversos da combinagdo de inibidores da colinesterase com anticolinérgicos.4

6- Critérios de Inclusao

Pacientes submetidas a anestesia geral nos quais foi utilizado bloqueador
neuromuscular adespolarizante, seja para intubagdo orotraqueal, seja para

manutengao do relaxamento muscular,

e casos onde os efeitos colaterais do uso da neostigmina associada a atropina

(ou seus similares) apresentarem um risco para o paciente5,
e curarizagdo residual®

e extrema urgéncia, como situagdes “n&o-intubo, nao-ventilo™.

7- Critérios de Exclusao

e Reagéo alérgica conhecida ao farmaco,

e quando ndo houver necessidade de reversdao do bloqueio neuromuscular

evidenciado pela monitorizagao realizada (estimulador de nervos periféricos).

® caso seja necessario novo bloqueio (sugere-se o uso dos bloqueadores

neuromusculares esteroides somente apos 24 horas)’.

8- Conduta

A reversdo do bloqueio neuromuscular deve se guiar pelo resultado do estimulo motor

de nervo periférico’.

8.1 Conduta Preventiva

A monitorizagdo da profundidade do bloqueio neuromuscular é importante, sendo
recomendada para guiar o uso de seus reversores®.

8.2 Tratamento Nao Farmacolégico

Sedagao e o suporte ventilatério sob mascara, ou manutencido da intubagao, até o
reestabelecimento de plenas capacidades ventilatoria e motora, por total reversdo espontanea
do bloqueio, apés metabolismo dos bloqueadores neuromusculares administrados.
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8.3 Tratamento Farmacolégico

A reversdo do bloqueio neuromuscular é realizada de forma completa pelo
sugamadex,. Alternativamente pode-se usar os anticolinesterasicos e anticolinérgicos ja
citados, atentando para seus efeitos colaterais.

8.3.1 Farmaco(s)
Sugamadex 100mg/ml — frascos com 2ml

8.3.2 Esquema de Administragao

As doses recomendadas de sugamadex s&o: 2 mg/kg com recuperagao espontanea de
pelo menos T2 a monitorizagdo pelo Train of Four (TOF), 4 mg/kg se a recuperagao atingiu
pelo menos 1 a 2 a monitorizagdo PTC (contagem pés-tetanica) ou 16 mg/kg para reverséo
imediata de bloqueio profundo. Caso seja necessaria a recurarizagao do paciente, a indicagcéao

& que ocorra somente apos 24 horas®
8.3.3 Tempo de Tratamento - Critérios de Interrupgao

Habitualmente a dose de reversao do bloqueio neuromuscular se correlaciona aos
valores encontrados no monitor utilizado. Habitualmente, dose de 2mg/kg reverte um bloqueio
neuromuscular onde T2 ja aparece espontaneamente no TOF. Pode ser necessario 4mg/kg se
a recuperacéo atingiu pelo menos 1-2 PTC'. Se houver necessidade de reversdo imediata logo

apo6s a administragdo do rocurénio, pode-se necessitar de 16mg/k95.

9- Beneficios Esperados

A redugdo da incidéncia de curarizagao residual no pdés-operatério esta associada a
redugcdo de eventos respiratérios adversos na Unidade de Cuidados Pos-Anestésicos” O
bloqueio neuromuscular residual pode aumentar a morbimortalidade p6s-operatoéria.

Assim sendo, ter o reversor especifico para o BNM mais utilizado na atualidade nao
apenas nos leva a esperar menos complicagdes em relagdo ao paciente no que diz respeito
ao seu poés-operatério, bem como, maior seguranga na indugdo anestésica, quando da

ocorréncia de uma via aérea dificil nao prevista.

10- Monitorizagao

A monitorizacao é realizada por estimulador de nervos periféricos,a partir de estimulo
em nervo motor, utilizado antes da indugéo do bloqueio neuromuscular (calibragdo) e durante
todo o procedimento, de forma a nortear o uso do sugamadex ou outro farmaco, bem como as

doses necessarias para a completa reversao do bloqueios.
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O exame clinico pode nao ser adequado a avaliagdo da profundidade do bloqueio em

todos os pacientes®.

Existem basicamente cinco padrbes de estimulagdo, que sdo: TOF (sequéncia de
quatro estimulos ou train-of-four), estimulacao tetanica, PTC (contagem pds-tetanica), double
burst (ou dupla salva de tétano) e contracéo simplesS. O TOF e o PTC séo os dois padrbes de

estimulos usualmente empregados e disponiveis na SES/DF.

Apdés administragdo do sugamadex, deve-se monitorar o retorno da condugéo
neuromuscular através do monitor (estimulador de nervos periféricos) ou clinicamente, através
de procedimentos descritos na literatura, apesar de ndo muito confiaveis, como levantar a
cabeca por 5 segundos, protrusdo da lingua, elevagdo do brago para o ombro contralateral,
volume corrente normal, capacidade vital normal, pressao inspiratéria maxima de no minimo

40-50mmHg®.
11- Acompanhamento Pés-tratamento

Nao se aplica.

12- Termo de Esclarecimento e Responsabilidade — TER

O farmaco sugamadex representa uma evolugao em termos de seguranga na reversao
do bloqueio neuro-muscular, superior aos atuais farmacos utilizados. Nao ha relatos na
literatura de maiores efeitos colaterais ou casos de anafilaxia que possam contra-indicar seu
uso rotineiro. A limitagdo para seu uso é em grande parte econémica, pois comparado a
combinagéo anticolinesterasicos/anticolinérgicos, tem um custo bem mais elevado, apesar de
bem menos efeitos colaterais. Assim sendo, ndo necessita de termo de esclarecimento para

sSeu uso.

13- Regulagao/Controle/Avaliagao pelo Gestor

e Redugéao do periodo de recuperacdo pds anestésica,;
e reducao das complicagbes e efeitos colaterais relativos ao uso de reversores;
e reducao das complicagcbes decorrentes de falha de intubacéo e dificuldade de

ventilagdo pds inducéo anestésica.
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