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CAPITOLUL

Notiuni de farmacologie

anestezica O 1

Elena Stefanescu, Andrei Balan, Sebastian Tranca

Medicatia folosita in inductia rapida

Inductia In secventa rapidd reprezinti totalitatea pasilor realizati inainte i in timpul

unei intubatii de urgenti (pacientul fiind considerat a fi cu stomac plin). Medicatia

folositd pentru aceastd procedurd se numeste medicatie pentru inductia rapida.
Trebuie cunoscute dozele, dilutia, modul de administrare si respectiv efectele

adverse ale fiecdrui medicament aflat la dispozitie.

Medicatia folosita inaintea inductiei rapide
Inainte de inductie (dacd aceasta poate fi amanta cel putin 15 minute) se
administreaza un prokinetic $i un antisecretor gastric.

Metoclopramid (fiole de 10 mg/2 ml) - medicament prokinetic care va
favoriza golirea gastricd si cresterea tonusului sfincterului esofagian inferior,
reducénd astfel riscul de aspiratie pulmonard; necesitd administrare cu cel putin
15 minute inainte de intubatie.

Doza necesard este de 10 mg la adult si, respectiv, 0,1 mg/kg la copil,
administrat lent intravenos, in 1-2 minute.

Efectele adverse: fenomene extrapiramidale; se evita la pacientul cu boala
Parkinson.

Ranitidina (fiole de 50 mg/2 ml) - blocant al receptorilor Hy care modifica
pH-ul continutului gastic (creste pH-ul gastric peste 2,5) si creste motilitatea
gastricd, are nevoie de timp de actiune intre 30 min - 2 ore. La administrarea rapida
poate determina bradicardie.

Doza necesara este de 50 mg i.v. pentru adult i, respectiv, 1 mg/kg la copil.

inainte de inductic se pot folosi anumite medicamente pentru cuparea
reflexelor laringiene (astfel se previne aparitia tahicardiei, cresterea tensiunii
arteriale si respectiv cresterea presiunii intracercbrale - situatie important de evitat
in traumatismele cerebrale care pot fi asociate cu presiune intracraniana crescut):

Lidocaina 1% (fiole de 10 ml, 10 mg/ml) - doza de 1 mg/kg cu 3 minute
inainte de inductie, i.v. lent (la administrarea in bolus poate produce bradicardie
severd).

Fentanyl (fiole de 5 sau 10 ml, 50 micrograme/ml) - opioid major, folosit tot
pentru cuparea reflexelor laringiene, 1-2 pg/kg cu 3 minute inainte de inductie
(inductia rapida care folosese opioid se numeste inductie rapidd modificata).
Atentie - poate produce depresie respiratorie, efectul putindu-se instala inaintea
efectului analgezic. Este disponibil in concentratie de 50 pg/ml.
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Atropina (fiole de 1 ml = 1 mg) - medicatie anticolinergica, folosita la copil
pentru a preveni bradicardia asociatd cu administrarea de succinilcolina; doza este
de 10 pg/kg.

Medicatia prokineticd si antiacida se poate folosi in inductia rapida, in
prespital, numai in situatiile care permit améanare cel putin 15 minute (timp necesar
debutului efectului acestor medicamente).

Medicatia folosita pentru inductia anestezica rapida propriu-zisa

Inductia rapida se caracterizeaza prin administrarea de medicamente hipnotice si
relaxante musulare cu debut de actiune rapid, sub 1 minut, care vor permite
intubatia orotraheald, fard a necesita ventilatic manuald (cu exceptia situatiei
extreme care se asociazd cu desaturarea).

Medicamentele hipnotice

Propofol - este cel mai cunoscut hipnotic; emulsie lipidicé care face parte din
clasa fenolilor.

Este disponibil in fiole de 20 ml, 10 mg/ml. Se pastreazé la temperaturi de sub
25°C. Utilizati medicamentul imediat dupé deschidere.

Indicatii:

e inducerea si mentinerea anesteziei generale la adulti si copii cu varsta
>1 luna.

e sedarea pe parcursul procedurilor chirurgicale si de diagnostic, in
monoterapie sau in asociere cu anestezie locala sau regionald, la adulti si
copii cu varsta >1 luna.

e sedarea pacientilor ventilati cu varsta >16 de ani

Doza de inductie este 1,5-2,5 mg/kg, cu debut al efectului in 15-20 secunde.
Pentru inducerea anesteziei, doza de propofol trebuie ajustata treptat (aproximativ
40 mg propofol la fiecare 10 secunde) in functie de raspunsul pacientului, pana
cand semnele clinice aratd instalarea anesteziei.

Produce hipotensiune daca se administreaza la pacientii cu hipovolemie sau
patologie cardiacd preexistenta si durere la injectare. Se poate folosi de asemenea
pentru sedare la pacietii care nu sunt predispusi la hipotensiune (hipovolemia de
diverse cauze). Reduce metabolismul cerebral, situatic utild la pacientii cu
traumatisme cerebrale si post-resuscitare, dar cu conditia de a nu se asocia cu
hipotensiune arteriala (presiunea de perfuzie cerebrali se va reduce secundar
scaderii tensiunii arteriale). Propofolul traverseaza bariera placentara si poate fi
asociat cu deprimare respiratorie neonatala.

Etomidat - derivat imidazolic.

Este disponibil in fiole de 10 ml, concentratie de 0,2% (2 mg/ml).

Se foloseste in doza de inductie de 0,2-0,3 mg/kg, debutul efectului este in 30
secunde. La vérstnici se administreazi o singurd doza de 0,15-0,2 mg etomidat.

Produce o mai buna stabilitate hemodinamic la pacientul cu hipovolemie sau
patologie cardiaca preexistentd. Nu se foloseste pentru sedare, deoarece
administrarea continud este asociati cu supresie a corticosuprarenalei.

Notiuni de farmacologie anestezica

Thiopental - face parte din clasa barbituricelor, dar la ora actuala nu mai este
disponibil la noi in tara.

Doza pentru inductie este de 4 mg/kg, cu efect in mai putin de 30 secunde. De
asemenea se poate folosi pentru sedare, mai ales la pacientul cu patologie
neurologica sau post-resuscitare (reducand rata metabolismului cerebral). La fel
ca §i propofolul, produce hipotensiune la pacientul hipovolemic sau cu patologie
cardiacd preexistenta.

Ketamina - este o fenciclidina ca structurd chimica.

Este singurul hipnotic care nu produce hipotensiune, iar administrat singur
produce tahicardie §i cresterea tensiunii arteriale, aceste caracteristici facandu-1
util pentru inductia la pacientul cu hipotensiune severd. De asemenea are
proprietati antialgice i este un bun bronhodilatator. Se administreaza cu prudenta
la pacientul cu patologie cardiacd ischemica, cresterea frecventei cardiace
precipitind aceste evenimente.

Mod de prezentare: flacoane a 500 mg/10 ml.
Dilutie:

e Cand se administreaza iv: se vor dilua 2 ml de ketamina cu inca 8 ml SF,
sau 4 ml de ketamina cu inca 16 ml SF pentru a se obtine concentratie de
10 mg/ml.

e De asemenea se poate combina cu propofolul, pentru co-inductie 2 ml de
ketamina cu 8 ml de propofol sau 4 ml de ketamina cu 16 ml de propofol,
lar pentru sedare continud se vor pregiti 250 mg de ketamina cu 250 mg
de propofol cu inca 20 ml de SF - in total vor fi 50 ml in seringi -
concentratie de 5 mg/ml

e Se poate administra i.m. nediluat

Doze:
Adulyi:
o Inductie: i.v. 2 mg/kg; i.m. 4 mg/kg. in contextul utilizarii co-inductiei cu
propofol, doza va fi de 1 mg/kg din fiecare agent utilizat.
e Analgezie: bolus de 0,15-0,25 mg/kg si perfuzie intravenoasa continua:
0,125-0,25 mg/kg/ora
e Anticonvulsivant (de ultima linie): bolus: 0,5-3 mg/kg i.v. lent; mentinere
0,3-4 mg/kg/ora.

Copii:
e Inductie: i.v. 0,5-2 mg/kg, i.m. 5-10 mg/kg

Mod de actiune: Ketamina blocheaza receptorii de tip N-Metil-D-Aspartat
(NMDA) de la nivelul nucleului tractului solitar, printr-un antagonism non-
competitiv cu receptorii de calciu situati la acest nivel. Prin blocarea acestor
receptori previne inhibarea centrilor vasomotori si creste eliberarea de
catecolamine. Receptorul NMDA este responsabil de transmiterea semnalelor din
zonele subcorticale si cele corticale, iar prin stimularea acestuia (de cétre glutamat)
se produce o excitare neuronald generalizatd. Ketamina actioneazd prin
“disocierea” semnalelor dintre talamus si sistemul limbic creand astfel starea tipica
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de anestezie disociativa (pacientul pare treaz, cu ochii deschisi) dar nu raspunde
la stimuli verbali sau durerosi. Totodata ketamina actioneazd si la nivelul maduvei
unde se pare ca ar bloca receptorii 0pioizi situati la acest nivel. Doze mai mari de
ketamini blocheaza si canalele rapide de sodiu. De asemenea actioneaza si asupra
receptorilor muscarinici avand efect anticolinergic de unde si efectele de
bronhodilatatie, delir etc.

Efecte:

o SNC: produce anestezie disociativa (disociere intre sistemul limbic si
talamus si cortex). Creste fluxul sangvin cerebral (prin vasodilatatie
cerebrali), consumul de oxigen si presiunea intracraniand, de asemenea
creste consumul de oxigen. Creste tonusul muscular §i poate cauza miscari
involuntare ale membrelor. Are un efect analgezic mai ales in administrare
continud la doze sub-anestezice. Analgezia se datoreaza si inhibitiel
componentelor de afectivitate i emotie legate de durere mediate n sistemul
limbic. In ciuda celor vehiculate in trecut, ketamina poate fi consideratd ca
agent anticonvulsivant folosit mai ales in status convulsiv refractar la alte
terapii.

o Cardiovascular: prin eliberarea indirectd de catecolamine, ketamina
conduce la stimularea sistemului nervos simpatic si astfel duce la cresterea
frecventei cardiace, tensiunii arteriale, debitului cardiac dar si a consumului
de oxigen. Ketamina propriu-zisa ca substantd deprima direct miocardul,
acest efect fiind mascat de eliberarea de catecolamine. Atentie sporitd
trebuie acordata pacientilor cu bloc simpatic pre-existent (leziune mielica
de coloani cu soc spinal, soc in faza tardiva) intrucit la acesti pacienti
cliberarea de catecolamine poate fi insuficientd pentru a masca efectul
deprimant miocardic.

« Respirator: reflexul respirator si reflexele cdiii aeriene superioare sunt
foarte putin afectate. De obicei calea aeriand este mentinuta deschisa, insa
nu poate fi garantatd protectia cdii aeriene. Totusi din cauza tonusului
muscular crescut, a secretiilor crescute, pot fi precipitate obstructia si
laringospasmul. Are un puternic efect bronhodilatator, fiind foarte util la
pacientii cu bronhospasm.

o Digestiv: cauzeaza o crestere a secretiilor salivare si lacrimale.

o Alte efecte: creste tonusul uterin. in ultimul timp se vehiculeazd un
puternic efect antidepresiv.

Efecte adverse:

o SNC: poate determina (mai ales la remiterea anesteziei) halucinatii,
diplopie, amauroza fugace, cosmaruri, delir. Toate acestea pot fi prevenite
prin administrarea in prealabil de benzodiazepine, opioide sau droperidol;
de asemenea sunt mai putin frecvente la barbati, la copii, la tineri si la
varstnici.

o Cardiovascular: rare episoade aritmice.

o Respirator: datorita cresterii tonusului, prezentei de secretii in cantitate
mare, cauzdrii tusei si a sughitului pot apdrea fenomene de laringospasm.

Notiuni de farmacologie anestezica

Farmacocineticii: Nu produce anestezie la fel de repede ca alte anestezice
(care actioneaz in cteva secunde - circulatie brat-creier), efectele fiind evidente
dupa 90 de sec. Efectul se instaleazd in aproximativ 30-60 de secunde pentru
administrarea i.v. si 5 minute pentru calea intramusculara. Durata de actiune este
de 5-15 minute dupa administrarea i.v. i 15-20 min dupa administrare i.m. Timpul
de injumatitire este de 10-15 minute. Este metabolizata hepatic in proportie de
95% si eliminati renal in proportie de aproximativ 90%.

Indicatii:
e Inductia si mentinerea anesteziei mai ales la pacientii: in soc, astmatici,
varstnici, §i arsi
o Sedare: util intrucat mentine reflexele cdii aeriene superioare.
o in manangementul bronhospasmului - pot fi utilizate doze sub-anestezice
e Analgezie
o Status convulsiv refractar

Contraindicatii:
e Absolute: porfirie, hipertensiune intra-craniand, AVC, HTA, sindrom
coronarian acut, eclampsie
e Relative: hipertiroidism, chirurgie oftalmologica sau brongica, tulburdri
psihiatrice

Medicatia miorelaxanta

Desi la ora actuali sunt disponibile pe piatd o seric de medicamente blocante
neuromusculare, numai doud dintre ele se pot folosi in inductia rapidd (datoritd
timpului scurt de actiune). Este vorba de succinilcolind (relaxant muscular
depolarizant) si, respectiv, rocuroniu (relaxant muscular nondepolarizant).

Succinilcolina LYSTENON® - relaxant muscular depolarizant.

Este disponibild in fiole de 100 mg/5 ml.

Doza folositd pentru inductie rapida este de 1-1,5 mg/kg, iar efectul apare in
30 secunde-1 minut. Remiterea blocului apare dupd 3-5 minute, iar reversia
completi are loc dupa 12-15 minute. Exista situatii clinice particulare care pot
prelungi blocul neuromuscular pani la 4 ore (cazul pacientilor heterozigoti pentru
gena care codifica colinesteraza plasmatica).

Determina fasciculatii ale musculaturii care au drept consecintd aparitia
durerilor musculare, produce o crestere tranzitorie a presiunii intraoculare,
intracerebrale si intragastrice (aceasta din urma este asociatd si cu o crestere a
presiunii de deschidere a sfincterului esofagian inferior - marcand utilitatea ei in
inductia la stomacul plin).

Nu se administreazi la pacientii cu distrofii musculare, la pacientul ars (la 24
ore de la accident), la pacientii cu leziuni medulare (la 7 zile de la accident).
Atentie speciali la pacientul cu hiperpotasemie si cu insuficientd renald acuta,
deoarece administrarea dozei de inductie va genera cresterea potasiului plasmatic
cu 0,5-1 mEq/l. Poate de asemenea elibera histamind, responsabild de reactiile
alergice, produce hipertermie maligna, o complicatie potential letala, la pacientii
cu mutatie congenitald a calciului sarcoplasmic.



I ANESTEZIA IN PRESPITAL

Paralizia se instaleaza in ordinea urmatoare: muschii pleoapelor, muschii
masticatori, muschii extremitatilor, muschii abdominali, muschii glotei i, in final,
diafragmul.

Se pastreaza la rece (2-8°C).

Rocuroniu ESMERON® (flacoane de 10 ml, 10 mg/ml ) - relaxant muscular
din clasa blocantelor non-depolarizante.

Se foloseste atat pentru inductia rapida cat §i pentru cea clasica.

Doza folosita in inductie rapida este de 1,2 mg/kg, obtindndu-se conditii de
intubatie in 1 minut, cu durata a efectului de aproximativ 30-40 minute. Este o
alternativd la succinilcolind pentru inductia rapidd, la pacientii care au
contraindicatie pentru administrarea acesteia: insuficienta renald cu
hiperpotasemie, hipertermia maligna, alergie, arsurd cutanatil extinsa mai veche
de 6 ore si denervare extinsa.

Se poate folosi i pentru continuarea relaxdrii musculare dupd inductie, doza
recomandata fiind de 0,1-0,2 mg/kg la 30-40 min, obligatoriu in asociere cu sedare
continua.

Atracurium TRACRIUM® (fiole de 5 ml, 10 mg/ml) relaxant muscular non-
depolarizant, se foloseste in inductia clasica sau pentru obtinerea unei relaxari
continue, daca se administreazd in bolusuri repetate sau perfuzie continud. Nu
poate fi folosit in inductie rapida, deoarece debutul efectului apare dupd 3 minute,
la 0 dozi de 0,5 mg/kg, cu duratd a efectului clinic de 25-30 minute. Doza pentru
bolusuri este de 0,1 mg/kg la 20-30 minute sau administrare continua de 0,3-0,6
mg/kg/ora.

Medicatia folosita pentru analgezie si sedare

Sedarea

Dupi ce pacientul a fost intubat necesitd ventilatie mecanicd, iar pentru facilitarea
acesteia este nevoie de sedare. De asemenea, pacientul post-resuscitare
cardiopulmonard are nevoie de sedare, avind ca scop reducerea ratei
metabolismului cerebral. La fel, pacientul politraumatizat necesitd sedare (daca
este intubat si ventilat mecanic) i analgezie.

Medicatia folositd pentru sedare trebuie aleasa in functie de statusul
hemodinamic al pacientului (majoritatea medicatiei folosite pentru sedare este
asociatd cu hipotensiune arteriald) si de necesitatea obtinerii §i a analgeziei (in
acest caz se vor alege opioidele).

Midazolam DORMICUM® face parte din clasa benzodiazepinelor, fiind
frecvent folosit pentru sedare, realizeaza hipnozi si sedare, dar este eficient si
pentru cuparea convulsiilor.

Se administreaza in bolus 0,05-0,1 mg/kg, apoi bolusuri de 0,02 mg/kg; dozele
se reduc la varstnic. Pentru efectul anticonvulsivant, la un adult, se administreaza
titrat cate 2 mg i.v.

Poate determina hipotensiune si apnee, deci se impune precautie la pacientul
cu respiratii spontane.

Notiuni de farmacologie anestezica

Ca antagonist al benzodiazepinelor, in caz de supradozare sau efecte adverse,
s¢ foloseste Flumazenil ANEXATE® (0,1 mg/ml), titrat cate 0,2 mg i.v., pand la
maxim 2 mg i.v. O perfuzie intravenoasi cu 0,1-0,4 mg/ora poate fi de asemenca
utili. Viteza perfuziei trebuie ajustatd individual, pentru a obtine nivelul dorit de
constientd. La copii de peste 1 an, doza este de 0,01 mg/kg, maxim 0,2 mg. Daca
dupa o perioada de asteptare de 45 secunde nivelul dorit de constientd nu este
obtinut, poate fi administrata o a doua injectie de 0,01 mg/kg (pana la 0,2 mg).

Propofol — hipnotic, folosit atat pentru inductie cat si pentru mentinerea
sedarii.

Doza de mentinere este de 1-4 mg/kg/ord, doza se reduce la pacientul
hipovolemic, deoarece produce hipotensiune. De asemenea produce durere la
injectare. Se poate asocia cu ketamina la pacientul cu instabilitate hemodinamica
marcata, sau la pacientul astmatic la care se doreste obtinerea bronhodilatatiei date
de ketamina (in seringa de 50 ml se pun 250 mg propofol si respectiv 250 mg
ketamina, restul pana la 50 ml va fi completat cu ser fiziologic). Se administreaza
in perfuzie continud intravenoasa, cu doze titrate in functie de efectul dorit.

Fentanyl - opioid major care se poate folosi pentru analgezie, administrat in
bolusuri sau in perfuzie continud intravenoasa, 25-200 pg/ord; dozele se reduc la
pacientul instabil hemodinamic, varstnic sau in asociere cu propofol sau alt
hipnotic.

Analgezia

Durerea se caracterizeaza printr-o multitudine de efecte secundare nedorite, fiind
necesari cuparea ei cat mai prompt cu putintd.
Evaluarea durerii este indispensabila si necesitd urmarire constanta prin:
 misurarea intensitatii durerii in timp real, atdt in repaus cat i in timpul
mobilizarii
e cuantificarea eficacititii tratamentului administrat
o cunosterea efectelor secundare raportate la medicatia folosita
Medicatia folosita pentru abolirea durerii este variatd, la ora actuald fiind
disponibile diverse clase de medicamente care pot fi folosite in tratamentul durerii
acute.

Clasificarea OMS a analgezicelor:

e Nivel I: non-opioide - paracetamol, AINS

o Nivel II: opioide slabe, se asociazi celor de nivelul 1

e Nivelul III a: opioide majore administrate p.o: morfina, oxicodona,

agonisti partiali: buprenorfind si agonisti-antagonisti: nalbufina

« Nivel II1 b: opioide cu administrare i.v sau transcutanata - patch (plasture)

Din aceasti clasificare nu toate se preteaza la administrarea pe ambulantd, de
aceea mai jos va fi descrisd doar medicatia cel mai des folosita.



