Doses mínimas, grande impacto: Otimizando o desmame da sedacão para reduzir o uso de opioides em uma UTI Neonatal de Nível IV
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O desmame padronizado reduziu a exposição a opioides, o tempo de internação e o uso de sedativos, aumentando a segurança, a qualidade do atendimento e a capacidade da UTI neonatal.

INTRODUÇÃO

O manejo da sedação em neonatos criticamente enfermos é complexo. Os bebês na Unidade de Terapia Intensiva Neonatal (UTIN) são submetidos a inúmeros procedimentos dolorosos, e os analgésicos e sedativos comumente utilizados, incluindo opioides, benzodiazepínicos e agonistas alfa-2, acarretam riscos de síndrome de abstinência e impacto no neurodesenvolvimento. 
A exposição prolongada a opioides e benzodiazepínicos em bebês extremamente prematuros está associada a menores escores cognitivos, motores e de linguagem [ 1 ]. Os opioides podem aumentar a apoptose em células da microglia humana, enquanto os benzodiazepínicos estão ligados à neuroapoptose e ao delirium [ 2 , 3 , 4 ]. O uso de dexmedetomidina aumentou devido às suas potenciais vantagens, incluindo a redução da depressão respiratória e do delirium, mas a interrupção abrupta pode desencadear síndrome de abstinência, e os efeitos a longo prazo permanecem incertos [ 5 , 6 , 7 , 8 , 9 , 10 ]. A dor neonatal não tratada também é prejudicial, enfatizando a necessidade de manejo farmacológico equilibrado juntamente com estratégias não farmacológicas [ 11 ].

Estudos anteriores demonstraram que a redução gradual estruturada e estratificada por risco dos opioides diminui os sintomas de abstinência sem aumentar os eventos adversos [ 12 , 13 ]. 
A avaliação objetiva utilizando ferramentas validadas, como o Sistema de Pontuação de Abstinência Neonatal de Finnegan [ 14 ] ou o WAT-1 [ 15 ], demonstrou melhorar a segurança e apoiar estratégias individualizadas de desmame. 
Iniciativas anteriores de melhoria da qualidade (MQ) em UTIs pediátricas e cardíacas reduziram com sucesso a exposição a opioides por meio da padronização de protocolos de desmame, enfatizando a importância da colaboração multidisciplinar, do monitoramento em tempo real e dos ciclos iterativos de Planejar-Executar-Estudar-Agir [ 13 , 16 , 17 ].
objetivos
Considerando os riscos conhecidos da exposição prolongada a opioides e benzodiazepínicos e os benefícios do desmame estruturado, foi implementada uma Diretriz padronizada de sedação e desmame para reduzir a exposição média a opioides, mantendo a segurança do paciente. A intervenção incorporou a estratificação de risco com base na duração da exposição a opioides, desmames alternados entre classes farmacêuticas, orientação estruturada para transições orais e reconhecimento precoce de delirium neonatal [ 18 ].

Esta iniciativa de melhoria da qualidade focou-se na população neonatal e teve como objetivo reduzir em 20% a duração média da exposição a opioides entre pacientes elegíveis da UTI neonatal que receberam opioides por mais de quatro dias, até maio de 2023, com melhoria sustentada até maio de 2024.
 Os objetivos secundários incluíram a redução da exposição à dexmedetomidina, a melhoria da adesão aos planos individualizados de desmame e a redução do tempo de internação na UTI neonatal.
Métodos

Esta iniciativa de melhoria da qualidade foi conduzida na UTI Neonatal de Nível IV, com 60 leitos, do Rady Children's Hospital, um hospital infantil independente no sul da Califórnia com grande número de pacientes cirúrgicos. 
Os principais medicamentos para sedação incluem opioides e dexmedetomidina, com benzodiazepínicos utilizados como terceiro agente quando indicado. As características dos pacientes (incluindo peso ao nascer, idade gestacional, sexo, raça e etnia) foram coletadas para avaliar a variabilidade entre as fases do estudo e garantir que as mudanças nos desfechos não fossem influenciadas por fatores de confusão. Os dados de raça e etnia foram mapeados em categorias hospitalares padrão. Grupos com menos de 20 ocorrências foram classificados como “outros”. Os critérios de exclusão incluíram síndrome de abstinência neonatal de opioides devido à exposição intrauterina, óbito durante a internação ou alta para cuidados paliativos sem planejamento para desmame. Pacientes readmitidos na UTI Neonatal com mais de quatro dias de exposição a opioides foram incluídos e analisados ​​como episódios distintos de desmame.

O projeto teve início com a formação de uma equipe multidisciplinar e uma extensa revisão da literatura entre fevereiro e maio de 2022. A equipe utilizou o Framework for Quality Improvement (Estrutura de Melhoria da Qualidade) do Institute for Healthcare Improvement (IHI) e ferramentas de melhoria da qualidade, incluindo um diagrama de Ishikawa, para identificar potenciais fatores que contribuem para a exposição prolongada a opioides e para a síndrome de abstinência. Essas informações fundamentaram um diagrama de fatores-chave (KDD) que vincula os fatores primários e secundários às intervenções e alinha as atividades do projeto aos objetivos gerais (Figura  1 ).

                                   Figura 1.  Diagrama do driver principal
[image: image14.png]Baseline® (N =262)

Male Sex, N (%) 138 (53%)
Race, N (%)

Black o African American 16 (6.1%)
Hispanic/Latino/Latinx 94 (36%)
Asian 29(119%)
White 102 (39%)
Other 15 (57%)
Birth weight (grams); mean (SD) 2474 (1097)
Gestational Age; mean (SD) 350(52)

“Among patients with >0 days of Opioid Exposure.

wBaseline: July 2021 - June 2022 Intervention: July 2022 - June 2023; Sustainment: July 2023 - October 2024,

<Pearson's Chi-squared test; Kruskal Wallis rank sum test.

Intervention (N =270)
143 (53%)

18 (67%)
100 (37%)
27 (10%)
103 (38%)
15 (5.6%)
2623 (1017)
359 (48)

Sustainment (N =387)
222 (57%)

24 (62%)
154 (40%)
47 (129%)
138 (36%)
16 (4.1%)
2573 (1078)
35361

03
014




O primeiro passo foi desenvolver uma Diretriz padronizada para a retirada gradual da sedação. Nossa Diretriz é uma adaptação das diretrizes publicadas pelo Children's Hospital of Los Angeles, especificamente adaptadas para nossa população neonatal e modificadas ao longo do projeto[ 16 , 17 ]. Essa Diretriz incorpora a estratificação de risco pela duração da exposição e orientações estruturadas para a transição para medicamentos orais [ 13 , 16 , 17 ]. 
A abordagem para a retirada gradual começou com a redução de um medicamento por classe farmacêutica e a transição para formulações orais quando viável, seguida por uma retirada gradual com base na duração da exposição e na alternância entre as classes de medicamentos.
As intervenções também visaram o reconhecimento precoce, o diagnóstico e o manejo do delirium neonatal, com base em trabalhos anteriores de melhoria da qualidade realizados nesta Instituição para aumentar a triagem para delirium neonatal [ 18 ]. O processo de triagem nesta instituição inclui a pontuação padrão para bebês a termo corrigidos ou mais velhos com a Escala de Agitação-Sedação de Richmond (RASS) e a Avaliação de Delirium Pediátrico de Cornell (CAPD). 
Se houver suspeita de delirium, são implementadas estratégias de manejo não farmacológicas e é solicitada consulta à psiquiatria infantil para recomendações adicionais de manejo. Embora a retirada gradual da sedação e a síndrome de abstinência iatrogênica sejam distintas do delirium neonatal, há uma sobreposição significativa na população, e o reconhecimento e o manejo oportunos do delirium neonatal foram úteis na progressão da retirada gradual da sedação.

Os desfechos secundários incluíram a exposição geral a opioides, a exposição à dexmedetomidina e o tempo de internação. 
Resultados

A análise utilizando testes t e ANOVA demonstrou que as características dos pacientes, incluindo peso ao nascer, idade gestacional, sexo e raça, permaneceram estáveis ​​ao longo das fases do projeto (Tabela  1 ). 
A análise de controle estatístico de processo (CEP) revelou que, entre os pacientes com mais de quatro dias de exposição a opioides, a duração média do uso de analgésicos opioides diminuiu de 26 para 17 dias a partir de junho de 2023, superando a meta de redução de 20% (Figura  2 ). 
O tempo de internação hospitalar (TIH) diminuiu de 70 para 50 dias (Figura  3 ), refletindo um desmame mais eficiente da sedação, uma melhor coordenação multidisciplinar e um cuidado aprimorado ao paciente. 
A exposição à dexmedetomidina diminuiu de 18 para 12 dias a partir de agosto de 2023 (Figura  4 ). Um total de 13 pacientes foram representados mais de uma vez nos dados devido à transferência da nossa UTI Neonatal e posterior readmissão com mais de 4 dias de exposição a opioides em ambas as internações.
 Quase todos os planos de desmame exigiram modificações individualizadas com base nos escores do WAT-1, uso conforme necessário (PRN), estabilidade clínica ou proximidade da alta. O feedback qualitativo indicou um manejo eficaz da síndrome de abstinência e alta satisfação dos profissionais de saúde. Ciclos iterativos de Planejar-Executar-Verificar-Agir refinaram a dosagem de clonidina e metadona, as estratégias de comunicação e as ferramentas de prontuário eletrônico, contribuindo para melhorias sustentadas na exposição a opioides e no fluxo de trabalho clínico.
Figura 2. Gráfico XmR de Controle Estatístico de Processo: Média de dias de uso de analgésicos/narcóticos por alta da UTI Neonatal elegível*.
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Figura 3. Gráfico XmR de Controle Estatístico de Processo: Tempo médio de internação (TII) para altas elegíveis* da UTI Neonatal com mais de 4 dias de exposição a analgésicos e narcóticos.
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Figura 4. Gráfico XmR de Controle Estatístico de Processo: Média de dias de dexmedetomidina para altas elegíveis* da UTI Neonatal com qualquer exposição a analgésicos/narcóticos
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Tabela 1 Características dos pacientes por período de estudo  
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Discussão

Esta iniciativa multidisciplinar de melhoria da qualidade demonstrou reduções sustentadas na exposição a opioides, na exposição à dexmedetomidina e no tempo de internação em pacientes elegíveis. Nossa meta SMART foi superada, com uma redução média na exposição a opioides de 26 para 17 dias, uma melhora de 35%.

Os pontos fortes deste projeto incluem o envolvimento ativo tanto da farmácia quanto da enfermagem como principais partes interessadas para impulsionar a mudança. 
Um trabalho semelhante de melhoria da qualidade realizado por Vyas et al. demonstrou redução na duração do uso de opioides utilizando a pontuação universal WAT-1 e uma abordagem similar de estratificação de risco para o desmame da sedação [ 13 ]. Isso demonstra que esses incrementos no desmame provavelmente serão bem tolerados em populações comparáveis, dada a reprodutibilidade entre a instituição deles e a nossa, bem como em populações pediátricas mais velhas [ 16 , 17 ].
 A padronização é um fator comprovado de melhoria, amplamente estudado em neonatologia para o avanço da alimentação e cuidados respiratórios [ 20 , 21 ]. Em nossa Instituição, a padronização do desmame não apenas levou a uma redução na exposição a sedativos, mas também melhorou a qualidade do atendimento e aumentou a satisfação dos pacientes e da equipe de enfermagem.

Inicialmente, alguns membros da equipe expressaram reservas quanto à transição de planos de desmame totalmente individualizados para uma abordagem padronizada; no entanto, ao longo do projeto, os benefícios de uma estrutura padronizada e de uma documentação clara tornaram-se evidentes. Estratégias eficazes foram mantidas durante as transições entre profissionais, utilizando um calendário de desmame documentado, o que melhorou a consistência, a continuidade e a satisfação em comparação com o sistema anterior, no qual as abordagens variavam amplamente entre os profissionais e os planos frequentemente mudavam de semana para semana. Além disso, os incrementos e frequências iniciais do desmame foram geralmente bem tolerados, levando a uma ampla aceitação da estrutura padronizada. Embora o plano possa evoluir em nível individual, a manutenção de uma progressão consistente e padronizada durante as transições entre profissionais e enfermeiros resultou em uma duração de desmame mais curta. A iniciativa também promoveu uma mudança positiva na cultura da Unidade, com a equipe assistencial reconhecendo proativamente os dias de desmame e defendendo a adesão ao plano de desmame.

Este artigo fornece uma nova estrutura para a transição de neonatos da dexmedetomidina contínua para a clonidina oral. Dado o uso crescente de dexmedetomidina na população neonatal [ 22 ], este trabalho será muito útil nos próximos anos, à medida que muitos centros abandonam os benzodiazepínicos como adjuvantes na sedação de opioides. As estratégias de desmame baseadas em clonidina variam amplamente em função da preferência, da idade do paciente e das doses típicas utilizadas para esses medicamentos [ 5 , 23 , 24 , 25 , 26 ]. Mais estudos são necessários, pois transições seguras para medicação oral podem facilitar a remoção do cateter venoso central, a transferência para Unidades de menor complexidade e a alta hospitalar durante o período de desmame em diversas populações de pacientes.

As limitações deste projeto incluem o desenho unicêntrico e o tamanho reduzido da amostra em alguns subgrupos, o que pode limitar a generalização dos resultados. As práticas de sedação variam entre as Instituições, incluindo a seleção do agente, as estratégias de dosagem e os métodos de avaliação da síndrome de abstinência. O projeto focou-se exclusivamente na fase de desmame e não abordou a iniciação ou a escalada da dose, o que pode influenciar a exposição total a opioides. As medidas de processo não foram coletadas longitudinalmente, portanto, a adesão a longo prazo é inferida em vez de ser medida diretamente. 
Os ciclos iterativos de Planejar-Executar-Verificar-Agir permitiram o refinamento contínuo das diretrizes, das estratégias de dosagem e dos processos de comunicação, adaptando-se às necessidades específicas dos pacientes e aos desafios clínicos em constante evolução. Recursos essenciais, incluindo o tempo dedicado de neonatologistas, enfermeiros, farmacêuticos e analistas de dados, juntamente com ferramentas baseadas em registros eletrônicos de saúde para monitoramento em tempo real, foram fundamentais para apoiar uma implementação consistente e de alta qualidade. Essas estratégias aumentaram a robustez da intervenção e fortaleceram a interpretação dos resultados, apesar das limitações inerentes.

As oportunidades de melhoria futura incluem a padronização das fases de início e escalonamento do manejo da dor e da sedação. É necessário otimizar ainda mais o desmame para pacientes que utilizam muitos recursos, os quais frequentemente requerem modificações repetidas em seus planos de desmame devido a contratempos clínicos. A implementação de novas terapias e estratégias para sedação e manejo da dor pode oferecer suporte adicional a esses pacientes complexos.
Conclusões

Esta iniciativa de melhoria da qualidade demonstra que uma abordagem estruturada e multidisciplinar para o desmame da sedação pode reduzir com segurança a exposição a opioides e dexmedetomidina, ao mesmo tempo que melhora a eficiência e os resultados clínicos dos pacientes em uma UTI neonatal de alta complexidade. Ao direcionar intervenções para os pacientes com maior risco de síndrome de abstinência iatrogênica, a iniciativa demonstrou que intervenções focadas e baseadas em evidências, somente durante a fase de desmame, podem gerar melhorias significativas. O projeto promoveu uma cultura positiva na Unidade, fortaleceu a comunicação multidisciplinar e estabeleceu processos duradouros com suporte do prontuário eletrônico. O sucesso sustentado por mais de um ano destaca o potencial para manutenção e escalabilidade a longo prazo. Este trabalho ressalta que abordagens deliberadas e multidisciplinares para o manejo da sedação não apenas podem otimizar os resultados clínicos para neonatos criticamente enfermos, mas também servir como um modelo replicável para outras UTIs neonatais que buscam melhorar a segurança, a eficiência e a qualidade do atendimento.

ABSTRACT

OBJECTIVE: Infants in the NICU often require prolonged sedation, increasing risk for iatrogenic withdrawal. We aimed to reduce

mean opioid exposure by 20% (26 to 21 days) by May 2023, with sustained improvement through May 2024.

STUDY DESIGN: A multidisciplinary team used the Model for Improvement with iterative Plan-Do-Study-Act cycles and EHR tools to

implement a standardized sedation-weaning guideline. Applicable outcome, process, and balancing measures were analyzed using

statistical process control charts.

RESULTS: Among patients receiving >4 days of opioids, mean exposure decreased from 26 to 17 days, length of stay from 70 to

50 days; and overall dexmedetomidine exposure from 18 to 12 days. Adherence to individualized weaning plans improved and

feedback indicated effective withdrawal management.

CONCLUSIONS: Standardized weaning reduced opioid exposure, LOS, and sedative use, enhancing safety, care quality, and NICU

capacity
RESUMO

Objetivo

Os bebês internados na UTI neonatal frequentemente necessitam de sedação prolongada, aumentando o risco de síndrome de abstinência iatrogênica. Nosso objetivo foi reduzir a exposição média a opioides em 20% (de 26 para 21 dias) até maio de 2023, com melhora sustentada até maio de 2024.

Desenho do estudo

Uma equipe multidisciplinar utilizou o Modelo de Melhoria com ciclos iterativos de PDSA (Planejar-Executar-Estudar-Agir) e ferramentas de EHR (Registro Eletrônico de Saúde) para implementar uma diretriz padronizada de desmame da sedação. Os resultados, processos e medidas de equilíbrio aplicáveis ​​foram analisados ​​utilizando gráficos de controle estatístico de processo.

Resultados

Entre os pacientes que receberam opioides por mais de 4 dias, a exposição média diminuiu de 26 para 17 dias, o tempo de internação de 70 para 50 dias e a exposição total à dexmedetomidina de 18 para 12 dias. A adesão aos planos individualizados de desmame melhorou e o feedback indicou um manejo eficaz da síndrome de abstinência.

Conclusões

O desmame padronizado reduziu a exposição a opioides, o tempo de internação e o uso de sedativos, aumentando a segurança, a qualidade do atendimento e a capacidade da UTI neonatal.
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A definição precisa da dose de metadona, baseada na taxa de infusão de fentanil e iniciada precocemente antes da retirada total do opioide intravenoso, é um passo crucial para reduzir a ocorrência da síndrome de abstinência. Estudos de Dervan et al. (2017) e Giby et al. (2014) reiteram que a adoção da metadona como ponte terapêutica é capaz de diminuir sensivelmente os episódios de abstinência grave em comparação com estratégias de desmame não padronizadas

[image: image1.png]1) uso DA METADONA: EQUIVALENCIA | @) EXEMPLO DE CALCULO DE CONVERSRO
@ (valores da literatura variam

*[ 2,5 vezes a dose de fentanil em mg]* e Dttos o ocictite: 0,05-0,2 mg/kg/dia)

<
RN com peso de 2 kg, em uso de fentanil - Para RN de 2 kg: 0,2 mg/dia

(2 mcg/kg/h) por 10 dias.

n (1 pg/kg/h x 24 horas = 24 pg ‘
;P Dose diaria de fentanil

PASSO 1: CALCULAR DOSE DIARIA TOTAL DE FENTANIL @ PASSO 3: DIVIDIR EM DOSES
- Fentanil: 2 mcg/kg/h x 24 h = 48 mcg/kg/dia '

- Para RN de 2 kg: 48 x 2 = 96 mcg/dia =
0,096 mg/dia

- Inicial: 0,05 mg de 6/6h

24 yg +1000 = 0,024 mg |
;P Convertemos pg em mg

(4 vezes ao dia = 0,2 mg/dia)

\'4

e PASSO 2: CONVERTER PARA METADONA o Sara e

0,024 mg x 2,5 = 0,06 mg/kg/dose de 6/6h &

L’ 0,06 mg/kg/dose de

6/6h de metadona

- Razio de equivaléncia: 1:1a 1:2 Nota: Diluir 1 comprimido
(segundo literatura) de metadona (5 mg) em
- Dose inicial metadona: 0,1 mg/kg/dia [ 10 mL de 4gua destilada

v (1mL=0,5mg)
PASSO 3: DIVIDIR EM DOSES ‘ A diluicdo deve ser realizada

- Inicial: 0,05 mg de 6/6h
(4 vezes ao dia = 0,2 mg/dia)

 Dose equianalgésica de metadona [ em Farmécia de Manipulacgo.





Esquema Detalhado para Exposição 5-14 dias
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Esquema Detalhado para Exposição ≥ 14 a 20 dias
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Esquema Detalhado para Exposição ˃ 20 dias
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Intoxicação por Metadona
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Intoxicação por Midazolam
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CONCLUSÃO
A literatura demonstra que a utilização de protocolos estruturados de sedação e desmame reduz a incidência e a gravidade da síndrome de abstinência iatrogênica em pacientes neonatais e pediátricos críticos. Johnson et al. (2014) e Sanchez-Pinto et al. (2018) destacam que abordagens padronizadas favorecem retirada mais segura de opioides e benzodiazepínicos, reduzem exposição desnecessária a sedativos e contribuem para maior estabilidade clínica durante o processo de desmame.

Os principais pilares para o sucesso do protocolo incluem monitorização sistemática com escalas validadas, reduções graduais conforme tempo de exposição e resposta clínica, individualização terapêutica e rigor nos processos de segurança medicamentosa, especialmente durante cálculos, diluições e conversões opioides.

Wachman e Schiff (2016) observaram que protocolos organizados podem reduzir significativamente a frequência de abstinência grave e a variabilidade assistencial em unidades críticas. Nesse contexto, a padronização das condutas, associada à capacitação contínua da equipe multiprofissional, representa medida importante para maior segurança, previsibilidade clínica e qualidade do cuidado neonatal.
                                                         Paulo R. Margotto

Brasília, 6 de junho de 2026
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