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Streszczenie

Kolonoskopia jest czesto uwazana przez pacjentéw za inwazyjna procedure, ktora
wkracza w intymno$¢ pacjenta i powoduje dyskomfort, dolegliwos$ci bélowe i obawe
zwigzang z wynikiem badania. Zastosowanie analgosedacji do kolonoskopii nie tylko
poprawia tolerancje i satysfakcje pacjenta, ale réwniez wole pacjentéw poddania sie
powtarzanym badaniom. Jedne osrodki endoskopowe preferujg gteboka analgoseda-
cje do kolonoskopii, ktéra powoduje catkowite zniesienie dyskomfortu kolonoskopii,
ale i utrate kontaktu stownego. Inne o$rodki endoskopowe preferujg lekka analgose-
dacje, kiedy pacjent ma zachowane zdolnosci kontaktu logiczno-stownego i spetnia
polecenia, zmieniajac utozenie ciata podczas badania. Szeroko stosowanym sposobem
analgosedacji do kolonoskopii jest potaczenie propofolu z opioidem. Takie potgczenie
lekéw zwieksza komfort pacjentdw, ale synergistyczne dziatanie depresyjne na uktad
oddechowy i uktad krazenia obu lekéw moze powodowacé zagrazajace zyciu dziatania
niepozadane. Glebszy stopien analgosedacji pozwala lekarzowi na doktadniejsze
i kompletne badanie kolonoskopowe. Kwalifikacja pacjenta do kolonoskopii z zastoso-
waniem analgosedacji nie r6zni sie od kwalifikacji rutynowo przeprowadzanej przed
znieczuleniem ogélnym. Podstawowe znaczenie maja doktadnie zebrany wywiad
chorobowy i badanie fizykalne. Przed rozpoczeciem analgosedacji niezbedne jest
uzyskanie §wiadomej zgody pacjenta lub jego opiekuna, wyrazonej na pi$mie.

Summary

Colonoscopy is often viewed by patients as an invasive procedure which enters the
patient’s intimate zone, causes discomfort and concerns about potential findings. These
concerns can lead to anxiety, which affects patient cooperation and satisfaction with
the procedure. The use of analgosedation for colonoscopy not only enhances patient
tolerance and satisfaction, but also increases the willingness of patients to return for
repeated examination. Deep sedation for colonoscopy, in which the colonoscopy-related
discomfort is eliminated, but the verbal contact is lost, may be routinely practised in
some countries and centres as opposed to conscious sedation, when the verbal contact
is maintained and the patient responds to instructions, e.g. by changing body position
during the examination. A combination of propofol with an opioid is widely used in an-
algosedation during colonoscopy. Although this combination increases patient comfort,
the synergistic respiratory and circulatory depressant effects of both these agents may
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induce life-threatening adverse effects. This level of sedation may allow the colonoscopist
to dedicate more time and attention to examining the colon during colonoscopy. It has
been found that with the use of deep rather than conscious sedation, more advanced
lesions may be found and more patients are likely to undergo complete colonoscopies.
Qualification for colonoscopy with analgosedation does not differ from routinely used
qualification before general anaesthesia. Most important are: detailed anamnesis and
physical examination. Before starting anagosedation it is imperative to obtain informed
consent from a patient or his/her legal guardian, expressed in writing.

WPROWADZENIE

Przesiewowe badanie kolonoskopowe jest potwierdzonym
narzedziem we wczesnej diagnostyce raka jelita grubego.
Fakt ten jest waznym powodem, dla ktérego kolonoskopia
nalezy do najczesciej wykonywanych badan endoskopowych
przewodu pokarmowego. Jednak zmotywowanie pacjentéw
do poddania sie badaniu kolonoskopowemu nadal pozostaje
wyzwaniem. Niewiedza pacjentéw co do badania kolono-
skopowego moze by¢ znaczaca barierg powstrzymujaca
pacjentéw przed poddaniem sie badaniu przesiewowemu.
Pacjenci skarza sie na zaburzenie codziennych czynnosci
z powodu przygotowania jelit do badania, przedtuzanie sie
analgosedacji po kolonoskopii oraz konieczno$¢ zapewnienia
osoby towarzyszacej w drodze do domu. Dyskusja dotyczaca
wykonywania kolonoskopii bez uzycia sedacji trwa nadal i nie
ma jednomyslnosci w tym zakresie. Podczas gdy w jednych
krajach kolonoskopia bez sedacji wykonywana jest powszech-
nie, w innych wykonywanie kolonoskopii bez sedacji uwaza sie
za niewykonalng i odradza sie takie postepowanie. W krajach,
gdzie wykonuje sie znieczulenie do kolonoskopii, zaznacza
sie trend do stosowania sedacji gtebokiej (1). Sedacja do ko-
lonoskopii zwieksza koszt badania. Nalezy woéwczas doliczy¢
koszty zwigzane z absencjg w pracy oraz zatrudnieniem dodat-
kowego personelu i uzyciem sprzetu podczas wykonywania
analgosedacji i znieczulenia ogdlnego, jak i monitorowania
i nadzoru pacjenta po kolonoskopii w analgosedacji. Dla osoby
poddanej analgosedacji dodatkowe obcigzenie wynika z ko-
niecznosci zapewnienia opieki dorostej osoby towarzyszacej
i ograniczenia aktywnosci oraz ryzyka powiktan zwigzanych ze
znieczuleniem. Analgosedacje do kolonoskopii nalezy rozwa-
zy¢ z co najmniej dwéch powodéw: 1) jesli pacjent odczuwa
lek i obawia sie naruszenia jego intymnosci cielesnej, 2) z po-
wodu dolegliwosci bélowych zwigzanych z kolonoskopia.
Kazda z tych przyczyn wymaga zastosowania réznych lekéw,
w przypadku leku i obaw zwigzanych z intymnoscig wihasci-
wym wyborem sg benzodiazepiny, w przypadku doznan bé-
lowych — opioidy. Innym sposobem, stosowanym w niektérych
krajach, jest zastosowanie sedacji gtebokiej z uzyciem propo-
folu, a nawet znieczulenia ogdlnego. Niekiedy kolonoskopie
sg dobrze tolerowane przez pacjentéw, z wysokim stopniem
satysfakcji, z niewielkimi dolegliwosciami bélowymi lub bez
bélu, a w innych przypadkach wymagaja gtebokiego stop-
nia sedacji. Przyczyny sa wieloczynnikowe i obejmuje takie
elementy, jak: przebyte operacje brzuszne i zwigzane z tym
zrosty, indywidualne cechy anatomiczne kazdego pacjenta,
sprawnos$¢ endoskopisty, oczekiwania pacjenta, miejscowe
tradycje, technika wprowadzenia endoskopu i rodzaj sprzetu
endoskopowego.

INTRODUCTION

A screening colonoscopy is a validated tool for early
diagnosis of colorectal cancer. This is an important reason
why colonoscopy belongs to the most common endoscopic
gastrointestinal examinations. However, motivating patients
to participate in colonoscopy screening continues to be
a challenge. The lack of knowledge about the procedure may
be a significant barrier preventing patients from undergoing
screening. Patients complain about disruption of normal daily
activities by bowel preparation for colonoscopy, prolonged
analgosedation after colonoscopy, as well as the need to be
accompanied when returning home. There is an ongoing
discussion on sedation-free colonoscopy, and there is no con-
sensus in this regard. While in some countries it is a common
practice to perform colonoscopy without sedation, this type
of management is considered unfeasible and is not recom-
mended in other countries. In countries where colonoscopy
is performed under analgesia, a trend towards deeper levels
of sedation may be observed (1). Sedation in colonoscopy
increases the costs of examination. Also, the costs associated
with absenteeism, additional personnel, the use of equip-
ment for analgosedation and general anaesthesia as well as
monitoring and surveillance of patients after colonoscopy
under analgosedation should be considered. Additionally,
patients complain about the need to be accompanied when
returning home, about limited physical activity as well as the
risk of anaesthesia-related complications. Analgosedation in
colonoscopy should be considered for at least two reasons:
1) the patient may be anxious and afraid of violation of their
physical intimacy, 2) due to colonoscopy-related pain. Each
of these reasons requires the use of two different agents, with
benzodiazepines being an appropriate choice for patients
with fear and anxiety associated with intimacy, and opioids
recommended for pain. Deep sedation using propofol or
even general anaesthesia is another method used in some
countries. Colonoscopy may be well-tolerated by some pa-
tients, with high levels of satisfaction and only minor or no
pain, whereas in other cases the procedure may require
deep sedation. The underlying causes are multifactorial and
include such elements as previous abdominal surgeries and
the resulting adhesions, individual anatomy of each patient,
the skillfulness of an endoscopist, patient expectations, local
traditions, endoscopic insertion technique and the type of
endoscopic equipment.
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BOL 1 DYSKOMFORT PODCZAS KOLONOSKOPII

Bol towarzyszacy kolonoskopii jest bélem trzewnym,
powstajacym po aktywacji aferentnych nerwéw czuciowych,
ktére unerwiaja jelita. Gtdwnym czynnikiem wywotujacym
jest rozciggniecie Sciany esicy i przyczepoéw kreski z powodu
nadmiernego rozdecia jelit i zwijania sie kolonoskopu (2).
Bl trzewny czesto uaktywnia odruchy autonomiczne, np.:
pocenie, bradykardie, zawroty gtowy, hipotensje oraz nud-
nosci. Chociaz bdl jest odpowiedzia fizjologiczng na uszko-
dzenie tkanek, to réwniez obejmuje odpowiedz emocjonalng
i behawioralng zaleznie od indywidualnych doswiadczen
i pochodzenia kulturowego, ktére czesto nie poddajg sie
leczeniu analgetycznemu. Bél jest gorzej tolerowany przez
mtode kobiety z niskim indeksem masy ciata, a lepiej zno-
szony przez osoby starsze. Do korica trudno jest przewidzie¢
stopien bolesnosci badania u kazdego pacjenta.

USMIERZANIE BOLU I SEDACJA
DO KOLONOSKOPII

Analgosedacja do kolonoskopii jest obecnie tematem licz-
nych dyskusji. W Stanach Zjednoczonych Ameryki Pétnocnej
sedacja do kolonoskopii jest postepowaniem standardowym,
rézne badania zalecajg zastosowanie sedacji umiarkowanej
albo sedacje gteboka. W innych czesciach swiata dyskutuje
sie o kolonoskopii bez uzycia lekéw analgetycznych i seda-
cyjnych (3). Eckardt i wsp. w badaniu 2500 pacjentéw wyka-
zali, ze u 95% z nich mozliwe byto wykonanie kolonoskopii
bez uzycia analgosedacji, kiedy kolonoskopie wykonywat
doswiadczony endoskopista po zastosowaniu optymalnego
sprzetu. Nie przedstawiono jednak raportu co do satysfakcji
pacjentéw z wykonanej procedury endoskopowej (4). Obec-
nie stosowane kolonoskopy z zastosowaniem ptukania woda
oraz badanie wykonywane przez doswiadczonych endo-
skopistow umozliwiajg wykonanie kolonoskopii bez sedacji
w grupie pacjentéw zmotywowanych (5-7). Sukces zalezy od
wiasciwego doboru pacjentéw. Pte¢ meska, wyzszy poziom
wyksztatcenia, niewielki stopien leku przed zabiegiem, pre-
ferencje poddania sie zabiegowi bez sedacji s czynnikami
rokowniczymi udanej kolonoskopii bez uzycia sedacji. Jednak
niedajace sie przewidzie¢ indywidualne réznice w budowie
anatomicznej moga powodowac dyskomfort nie do zaakcep-
towania przez pacjenta i pogorszy¢ warunki wykonywania
kolonoskopii bez analgosedacji.

SPOSOBY ANALGOSEDAC]I

Wytyczne sedacji okreslajg zalecany poziom sedacji do
kolonoskopii jako umiarkowany do gtebokiego. Sedacja gte-
boka jest zwykle uzyskiwana po podaniu dozylnym propofolu,
ktory wykazuje szybki poczatek dziatania, krotki czas dziatania,
pozwalajac na skrécenie czasu powrotu przytomnosci. Z tych
powoddw rosnie zainteresowanie gastroenterologéw sedacja
przy uzyciu propofolu. Jednak nalezy podkresli¢, ze propofol
ma stosunkowo waski zakres dziatania terapeutycznego, co
sprzyja zwiekszeniu ryzyka wystepowania dziatan niepoza-
danych sedacji. W wiekszosci stanéw USA lek nie moze by¢
uzywany przez nieanestezjologéw. W Polsce réwniez ten
lek anestetyczny zarezerwowany jest do stosowania przez
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PAIN AND DISCOMFORT
DURING COLONOSCOPY

Pain during colonoscopy is considered to be visceral,
resulting from the activation of sensory afferent nerves
that innervate the intestines. The main triggering factors
include stretching of the sigmoid wall and mesenteric
attachments due to excessive intestinal distension and
colonoscope looping (2). Visceral pain often triggers auton-
omous reflexes, such as perspiration, bradycardia, vertigo,
hypotension and nausea. Although pain is a physiological
response to tissue damage, it also includes emotional and
behavioural responses depending on the individual experi-
ences and cultural background, which are often resistant
to analgesic treatment. Young women with low body
mass index (BMI) show lower pain tolerance as opposed
to older patients. It is difficult to predict pain intensity in
each patient.

PAIN MANAGEMENT AND SEDATION
FOR COLONOSCOPY

Analgosedation for colonoscopy is currently a widely
discussed issue. Sedation in colonoscopy is a standard
management in the USA, with different studies recommend-
ing either moderate or deep sedation. Other parts of the
world argue for medication-free colonoscopy (3). Eckardt
et al. showed in their study including 2,500 patients that
analgosedation-free colonoscopy was possible in 95% of
patients if performed by an experienced endoscopist us-
ing optimal equipment. However, no reports on patient
satisfaction with the performed endoscopic procedure were
presented (4). Nowadays, the use of colonoscopes employ-
ing the water method, and experienced endoscopists make
colonoscopy without sedation possible for a motivated
group of patients (5-7). Success rates depend on appropriate
patient selection. Male gender, higher levels of education,
low preprocedural anxiety, and patient’s preference for
procedures without sedation are predictors of a successful
sedation-free procedure. However, unpredictable individual
anatomical differences can lead to unacceptable discomfort
for the patient and poor procedural conditions for analgo-
sedation-free colonoscopy.

METHODS OF ANALGOSEDATION

Levels of sedation, ranging from moderate to deep, are
defined in sedation guidelines. Deep sedation is usually
achieved using intravenous propofol, which has a rapid
onset and short duration of action, allowing for a reduced
recovery time. Therefore, there is an increasing interest
in propofol-based sedation among gastroenterologists.
It should be noted, however, that propofol has a rela-
tively narrow therapeutic range, which increases the risk
of sedation-related adverse effects. Most states in the
United States do not allow the use of propofol by non-
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anestezjologéw (8-12). Wytyczne europejskie zezwalajg na
podawanie propofolu przez wyszkolone pielegniarki lub
endoskopistéw, ktdérzy nie wykonuja jednocze$nie kolonosko-
pii (13). Zezwolenie to dotyczy jedynie prowadzenia sedacji
umiarkowanej, ale nie sedacji gtebokiej. Sedacja gteboka
wymaga specjalistycznego sprzetu i wyszkolenia i moze by¢
wykonywana jedynie przez wyspecjalizowany personel me-
dyczny po zapewnieniu wtasciwego monitorowania (14).
Liczba kolonoskopii wykonywanych z udziatem zespotéw
anestezjologicznych ros$nie i wynosita 23,9% w 2007 roku
i 53,4% w 2015 roku (15). Sedacja gteboka moze powodowa¢
niewydolnos$¢ oddechu spontanicznego, co moze wymagac
wspomagania w utrzymaniu droznosci gérnych drég odde-
chowych. Analiza rejestru niepozadanych zdarzen podczas
znieczulenia wykazata, ze gteboka sedacja moze powodowac
wystepowanie powaznych incydentéw niepozadanych nawet
w przypadkach, jesli jest wykonywana przez wiasciwie wy-
szkolony personel (16). Najczestsze dziatania niepozadane to:
depresja uktadu oddechowego, incydenty sercowo-naczynio-
we, opdzniony powrdt przytomnosci, wydtuzenie okresu po
analgosedacji do wypisania z sali poznieczuleniowej do domu.
Gteboka sedacja uniemozliwia samodzielng zmiane pozycji
ciata pacjenta podczas badania oraz utrudnia manewrowanie
utozeniem pacjenta. Umiarkowana sedacja jest definiowana
jako zmniejszenie stanu przytomnosci pacjenta wywotane
podaniem leku. Pacjent poddany umiarkowanej sedacji moze
celowo reagowac na polecenia stowne, oddech spontaniczny
jest wydolny i nie ma ryzyka utraty droznosci gérnych drég
oddechowych. Leki najczesciej stosowane w celu uzyskania
umiarkowanej sedacji to midazolam i inne benzodiazepiny
lub ich potaczenie z opioidem. Potaczenie leku sedacyjnego
z opioidem zapewnia bardzo dobre warunki kolonosko-
pii, ale zwieksza ryzyko uzyskania niezamierzonej gtebokiej
analgosedacdji i czestszej depresji oddechowej. Czas dziatania
lekéw uzytych do analgosedacji moze by¢ dtuzszy niz sam
zbieg kolonoskopii, co skutkuje przedtuzeniem wybudzania
i przedtuzonym czasem wypisu do domu, zwieksza koszty
postepowania i zaburza aktywnos¢ pacjentéw.

IDEALNY LEK ANALGOSEDACYJNY

Idealny preparat uzyty w celu wywotania analgosedacji
powinien by¢ efektywny w stosowanej dawce, ktéra minimal-
nie wptywa na parametry zyciowe, zapewnia szybki powrét
sprawnosci i wigze sie z niskim odsetkiem dziatan niepozada-
nych. Pozadane wtasciwosci idealnego leku analgetycznego
do kolonoskopii zapewnig komfort pacjentowi z zachowa-
niem stanu przytomnosci, co umozliwi szybka zmiane pa-
cjentéw w pracowni endoskopowej. Lek taki powinien miec¢
szybki poczatek dziatania i krotki czas dziatania, wykazywac
dziatanie przeciwbélowe i anksjolityczne, fatwos¢ w miarecz-
kowaniu do pozadanego efektu, szybki powrét do sprawnosci
psychoruchowej, bardzo dobry profil bezpieczeristwa i posia-
dac specyficznego, szybkodziatajagcego antagoniste, wszystko
bez koniecznosci zatrudnienia dodatkowego personelu. Leki
uzywane w analgosedacji do kolonoskopii mozna przypisa¢
do kilku grup, sa to: benzodiazepiny, a2-agonisci, opioidy,
anestetyki dozylne, anestetyki wziewne.

anaesthesiologists. In Poland, this anaesthetic is also used
only by anaesthesiologists (8-12). The European guidelines
allow for the administration of propofol by trained nurses
or endoscopists who do not perform colonoscopy at the
same time (13). However, this permission only concerns
moderate, and not deep sedation. Deep sedation requires
specialist equipment and training, and it may be per-
formed only by trained personnel and under appropriate
monitoring (14). The rates of colonoscopies performed
by specialised anaesthetic teams increased from 23.9% in
2007 to 53.4%in 2015, respectively, and are still rising (15).
Deep sedation may cause spontaneous ventilation failure,
which may require assistance to maintain patent airways.
An analysis of aesthetic-related adverse events registry
demonstrated that serious adverse events can occur during
deep sedation, even when performed by properly trained
personnel (16). The most common adverse effects include
respiratory depression, cardiovascular events, delayed
recovery of consciousness, and prolonged time between
analgosedation and hospital discharge. Deeply sedated
patients are not able to change their body position dur-
ing examination, which makes it difficult to maneuver the
patient. Moderate sedation is defined as a drug-induced
depression of consciousness. Moderately sedated patients
are able to purposefully respond to verbal commands.
Spontaneous ventilation is adequate, and there is no the
risk of airway obstruction. Agents that are most commonly
used for moderate sedation include midazolam and other
benzodiazepines or midazolam combined with an opioid.
Although combination of a sedative and an opioid is excel-
lent for colonoscopy, it increases the risk of unintentional
deep sedation and more common respiratory depression.
The duration of analgosedatives may be longer than the
duration of the procedure, resulting in prolonged recovery
with a delay in hospital discharge, increased costs, and
disruption of daily activities of the patients.

THE IDEAL ANALGOSEDATIVE AGENT

An ideal agent used to induce analgosedation should
be efficacious at the used dose, which has minimum effects
on the vital parameters, has a rapid offset and is associated
with a low rate of adverse reactions. Desirable properties of
an ideal analgesic for colonoscopy will ensure comfort to
a conscious patient, which will allow for a dynamic change of
patients in the endoscopic laboratory. Such an agent should
have a rapid onset and short duration, exhibit analgesic and
anxiolytic action, ease of titration to a desired level, rapid
recovery, and an excellent safety profile with the existence
of a specific, rapidly acting antagonist - all this without the
need for additional personnel. Drugs used in analgosedation
for colonoscopy can be classified into several groups: benzo-
diazepines, a2-agonists, opioids, intravenous anaesthetics
and inhaled anaesthetics.
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BENZODIAZEPINY

Benzodiazepiny sg czesto stosowane do sedacji i wywo-
fania niepamiecilub jako leki wspomagajace do znieczulenia
ogoblnego. Posiadajg réwniez dziatania przeciwdrgawkowe
i rozluzniajgce miesnie.

Zwiekszaja dziatanie hamujgce receptoréw GABA. Ben-
zodiazepiny maja rézna charakterystyke farmakologiczna,
np. jedne posiadaja silniejsze dziatanie sedacyjne badz inne
silniejsze dziatanie anksjolityczne.

DIAZEPAM

Diazepam byt jedynym lekiem tej grupy stosowanym
w poczatkach endoskopii i nadal jest stosowany do kolo-
noskopii na catym swiecie. Popularno$¢ diazepamu wynika
ze stosunkowo dtugiego czasu péttrwania w stosunku do
nowszych benzodiazepin, takich jak midazolam. Gtéwnym
dziataniem ubocznym diazepamu jest depresja oddechowa.
Lek moze tez powodowac zapalenie zyty w miejscu wstrzyk-
niecia. Stosowany jest w pojedynczym wstrzyknieciu dozyl-
nym 5-10 mg (17).

MIDAZOLAM

Midazolam jest benzodiazeping krétkodziatajaca, ktora
nadal jest najczesciej stosowanym lekiem w sedacji do kolo-
noskopii. Posiada wieksza 1,5-3,5 site dziatania w stosunku do
diazepamu. Zaczyna dziata¢ po 1-3 minutach, osigga szczyt
dziatania po 3-4 minutach, a czas dziatania po podaniu po-
jedynczej dawki wynosi 15-80 minut i zalezy od takich czyn-
nikéw, jak: otytos¢, zaawansowany wiek, choroby watroby
i nerek. Niekiedy podanie midazolamu moze prowadzi¢ do
wystapienia reakgji paradoksalnej pod postacig agresywnosci
i pobudzenia. Midazolam zwykle podawany jest w pojedyn-
czej dawce 30-50 pg/kg mc. do kolonoskopii, a nastepnie,
w celu uzyskania pozadanego poziomu sedacji, podawany
jest dozylnie w spos6b miareczkowany. Zmniejszenie dawki
zaleca sie u pacjentéw powyzej 60. roku zycia (18).

FLUMAZENIL

Flumazenil jest kompetytywnym antagonistg receptoréw
benzodiazepinowych w o$rodkowym uktadzie nerwowym.
Czas pottrwania flumazenilu wynosi 0,7-1,3 godziny, a prze-
cietny czas dziatania antagonistycznego 1 godzine. Poniewaz
czas dziafania sedacyjnego midazolamu moze wynosi¢ 80 mi-
nut i dluzej, wystepuje niebezpieczenstwo resedacji, co moze
wymagac podania kolejnej dawki flumazenilu. Lek podaje sie
w dawce 15-20 pg/kg domigsniowo lub dozylnie.

DEKSMEDETOMIDYNA

Jako alternatywe dla midazolamu w prowadzeniu se-
dacji dozylnej stosuje sie takze agoniste receptora o2-
-adrenergicznego, pochodng imidazoliny — deksmedeto-
midyne. Deksmedetomidyna jest najnowszym lekiem z tej
grupy. Jest ona wysoce selektywnym agonista receptoréw
a2-adrenergicznych, o wtasciwosciach sedatywnych, sympa-
tykolitycznych i przeciwbolowych. Okres péttrwania deksme-
detomidyny po podaniu dozylnym w fazie dystrybucji wynosi
ok. 6 minut, natomiast w fazie eliminacji — okoto 2 godzin.
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BENZODIAZEPINES

Benzodiazepines are commonly used for sedation and
induction of memory loss or as adjunct agents for general
anaesthesia. They also act as anticonvulsants and muscle
relaxants. Benzodiazepines enhance the inhibitory effects
of GABA receptors. Their pharmacological characteristics is
varied, e.g. some of them show potent sedative effects, while
other have stronger anxiolytic activity.

DIAZEPAM

Diazepam was the only agent in this group used in the
early period of endoscopy and it is still used for colonoscopy
worldwide. The popularity of diazepam is due to its relatively
long half-life compared to newer benzodiazepines, such
as midazolam. Respiratory depression is the main adverse
effect of diazepam. The drug can also cause injection-
site phlebitis. It is used at a single intravenous dose of
5-10 mg (17).

MIDAZOLAM

Midazolam is a short acting benzodiazepine, which is
still the most commonly used sedative in colonoscopy. It is
1.5-3.5-times more potent than diazepam. The duration
of action onset is 1-3 minutes, the peak effect begins after
3-4 minutes, the duration of action following a single dose
is 15-80 minutes, depending on factors such as obesity,
advanced age, liver and kidney diseases. Midazolam admin-
istration may occasionally induce paradoxical reactions, such
as aggressive behaviour or agitation. It is usually given in
a single dose of 30-50 pg/kg body weight for colonoscopy,
followed by intravenous titration to reach the desired level
of sedation. Dosage reduction is recommended in patients
over 60 years of age (18).

FLUMAZENIL

Flumazenil is a competitive antagonist of benzodiaz-
epines in the central nervous system. The half-life of fluma-
zenilis 0.7-1.3 hours, and the average duration of antagonist
action is 1 hour. Since the sedative duration of midazolam
may be up to 80 minutes or longer, there is a risk of re-
sedation, which may require another dose of flumazenil.
The drug is administered at an intramuscular or intravenous
dose of 15-20 ug/kg.

DEXMEDETOMIDINE

Dexmedetomidine, which is an alpha-2-adrenoceptor
agonist, is an alternative to midazolam for intravenous seda-
tion. Dexmedetomidine is the latest drug in this group. It is
a highly selective agonist for alpha-2-adrenoceptors, which
has sedative, sympatholytic and analgesic effects. The dis-
tribution half-life of intravenous dexmedetomidine is about
6 minutes and the elimination half-life is about 2 hours.
According to the manufacturer’s recommendations, dexme-
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Zgodnie z zaleceniami producenta, deksmedetomidyna
powinna by¢ stosowana w dozylnym wlewie ciggtym. Dawke
nasycajaca wynoszaca 1 pg/kg nalezy podac w ciaggu 10 min,
po czym zalecany jest ciagty wlew dozylny z szybkoscig
0,2-0,7 ug/kg/h (19).

PROPOFOL

Lek o wiasciwosciach sedacyjnych bez komponenty
analgetycznej. Dziatanie sedacyjne propofolu wywotywane
jest kumulacjg kwasu gammaaminomastowego z powodu
zmniejszenia dysocjacji z jego receptorem GABA. Doktadne
dziatanie farmakodynamiczne propofolu nie jest jeszcze
do konca poznane. Propofol jest lipofilny i rozwija swoje
dziatanie w ciggu 30-45 sekund. Sedacja utrzymuje sie
4-8 minut po zakonczeniu podawania, poniewaz lek jest
szybko metabolizowany w watrobie. Jego wtasciwosci (szyb-
ki poczatek dziatania z krétkim czasem dziatania) powoduja
przydatnosc¢ do sedacji w kolonoskopii. Dziatanie propofolu
jest indywidualnie zréznicowane, w zaleznosci od: wieku
pacjenta, ciezaru ciata, schorzen wspétistniejacych i przyj-
mowanych lekéw. Nawet pojedyncza dawka propofolu
moze spowodowac gteboka sedacje i krétkotrwaty bezdech
z hipoksemia. Dodatkowo moze wystapi¢ hipotonia. Pro-
pofol jest przeciwwskazany w rozpoznanym uczuleniu na
albuminy i biatko soi. W celu wywotania sedacji podaje sie
dozylnie dawke indukcyjng, w celu podtrzymania sedacji
podaje sie propofol w powtarzanych dawkach dozylnych
lub w dozylnym wlewie ciagtym przy uzyciu pompy strzy-
kawkowej (20, 21).

KETAMINA

Ketamina jest lekiem znieczulania ogdlnego, ktéry po
podaniu dozylnym i domiesniowym dziata silnie analge-
tycznie. Jest stosowana jako monoanestetyk do krétkich
badan diagnostycznych i interwencji zabiegowych u dzieci
i w szczegolnych sytuacjach klinicznych u dorostych. W okre-
sie budzenia moga wystapi¢ reakcje dysforyczne (omamy,
splatanie, sny) u okoto 10-20% przypadkdéw. Czestos¢ wy-
stepowania tych reakcji zmniejsza podanie midazolamu.
Z powodu licznych dziatan ubocznych ketamina nie jest
zalecana jako rutynowy lek w monoterapii sedacji do ko-
lonoskopii. Wiekszos¢ badan przedstawia uzycie ketaminy,
w potaczeniu gtéwnie z midazolamem, do kolonoskopii
u dzieci (22, 23).

OPIOIDY

Analgetyczne dziatanie opioidéw endogennych i egzo-
gennych odbywa sie za posrednictwem swoistych recepto-
réw opioidowych. Wszystkie receptory opioidowe s sprze-
zone z biatkami G, ktére znajduja sie na powierzchni komdrek
i zakonczen nerwowych. Receptory opioidowe wystepuja
gtdbwnie w mézgu, szczegdlnie w uktadzie limbicznym oraz
w obrebie rdzenia przedtuzonego i kregowego. Rozréznia sie
trzy podstawowe receptory opioidowe:

— M (mi) zdwoma podtypami: pu1iu2,

— K (kappa) z trzema podtypami: k1, K2, K3,

— 0o (delta), ktérego naturalnym agonista jest enkefalina.

detomidine should be used as a continuous intravenous
infusion. A loading dose of 1 pg/kg should be administered
within 10 minutes, followed by a continuous intravenous
infusion of 0.2-0.7 ug/kg/h (19).

PROPOFOL

Propofol is an agent with sedative properties with no
analgesic component. The sedative effects of propofol are
induced by gamma aminobutyric acid accumulation due
to reduced dissociation with its GABA receptor. The ex-
act pharmacodynamic effects of propofol are not fully
understood. Propofol is lipophilic and its onset of action
is 30-45 seconds. Sedation is maintained for 4-8 minutes
after administration due to the rapid liver metabolism of
the drug. These properties (rapid onset and short duration)
make propofol a useful sedative in colonoscopy. There is an
inter-individual variation in propofol activity, depending
on the age, body weight, comorbidities and concomitant
pharmacotherapy. Even a single dose of propofol can
induce deep sedation and short-lasting hypoxic apnoea.
Hypotonia may also occur. Propofol is contraindicated in
patients with known hypersensitivity to aloumins and soy
protein. An intravenous induction dose is administered to
induce sedation, repeated intravenous doses or a continu-
ous intravenous infusion using a syringe pump are used to
maintain sedation (20, 21).

KETAMINE

Ketamine is a general anaesthetic which when adminis-
tered intravenously or intramuscularly has analgesic activity.
Itis used as a monoanaesthetic for short-lasting diagnostic
tests and interventional procedures in children as well as,
in exceptional clinical situations, in adults. The drug may in-
duce dysphoric reactions (hallucinations, confusion, dreams)
upon awakening in about 10-20% of cases. The incidence
of these reactions decreases after the administration of
midazolam. As a result of multiple side effects, ketamine is
not recommended as a routine monotherapy in sedation
for colonoscopy. Most studies relate to the use of ketamine
mainly in combination with midazolam for colonoscopy in
children (22, 23).

OrPIOIDS

The analgesic action of endogenous and exogenous
opioids is mediated through specific opioid receptors. All
opioid receptors are conjugated to G proteins, which are
found on the surface of cells and nerve endings. Opioid
receptors are mainly found in the brain, particularly in the
limbic system, medulla oblongata and spinal cord.

There are 3 major classes of opioid receptors:

— 1 (Mu) with two subtypes: u1 and p2,

— K (kappa) with three subtypes: k1, K2, K3,

— o (delta), whose natural agonist is the enkephalin.
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PETYDYNA

Petydyna jest analgetykiem syntetycznym, ktérego szczyt
dziatania wynosi 10-15 min i utrzymuje sie do 2 godzin
z potokresem trwania 3-4 godziny. Jest szybko metabolizo-
wana do normeperydyny, ktéra wydalana jest przez nerki,
z potokresem eliminacji 17 godzin. Profil farmakokinetyczny
leku przemawia przeciw jej uzyciu do stosunkowo krétkich
procedur, takich jak kolonoskopia (24).

FENTANYL

Fentanyl jest opioidem o krétszym czasie dziatania niz
petydyna. Poczatek dziatania wystepuje w czasie 1-2 min,
szczyt dziatania w 3-5 min, a czas dziatania wynosi 30-60 min.
Podczas analgosedacji do kolonoskopii fentanyl jest taczony
zbenzodiazeping lub propofolem. Lazaraki i wsp. oceniali sku-
tecznosc i bezpieczenstwo fentanylu w dawce ponizej 0,5 ug/
kg podawanego samodzielnie i poréwnywali jego dziatanie
do midazolamu w dawce 2 mg. W grupie po uzyciu fentanylu
zaobserwowano szybszy powro6t sprawnosci psychoruchowej
w poréwnaniu do grupy po uzyciu midazolamu. W grupie fen-
tanylu nie obserwowano dziatan niepozadanych, a w grupie
midazolamu obserwowano zmniejszenie utlenowania krwi
tetniczej u 35% pacjentow (25, 26).

ALFENTANYL

Alfentanyl jest krotkodziatajacym opioidem, budowa che-
miczng zblizonym do fentanylu, ale o mniejszej lipofilnosci.
Podobnie do remifentanylu, alfentanyl posiada szybki pocza-
tek dziatania. Szczytowe dziatanie analgetyczne i depresyjne
na ukfad oddechowy wystepuje w czasie 1-2 min. Metabolizm
alfentanylu odbywa sie gtéwnie w watrobie i tylko 1% aktyw-
nego leku wydala sie przez nerki. W zwiazku z takim meta-
bolizmem, pacjenci z dysfunkcja watroby moga wykazywac
nasilone i przedtuzone dziatanie alfentanylu. W zaleznosci od
podanej dawki leku uzyskuje sie pozadany stan wspotpracy
i aktywnosci psychoruchowej (27).

SUFENTANYL

Sufentanyl to syntetyczna pochodna fentanylu, opioidowy
lek o silnym dziataniu przeciwbdlowym, agonista receptoréw
opioidowych typu miq i mip, delta i kappa. W przypadku
receptoréw pierwszego typu lek wykazuje wieksze powi-
nowactwo w stosunku do receptora miq, ktéry odpowiada
za przenoszenie odczucia bélu, mniejsze zas w stosunku do
receptora mip, wywotujacego dziatania niepozadane, takie jak
depresja oddechowa. Sufentanyl dziata szybciej, krocej i sil-
niej niz fentanyl (5-10-krotnie). Farmakokinetyka sufentanylu
wynika z jego bardzo dobrej rozpuszczalnosci w ttuszczach,
a w zwigzku z tym z szybkiej dystrybucji do tkanek. Dawka
poczatkowa: 0,5-2 pg/kg mc. W powolnym wstrzyknieciu
dozylnym. Dawka 0,5 pg/kg mc. dziata przez ok. 50 min.

REMIFENTANYL

Remifentanyl jest syntetycznym opioidem o ultrakrétkim
czasie dziatania: poczatek dziatania 30-60 sek., szczyt dziatania
po 2,5 min, o sile dziatania analgetycznego fentanylu i meta-
bolizmie przez niespecyficzne esterazy osoczowe. Zaleznie
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PETHIDINE

Pethidine is a synthetic analgesic with peak action at
10-15 minutes, which is maintained for up to 2 hours with
a half-life of 3-4 hours. It is rapidly metabolised to normeperi-
dine, which is excreted via kidneys, with an elimination half-
life of 17 hours. Due to its pharmacokinetic profile, the drug
is not recommended for relatively short-lasting procedures,
such as colonoscopy (24).

FENTANYL

Fentanyl is an opioid that has a faster recovery profile than
pethidine. Onset of action is within 1-2 minutes, peak effect
occurs at 3-5 minutes, and duration of action ranges between
30 and 60 minutes. For colonoscopy, fentanyl is usually
combined with a benzodiazepine or propofol. Lazaraki et al.
evaluated the efficacy and safety of fentanyl alone at a dose
< 0.5 pg/kg in comparison with midazolam at a dose of 2 mg.
Fentanyl provided more rapid psychomotor recovery than
midazolam. No adverse events were observed in the fentanyl
group, whereas a 35% decrease in arterial oxygen saturation
was reported in the midazolam group (25, 26).

ALFENTANIL

Alfentanil is a short-acting opioid chemically related to
fentanyl, but less lipophilic. Similarly to remifentanil, alfentanil
has a rapid onset of action. The peak analgesic and respira-
tory depressant effect occurs within 1-2 min. Alfentanil is
metabolized mainly within the liver, with only 1% of the ac-
tive substance excreted in the urine. Thus, a more prolonged
and pronounced effect can be expected in patients with liver
dysfunction. Dose dependency allows for achieving desired
levels of cooperation and psychomotor activity (27).

SUFENTANIL

Sufentanil is a synthetic derivative of fentanyl, an opioid
agent with potent analgesic effects, an agonist for mu1, mu2,
delta and kappa receptors. The drug shows higher affinity
for mu1 receptor, which is involved in pain transmission,
and lower affinity for mu2 receptor, which induces adverse
effects, such as respiratory depression. Sufentanil has a more
rapid onset of action, a shorter duration of action and is more
potent compared to fentanyl (5 up to 10-fold). Its pharma-
cokinetic profile emphasises its high lipid solubility, and
thus more rapid distribution into tissues. The initial dose:
0.5-2.0 pg/kg body weight. In slow intravenous injection.
For a dose of 0.5 pg/kg body weight the duration of action
is about 50 minutes.

REMIFENTANIL

Remifentanil is a short-acting synthetic opioid (onset
30-60 s, peak effect after 2.5 min) with an analgesic potency
similar to that of fentanyl. The drug is metabolised by non-
specific plasma esterases. Due to its rapid elimination last-
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od szybkiej eliminacji leku wynoszacej 8-10 min remifentanyl
jest zalecany w sytuacjach klinicznych wymagajacych prze-
widywalnego czasu zakonczenia dziatania leku. W badaniu
wykazano, ze zastosowanie remifentanylu w niskiej dawce
0,05 pg/kg/min we wlewie dozylnym ciggtym w potaczeniu
z dozylnym bolusem midazolamu w dawce 2 mg zapewnia
odpowiednia analgosedacje, amnezje i obnizenie dyskom-
fortu zwigzanego z badaniem w poréwnaniu do wlewu
dozylnego propofolu (28).

NALOKSON

Czysty antagonista receptoréw opioidowych odwracajacy
dziatanie opioidéw i znoszacy reakcje nimi spowodowane:
depresje oddechowg, zwezenie Zrenic, niedocisnienie, seda-
cje. Efekt dziatania naloksonu zalezy od rodzaju, dawki i czasu
podania substancji opioidowej. Wiagze sie z tym ewentualna
konieczno$¢ powtarzania dawek ze wzgledu na krétszy czas
dziatania naloksonu w stosunku do niektérych opioidow.
Dziatanie pojawia sie 0,5-2 min po podaniu dozylnym, 3 min
po podaniu domiesniowym. Zwykle poczatkowa jednorazo-
wa dawka dozylna wynosi 10 pg/kg mc.

ANESTETYKI WZIEWNE

Anestetyki wziewne sg obecnie stosowane jako poje-
dyncze leki anestetyczne do wprowadzenia i podtrzymania
znieczulenia ogdlnego, jako leki podtrzymujace anestezje po
indukcji znieczulenia anestetykami dozylnymi w znieczulenia
zbilansowanym oraz do sedacji.

PODTLENEK AZOTU

Podtlenek azotu (N,O) jest w temperaturze pokojowej
bezbarwnym, bezwonnym gazem. Posiada dziatanie prze-
ciwbolowe juz w stezeniach 20% i zwykle wywiera dziatanie
uspokajajace w stezeniu 30-80%. Podtlenku azotu nie mozna
podawad w stezeniu powyzej 80%, poniewaz ogranicza to
dostarczanie dostatecznej ilosci tlenu. Sprzedawany jest
w butlach metalowych i musi by¢ podawany przez kalibro-
wane przeptywomierze, w jakie zaopatrzony jest aparat do
znieczulenia ogdlnego. Stosuje sie go jako $rodek dodany
do innych wziewnych lub dozylnych $rodkéw znieczulaja-
cych (29, 30).

SEWOFLURAN

Sewofluran jest stosunkowo nowym anestetykiem wziew-
nym. Powinien by¢ podawany wytacznie przez osoby przeszko-
lone w stosowaniu znieczulenia ogélnego. Do dawkowania se-
wofluranu nalezy stosowac specjalnie kalibrowane parowniki,
w celu doktadnej kontroli stezenia podawanego leku. Warto$¢
MAC (minimalne stezenie pecherzykowe) dla sewofluranu
zmniejsza sie wraz ze wzrostem wieku pacjenta i z dodatkiem
podtlenku azotu. Dawke nalezy dobierac indywidualnie, w za-
leznosci od wieku i stanu klinicznego pacjenta (31).

DESFURAN

Desfuran podaje sie metoda wziewnga. Powinien by¢
stosowany wytgcznie przez osoby przeszkolone w zakresie
znieczulania ogdlnego i tylko przy uzyciu parownikéw spe-

ing 8-10 minutes, remifentanil is recommended in clinical
situations requiring predictable termination of drug effect.
A study showed that low-dose remifentanil (0.05 pg/kg/
min) continuous intravenous infusion combined with an
intravenous bolus injection of 2 mg midazolam can provide
adequate analgosedation and amnesia, as well as reduced
colonoscopy-related discomfort compared to intravenous
propofol infusion (28).

NALOXONE

Naloxone is a pure antagonist of opioid receptors revers-
ing the effects of opioids, and thus abolishing reactions such
as respiratory depression, miosis, hypotension and sedation.
The effect of naloxone depends on the type, dose and time of
administration of an opioid. Therefore, repeated doses of the
drug may be needed in some cases due to shorter duration of
naloxone action compared to some opioids. The onset of ac-
tion is observed 0.5-2 minutes following intravenous admin-
istration, and 3 minutes after intramuscular administration.
Usually the initial single IV dose is 10 pg/kg body weight.

INHALED ANAESTHETICS

Inhaled anaesthetics are currently used as single anaes-
thetic agents to induce and maintain general anaesthesia, as
anaesthetic maintenance drugs following intravenous anaes-
thesia induction for balanced anaesthesia and sedation.

NITROUS OXIDE

At room temperature, nitrous oxide (N,O) is a colourless,
odourless gas. It has analgesic effects already at concentra-
tions of 20% and sedative effects at a concentration of 30-
80%. Administration of over 80% nitrous oxide should be
avoided as this limits a sufficient supply of oxygen. The gas is
sold in metal bottles and must be delivered using calibrated
flowmeters, such as those in general anaesthesia equipment.
It is used as an agent added to other inhaled or intravenous
anaesthetics (29, 30).

SEVOFLURANE

Sevoflurane is a relatively new inhaled anaesthetic.
It should be administered only by those trained in general
anaesthesia. Appropriately calibrated evaporators should
be used for sevoflurane dosing to ensure an accurate con-
trol of the concentration of the drug being administered.
The MAC (minimum alveolar concentration) value for sevo-
flurane decreases with increasing age of the patient and
the addition of nitrous oxide. The dose should be adjusted
individually, depending on the age and the clinical condition
of the patient (31).

DESFLURANE

Desflurane is administered by inhalation. It should be
administered only by those trained in general anaesthesia,
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cjalnie skonstruowanych i przeznaczonych do stosowania
z tym lekiem. Desfluran szybciej od innych anestetykow
wziewnych dyfunduje do organizmu, co powoduje szybsza
indukcje znieczulenia.

Szybciej takze jest wyptukiwany z tkanek, pozwalajac na
szybkie wybudzenie pacjenta i wieksza elastycznos¢ w dobo-
rze gtebokosci znieczulenia (32).

PODSUMOWANIE

Kolonoskopia jest bardzo czesto wykonywang procedurg
w warunkach ambulatoryjnych jako badanie przesiewowe,
diagnostyczne i zabieg leczniczy. Obawa przed bélem moze
skutkowa¢ odmowa poddania sie badaniu przez pacjen-
ta. W wielu krajach rutynowo wykonuje sie kolonoskopie
bez zastosowania sedacji. Powodem takiego postepowania
moze by¢ obawa przed spowodowaniem powiktan odde-
chowo-krazeniowych lub przyczyna ekonomiczna zwigzana
z kosztami analgosedacji gtebokiej. Szeroko stosowanym
sposobem analgosedacji do kolonoskopii jest potgczenie pro-
pofolu z opioidem. Takie potaczenie lekdéw zwieksza komfort
pacjentdw, ale synergistyczne dziatanie depresyjne na uktad
oddechowy i uktad krazenia obu lekéw moze powodowac
zagrazajace zyciu dziatania niepozadane.

using specially designed evaporators for use with this drug.
Desflurane diffuses into the body more rapidly than other
inhaled anaesthetics, resulting in a more rapid induction of
anaesthesia. It is also more rapidly washed out of tissues,
allowing for fast recovery and greater flexibility in the depth
of anaesthesia (32).

CONCLUSIONS

Colonoscopy is a very common ambulatory procedure
performed for screening, diagnostic and therapeutic pur-
poses. Fear of pain can lead patients to refuse to undergo
the procedure. Sedation-free colonoscopy is practiced
in a number of countries. This may be due to the fear of
inducing respiratory and circulatory complications or it
may be associated with the costs of deep analgosedation.
A combination of propofol with an opioid is a common
mode of analgosedation used in colonoscopy. Although
this combination increases patient comfort, the syner-
gistic respiratory and circulatory depressant effects of
both these agents may induce life-threatening adverse
effects.
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