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Influência do óxido nitroso na anestesia pela associação 
tiletamina-zolazepam, em cães 

lnfluence of the nitrous oxide in anesthesia by the tiletamine-zolazepam 
association, in dogs 

Regina Bueno* Luiz Gonzaga Pompermayer,** Fernanda Antunes*, Almir Pereira de Souza* 

Resumo 

Visando avaliar a influência do óxido .nitroso na anestesia pela associação tiletamina-zolazepam (T-Z), foram utilizadas 24 

cadelas, distribuídas aleatoriamente em dois grupos (G1 e G2), nas quais a ovário-histerectomia foi executada. Todos os 

animais foram pré-tratados com 1 ,O mg/kg de levomepromazina por via IV e após 15 minutos receberam 2,0 mg/kg da 

associação T-Z, pela mesma via, como indução anestésica. Nos animais do G1, a anestesia foi mantida por reaplicações 

sucessivas T-Z na dose de 1 ,O mg/kg, via IV, sempre que necessário; enquanto no G2, os animais receberam 70% de óxido 

nitroso e 30% de 0 2 , além dàs reaplicações de T-Z. O período anestésico foi de 60 minutos. A análise das variáveis fisiológicas 

e clínicas obtidas mostrou que a adição do óxido nitroso no G2 não foi capaz de reduzir a dose da associação T-Z necessária 

à manutenção da anestesia, permitindo concluir que seu uso como complemento da anestesia pela associação T-Z, não 

oferece vantagens apreciáveis, em cães. 
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Abstract 

The effect of nitrous oxide was investigated in dogs anesthetized with tiletamine-zolazepam and submitted to 

ovariosalpingohysterectomy. Ali animais were sedated with 1 mg/kg of methotrimeprazine IV followed 15 minutes later by 2 mg/ 

kg of tiletamine-zolazepam IV. Anesthesia was maintained in 12 bitches with 1 mg/kg of tiletamine-zolazepam when necessary. 

Other 12 bitches were maintained as above, intubated and inhaled 70% nitrous oxide and 30% oxygen for 60 minutes. The 

adition of nitrous oxide did not reduce the need of tiletamine-zolazepam for anesthetic maintenance, leding to the conclusion 

that nitous oxide was not effective to potentiate tiletamine-zolazepam anesthesia in dogs. 
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Introdução 

O óxido nitroso (monóxido de dinitrogênio, Np) é um gás 
anestésico que tem aplicação clínica como adjuvante ou com
plemento para outros agentes anestésicos potentes, já que 
seu uso como agente único não é capaz de produzir anestesia 
cirúrgica nas espécies domésticas. Esse agente tem sua 
maior aplicação Clínica associado a anestésicos inalatórios 
potentes como halotano e isoflurano, por provocar redução 
nas concentrações necessárias destes, diminuindo o efeito 
hipotensor dos mesmos, além de proporcionar outras vanta
gens (Saidman e Eger, 1964; Horbein et ai., 1969; Stevens et 
ai., 1975). Essa redução da concentração dos agentes 
inalatórios é devido a uma propriedade intrínseca do Np, 
conhecida como "efeito do segundo gás". Este efeito ocorre 
porque o óxido nitroso é absorvido em grandes volumes e 
assim, permite que um segundo gás administrado 
concomitantemente, tenha uma ventilação inspiratória maior 

e aumente a sua tensão arterial (Kennedy e Longnecker, 
1991). No entanto, Steffey et ai. (1974b) estudaram a potência 
do N20 no cão, observando que a concentração alveolar míni
ma (CAM) deste agente nessa espécie é cerca de duas vezes 
mais alta que a encontrada para o homem, sugerindo que o 
Np é pouco potente para contribuir, significativamente, na 
anestesia do cão. 

Os agentes anestésicos parenterais também podem ser as
sociados ao óxido nitroso, promovendo anestesia segura para 
vários procedimentos cirúrgicos. Newman (1989) utilizou o 
óxido nitroso em cães, em associação com quetamina para 
obter maior analgesia visceral em cirurgias intra-abdominais. 
O uso do óxido nitroso em técnicas de neuroleptoanestesia 
tem obtido sucesso devido a suas propriedades analgésica 
e sedativa, bem como a efeitos mínimos sobre o sistema 
cardiorrespirátório (Cribb, 1978; Willianson et ai., 1991; Van 
Han et ai., 1996). Também Newman (1989) e Hartsfield (1989) 
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utilizaram o N20 com a associação T-Z, para procedimentos 
cirúrgicos mais longos e obtiveram resultados positivos. 

A associação tiletamina-zolazepam (T-Z), dentre as drogas 
dissociativas de uso veterinário, destaca-se por apresentar 
grande praticidade de uso e larga margem de segurança. Inici
almente utilizada apenas para contenção e pequenos procedi
mentos em cães e gatos, seu uso tem aumentado nos últimos 
anos, devido às associações com outros fármacos que pro
movem, além da potencialização do efeito anestésico, redu
ção de vários efeitos colaterais (Liri et ai., 1993). 

A medicação pré-anestésica (MPA) é rotineiramente empre
gada na anestesia pela associação T-Z, com intuito de pro
mover maior tranqüilização e relaxamento muscular do paci
ente, bem como diminuir os efeitos colaterais da anestesia, 
como sialorréia e permitir estabilidade cardiorrespiratória. Para 
tanto, têm sido utilizados agentes tranqüilizantes, opióides e 
anticolinérgicos, como as fenotiazinas (Donaldson et ai. 1989; 
Natalini, 1993; Pompermayer, 1995). A levomepromazina é 
um dos agentes fenotiazínicos utilizados como MPA. As suas 
ações predominantes são anticolinérgica e anti-histamínica, 
possuindo também ação analgésica (Baldessarini, 1991; 
Massone, 1994) .. 

Objetivou-se, com esse trabalho, avaliar a influênCia exercida 
pelo óxido nitroso (70% em oxigênio), na anestesia pela as
sociação T-Z, em cães pré-tratados com levomepromazina, 

para procedimentos cirúrgicos intra-abdominais. 

Material e métodos 

Foram utilizadas 24 cadelas da rotina hospitalar do Departa
mento de Veterinária da UFV, sem distinção de idade e peso, 
com indicação eletiva de ovário-histerectomia. Após jejum de 12 
horas, os animais foram distribuídos aleatoriamente em dois 
grupos de 12 (G1 e G2) e receberam os seguintes tratamentos: 

Grupo 1: Aplicação de levomepromazina1 na dose de 1 mg/kg 
pela via IV, e após 15 minutos, aplicação da associação T-Z2 

na dose de 2 mg/kg via IV. Após intubação, foi fornecido oxigê
nio puro, em circuito anestésico semifechado. A manutenção 
anestésica foi feita com a associação T-Z, na dose de 1mg/kg 
via IV, administrada sempre que necessário, baseando-se 
nas respostas do animal aos estímulos dolorosos decorren
tes do procedimento cirúrgico (movimento em qualquer parte 
do corpo, aumento da freqüência cardíaca ou respiratória). 
Grupo 2: Aplicação de levomepromazina na dose de 1 mg/kg 
pela via IV, e após 15 minutos, aplicação da associação T-Z 
na dose de 2 mg/kg via IV. Realizada a intubação; foi fornecido 
oxigênio puro em circuito anestésico semifechado por cinco 
minutos, após o que, foi fornecida a mistura óxido nitroso3 

(70%) e oxigênio (30%). A complementação anestésica foi 
feita com associação T-Z, na dose de 1mg/kg via IV, sempre 
que necessário. 

Momentos de avaliação das variáveis clínicas e fisiológi
cas: M1 -Antes da MPA; M2- 15 minutos após MPA, imediata
mente antes da associação T-Z; M3- Imediatamente após a 
indução com a associação T-Z, estando o animal intubado; 
M4, MS, M6, M7 • em intervalos de 15 minutos a partir de M3. 

1 Neozine - Rhodia Farma Ltda - Brasil 
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Variáveis fisiológicas: Temperatura retal (T) mensurada em 
graus Celsius por meio de termômetro digital; Freqüência res
piratória (FR) avaliada pela contagem dos movimentos da pare
de torácica durante um minuto; Freqüência cardíaca (FC) avali
ada pelo método auscultativo, através de estetoscópio esofágico; 
Saturação de oxi-hemoglobina (Sp 0 2) avaliada em porcenta
gem, através de oximetria de pulso• e Pressão Arterial Média 
(PAM) avaliada pelo método oscilométrico, através de monitor 
de pressão não invasiva5, sendo o manguito colocado sobre a 
artéria mediana, na altura do terço médio do rádio e ulna. 

Variáveis clínicas: Analgesia (avaliada de acordo com ares
posta aos estímulos dolorosos decorrentes do procedimen
to cirúrgico e classificada em suficiente ou insuficie,nte); Re
laxamento muscular (avaliado de acordo com o 

. miorrelaxamento da musculatura abdominal e dos membros 
e classificado em ausente, moderado ou acentuado); Dose 
total da associação T-Z administrada; Período de latência; 
Período hábil e Período de recuperação. 

Avaliação estatística 

A avaliação estatística foi efetuada por meio da Análise de 
Perfil, para as variáveis quantitativas mensuradas em todos 
os momentos descritos e Análise de Variância para experi
mento inteiramente aleatorizado, seguida do teste "t" de 
Student, para período de latência, período hábil e período de 
recuperação. Em todos os casos o grau de significância foi 
de 5% (p<0,05). 

Resultados e discussão 

Observou-se indução imediata da anestesia dissociativa, 
sendo o período de latência médio de 46,8 segundos para 
G1 e G2. Esse valor está de acordo com os apresentados 
na literatura os quais variam de 30 a 90 segundos, quando 
d~ a~ministração da· associação T -Z por via IV (Short, 1987; 
F~em et ai., 1988; Tracy et ai., 1988; Donaldson et ai., 1989; 
Lm et ai., 1993). Após este período todos os animais permi
tiram a intubação, sem maior dificuldade, o que também foi 
observado por .Lin et ai. (1993), quando fizeram uso da as
sociação T -Z. 

Após a administração IV de 2,0 mg/kg da associação T-Z, no 
G1 observou-se um período hábil médio de 11,33 minutos e 
no G2 este período foi de 9,75 minutos, mostrando-se seme
lhante aos valores verificados por Donaldson et a1.(1989), que 
observaram um período de 11 ,9 minutos, em cães que rece
beram 2,0 mg/kg de tiletamina-zolazepam. A comparação 
e~tre. grupos revelou igualdade estatística entre os períodos 
habe1s, o que vem, de certa forma, contrariar as expectativas 
de potencialização da anestesia dissociativa com a adição 
do NP~ Apesar do G2 estar recebendo este agente há pouco 
tempo (cinco minutos, aproximadamente), quando da aferi
ção desta variável, sabe-se que o N O é fácil e rapidamente 
absorvido pelo organismo, por apre~entar uma baixa solubi
lidade no sangue (Marshall e Longnecker, 1991; Booth, 
1992a). Esperava-se, portanto, uma rápida ação da droga o 
que não foi evidenciado pelos resultados obtidos. ' 

O_período médio de recuperação para o G1 foi de 104,91 
mmutos, enquanto para o G2 foi de 80,66 minutos. Tais resul-
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tados não diferiram significativamente. No G1 dois animais 

apresentaram tremores musculares leves com ganidos e três 

apresentaram sialorréia, enquanto no G2 três animais apre

sentaram pequenos tremores musculares, dois apresenta

ram sialorréia e em quatro animais observou-se nistagmo. 

Segundo McGrath (1989), essas manifestações são comuns 

com o uso da associação T-Z. A qualidade da recuperação, 

no presente experimento, foi considerada satisfatória, o que, 

provavelmente, foi devido ao uso da medicação pré

anestésica, como citado anteriormente por Lin et ai. (1993). 

A dose total média da associação T-Z administrada no G1 foi 

5,91 mg/kg e no G2 6,5 mg/kg, sendo de 3,9 e 4,5 respectiva

mente, o número médio de reaplicações da droga. Estes 

resultados não diferiram significativamente, revelando, de 

uma forma mais clara, a ineficácia do Np em potencializar a 

anestesia pela associação T-Z. Esse resultado contradiz in

formações baseadas nas observações clínicas de Hartsfield 
(1989) e Newman (1989), que salientaram a utilização do 

Np como complemento da associação T -Z, a fim de obter 

maior analgesia em procedimentos prolongados no cão. Em 

contrapartida, reafirma os comentários de Steffey et ai. 

(1974b), de que o Np não é suficientemente potente para 

contribuir com um efeito anestésico no cão, diferentemente 

do que acontece no homem, onde a potência do Np é maior 

que em outras espécies. 

A temperatura retal dos animais nos dois grupos compor

tou-se de forma semelhante, verificando-se queda gradativa 

significativa a partir de M2, comparativamente aos valores 

iniciais, o que também foi observado em outros experimen

tos nos quais se fez uso da associação T -Z (Short, 1987; 

Pompermayer, 1995}. 

A freqüência cardíaca comportou-se de maneira semelhante 

nos dois grupos. Não foram observadas diferenças entre gru

pos quando comparados os momentos. A comparação entre 

momentos dentro de um mesmo grupo revelou que em am

bos houve aumento significativo, após a administração de 
tiletamina-zolazepam (M3), que se manteve até o final do tem

po experimental (Figura 1 ), o que era esperado, já que o Np 

adicionado à anestesia dos animais do G2 causa mínimas 

alterações cardiovasculares, quando administrado na con

centração adequada (Craythorne e Darby, 1965; Steffey et ai., 

1974a; Cribb, 1978). Imediatamente após a administração 

da associação T-Z (M3), observou-se um aumento da FC, o 

que foi anteriormente relatado por Short (1987) como sendo 

uma taquicardia persistente que se instala após dois minu

tos da administração da droga. 
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Figura 1 - Variação dos valores médios da frequência cardíaca (bat/ 

min) de cadelas anestesiadas pela associação T-Z sem N,O (G1) e com 

N,O (G2), em diferentes momentos 

A freqüência respiratória comportou-se de forma semelhante 

nos dois grupos, sendo, no entanto, estável em G1 e tendo 

variações com significado estatístico em G2, quando compa

rados os momentos (Figura 2). Em 66% dos animais do G1 e 

75% dos animais do G2 foi observado um período de aproxi

madamente 1 minuto de apnéia, após a administração da 

associação T-Z, sempre seguido por um padrão respiratório 

irregular, dados estes semelhantes aos relatados por 

Donaldson et ai. (1989), que verificaram a ocorrência de uma 

leve hipoxemia (Pa02 de 81 a 82 mm Hg), não comprometen

do a função respiratória. 
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Figura 2 - Variação dos valores médios da frequência respiratória (mov./ 

min.) de cadelas anestesiadas pela associação T-Z sem N,O (G1) e com 

N,O (G2), em diferentes momentos 

A pressão arterial média comportou-se de maneira semelhan

te nos dois grupos (Figura 3). Não foram observadas diferen

ças entre os grupos quando comparados momento a momen

to, sendo que esse comportamento semelhante de PA, deve

se ao fato do Np ter pouca influência sobre pressão sanguí

nea (Craythorne e Darby, 1965; Steffey et ai., 197 4a; Cribb, 1978). 

A avaliação entre momentos dentro de cada grupo revelou que 

houve queda significativa em G1 após administração de 

levomepromazina (M2). que é explicada pelo efeito 
vasodilatador desse agente, diminuindo, assim, a resistência 

vascular periférica (Pompermayer, 1995; Gleed, 1987). Em 

ambos os grupos, nos primeiros 15 minutos após a adminis

tração da associação T-Z, houve aumento da PAM com queda 

gradativa a partir de M4, porém, durante todo o período experi

mental, a PA foi mantida em níveis satisfatórios, sempre dentro 

dos limites fisiológicos, o que é uma característica da anestesia 

pela associação T-Z (Hellyer et ai., 1989; Lin et al.,1993). 
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Figura 3 - Variação dos valores médios da PAM (mm Hg) de cadelas 

anestesiadas pela associação T-Z sem N20 (G1) e comN20 (G2), em 
diferentes momentos 
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A saturação de oxi-hemoglobina revelou diferenças significa
tivas entre grupos (Figura 4). O G2 apresentou valor inferior 
ao G1 após 25 minutos (M5) e 55 minutos (M7) de inalação do 
Np. Isto, provavelmente, é explicado pelo fato de os animais 
do G2 terem sido submetidos à mistura Np (70%) e 0 2 (30%), 
recebendo, portanto, menos oxigênio que os animais do G1. 
Entretanto, estas porcentagens da mistura estão dentro dos 
limites recomendados, para que o animal não apresente 
hipóxia por deficiência de 0 2 (Cribb, 1978) e todos os valores 
encontrados de Sp 0 2 estão dentro dos valores considerados 
fisiológicos para a espécie (Gieed, 1987). 
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Figura 4 - Variação dos valores médios da Sp02 (mm Hg) de cadelas 
anastesiadas pela associação T-Z sem N20 (G1) e com N20 (G2), em 
diferentes momentos 

O grau de relaxamento muscular foi considerado adequado 
em todos os animais, para os procedimentos cirúrgicos rea
lizados. O relaxamento dos músculos abdominais variou de 
moderado a acentuado, nos animais de ambos os grupos, 
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permitindo a manipulação cirúrgica necessária. Esse resul
tado foi obtido anteriormente, para o mesmo tipo de anestesia, 
com pequenas alterações na dose utilizada, por Fieni et ai. 
(1988) e Benson (1989). 

A analgesia foi considerada como adequada para os proce
dimentos cirúrgicos em todos os animais, sendo mantida 
pelas readministrações da associação T-Z, não havendo di
ferença no grupo tratado com Np (G2) quando comparado 
ao não tratado (G1 ). Hartsfield (1989) e Newman (1989) reco
mendaram, em suas práticas anestésicas, a adição do Np 
como suplemento da associação T-Z, para fornecer maior 
analgesia e permitir um procedimento cirúrgico mais prolon
gado e, assim, diminuir a dose do agente dissociativo, permi
tindo um período de recuperação mais curto. No presente 
experimento, porém, a adição do N20 não alterou de maneira 
apreciável a analgesia, o que resultou no consumo de doses 
equiparáveis da associação anestésica para os grupos estu
dados, vindo reforçar os comentários anteriores de que tal 
potencialização não ocorreu. 

Não se pode contestar a utilidade do N20 como agente anes
tésico, porém, para a espécie canina, conhecidamente mais 
resistente que a humana quanto à sensibilidade a esse agen
te (Steffey et ai., 1974 b), devemos considerar que, grande 
parte de sua ação como complemento de outro agente 
inalatório pode ser devida ao "efeito do segundo gás" e que, 
na ausência desse segundo gás, sua CAM deva ser tão alta 
que torne impraticável sua utilização para complementar dro
gas injetáveis. 

Portanto, com base nos resultados deste experimento, pode
se concluir que o óxido nitroso não foi eficiente na 
potencialização da anestesia dissociativa pela associação 
tiletamina-zolazepam em cães, confirmando sua baixa po
tência nesta espécie animal. 
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