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Parametros ventilométricos e hemogasométricos em cadelas
submetidas a ovario-histerectomia, pré-medicadas com tramadol
ou morfina e anestesiadas com isofluorano*

Ventilometric parameters and arterial blood gases in bitches undergoing
ovariohisterectomy, pre-medicated with morphine or tramadol
and anesthetized with isoflurane
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Resumo

Avaliaram-se os efeitos nos parametros ventilométricos e hemogasométricos em cadelas submetidas a ovario-histerectomia (OHE),
pré-medicadas com tramadol ou morfina e anestesiadas com isofluorano. Utilizaram-se 12 cadelas sem raga definida (SRD), divididas
em dois grupos (n= 6 para cada grupo), todas com indugé&o anestésica com propofol € manutengdo com isofluorano em O, a 100%,
sendo que a diferenca entre os grupos se deu pela pré-medicagdo com tramadol (GT — 4mg/kg IM) ou morfina (GM — 0,4 mg/kg
IM). As observagdes das variaveis iniciaram-se 30 minutos apds a administragdo do bolus de propofol (M0Q). As demais colheitas
dos dados foram realizadas em intervalos de 15 minutos, por um periodo de 60 minutos (M15, M30, M45 e M60, respectivamente).
Nao foram encontradas diferencgas significativas entre os grupos ou momentos para as variaveis hemogasomeétricas, entretanto,
as medias de pH, déficit de base (DB) e press&o parcial de didxido de carbono no sangue arterial (PaCO,) ficaram fora da faixa
normal para a espécie canina. Foram encontradas diferencas significativas para as variaveis: volume corrente (GM > GT de MO
a M60), pico de fluxo inspiratério e expiratério (GM > GT) e pressao de pico inspiratério, sendo que GM foi maior que GT em MO.
Concluiu-se que ambos os opioides sdo seguros, ndo causando alteragdes importantes na ventilometria quando utilizados na
pré-medicagdo em cadelas anestesiadas com isofluorano e submetidas a OHE, porém, a anestesia inalatéria com isofluorano
deve ser utilizada com cautela em animais com propensao a acidemia.
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Abstract

We evaluated the effects on blood gas and ventilometric parameters in bitches undergoing ovariohysterectomy (OHE), pre-medicated
with morphine or tramadol and anesthetized with isoflurane. We used 12 mongrel dogs, distributed into two groups (n = 6 for
each group), all with induction of anesthesia with propofol and maintained with isoflurane in 100% O2, and the difference between
groups was given by premedication with tramadol (GT - 4mg/kg IM) or morphine (GM - 0.4 mg / kg IM). The measurement of all
variables was performed 30 minutes after propofol bolus (MO0), and then, in intervals of 15 minutes, during 60 minutes (M15, M30,
M45 and M60). No significant differences were found between groups or times for the gas variables, however pH, PaCO2 and DB
were outside the normal range for dogs. Significant differences were found for the variables: tidal volume (GM> GT MO to M60),
peak inspiratory and expiratory flow (GM> GT) and peak inspiratory pressure (GM was higher than GT in M0). It was concluded
that both opioids are safe and will not cause major changes in ventilometry when used in premedication in dogs anesthetized with
isoflurane and submitted to OHE, however, inhalation anesthesia with isoflurane should be used with caution in animals with a
tendency to acidemia.

Keywords: blood gas, opioids, ventilometry.

Introdugao trans e pds-cirurgica eficiente, o que possibilita, além disso,
O controle da dor transoperatéria tem importancia em fungdo diminuir significativamente a dose dos anestésicos requeridos
da anestesia geral ndo eliminar todos os estimulos neuronais para indugéo e manutengdo, permitindo que o animal seja
responsivos a dor (Lascelles et al., 1997). Nesse sentido, a mantido em um plano anestésico ideal e minimizando o grau
analgesia preemptiva é uma estratégia para se obter analgesia de depress&o cardiorrespiratoria.
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Atualmente, o uso de analgésicos, em particular os opioides,
proporciona incremento na qualidade anestésica durante
o periodo perioperatério. Seu emprego é justificado pela
prevencéo de alteragdes como arritmias, aumento no consumo
de oxigénio pelo miocardio, hipoventilagdo e hipdxia, decorrentes
da ativagdo neuroenddcrina causada por estimulos nociceptivos,
relativos as lesdes cirurgicas (Gaynor, 1999)

O tramadol é um analgésico central que demonstra seletividade
por receptores p e também promove analgesia pela inibicdo da
recaptacao de noradrenalina e pelo aumento da liberagdo e
inibicao da recaptacéo de serotonina (Fantoni e Mastrocinque,
2002; Goérniak, 2002; Bozkurt, 2005). Os parametros
hemodindmicos e respiratérios sdo pouco alterados por
esse farmaco e o risco de depressao respiratéria severa &
pequeno quando comparado a outros opioides (Radbruch et
al., 1996), sendo particularmente util em pacientes com funcao
cardiopulmonar comprometida (Grond e Sablotzki, 2004).

A morfina é o protétipo dos analgésicos opioides e correlatos,
com a qual todos os outros farmacos desta classe sao
comparados (Fantoni e Mastrocinque, 2002). Trata-se de um
agonista Y, com bom efeito analgésico e que produz sedagao
moderada (Pascoe, 2000), sendo indicada no controle da
dor moderada a severa (Fantoni et al., 2000). Esse farmaco
deprime a respiragao e isto se deve, provavelmente, a uma
farta distribuicdo de receptores y nas regides bulbares. Essa
depresséo resulta no decréscimo do volume minuto respiratorio e
aumento na tensdo de diéxido de carbono ao final da expiragéo
(EtCO,) (Thurmon et al., 1996). Amorfina pode causar liberagéo
de histamina (Veien et al., 2000) contribuindo para a hipotenséo,
taquicardia, broncoconstricgdo, colapso cardiovascular e prurido
no periodo pds-operatério (Shepherd, 2003), sendo estes efeitos
minimizados ou evitados caso a administragéo seja feita por via
intramuscular ou subcutanea (Fantoni e Mastrocinque, 2002).

O isofluorano € um agente anestésico inalatério halogenado que
possui efeitos cardiovasculares minimos, com manutengao do
débito cardiaco (DC) em valores fisiologicos nas concentragdes
de até 2 CAM (Steffey, 1996). Além disso, ndo sensibiliza o
miocardio as catecolaminas e por apresentar pouco efeito
estimulante beta- -adrenérgico, diminui a resisténcia vascular
periférica com consequente diminuigdo da pressao arterial
(Amaral, 2001; Grief et al., 2003). Autores como Rezende et al.
(2000), Gremiao et al. (2003), Boscan et al. (2005), Doherty et al.
(2007) e Pypendop et al. (2007) descreveram que a associagdo
de farmacos como fenotiazinicos, opioides, dissociativos ou
mesmo anestésicos locais podem contribuir para a diminuigao
da CAM do isofluorano, potencializando sua agéo e diminuindo
os efeitos adversos sobre os sistemas orgéanicos .

Assim, com a finalidade de oferecer ao anestesiologista
veterinario conhecimentos que permitam uma escolha
segura da técnica anestésica, objetiva-se com este estudo
avaliar o comportamento das variaveis ventilométricas
e hemogasométricas em cadelas submetidas a ovario-
histerectomia (OHE), pré-medicadas com tramadol ou morfina
e anestesiadas pelo isofluorano.

Material e métodos

Este trabalho foi aprovado pela Comissdo de Etica no Uso
de Animais (CEUA) da Faculdade de Ciéncias Agrarias e
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Veterinarias (FCAV) da Universidade Estadual Paulista (UNESP),
campus Jaboticabal — SP, sob protocolo numero 024178/12.

Foram utilizadas 12 cadelas, sem raga definida, com idade
entre dois e sete anos, peso médio de 15 + 2,7 kg, higidas,
provenientes do Projeto de Castracédo da cidade de Jaboticabal
- SP, as quais foram submetidas ao procedimento de ovario-
histerectomia (OHE), por meio da técnica padrédo descrita
por Stone et al. (1998), sendo realizada sempre pelo mesmo
cirurgido. Elas foram divididas em dois grupos (n= 6 para cada
grupo); todas receberam indugdo anestésica com propofol
(Propovan 1% - Cristalia - Sao Paulo, SP, Brasil) e mantidas
em anestesia inalatéria com isofluorano (Forane — Cristalia —
Sao Paulo - SP) em oxigénio a 100%, sendo que a diferenca
entre os grupos se deu pela pré-medicacao, feita com tramadol
(Tramadon 50 mg/mL — Cristalia — Sdo Paulo, Brasil) no grupo
denominado GT, ou morfina (Dimorf 10 mg/mL — Cristalia — Sao
Paulo, Brasil) no grupo nomeado GM.

Os animais foram submetidos a jejum alimentar de 12 horas e
hidrico de duas. Em seguida realizaram-se tricotomias das areas
sobre a artéria tarsica esquerda e a veia cefdlica direita. Além
disso, realizou-se tricotomia abdominal para o procedimento
de OHE.

Antes do inicio da anestesia geral, todos os animais receberam,
por via intramuscular, como unica medicagao pré-anestésica
(MPA), tramadol, na dose de 2mg/kg ou morfina na dose de 0,4
mg/kg, dependendo do grupo experimental ao qual as cadelas
foram selecionadas (GT e GM, respectivamente).

Decorridos 20 minutos da MPA, as cadelas foram induzidas
a anestesia geral pela administracao intravenosa de propofol
(Propovan 1% - Cristalia - Sdo Paulo, SP, Brasil), na dose
necessaria a perda do reflexo laringotraqueal. A intubagéo foi
realizada com sonda de Magill de didmetro adequado ao porte
do cao, a qual foi acoplada ao aparelho de anestesia inalatéria
com circuito anestésico com reinalacdo parcial de gases
(OHMEDA - mod. Excel 210SE) instalado em linha com o filtro
valvular, fornecendo-se 100% de oxigénio. Em seguida, os
animais foram submetidos a anestesia inalatéria com isofluorano,
mantendo-se a concentragdo expirada em 2,1%. Os pacientes
foram mantidos em ventilagado espontanea, sendo que o monitor
de mecanica respiratoria (Monitor DIXTAL - DX 8100 Intermed)
teve seu sensor conectado a sonda orotraqueal dos animais
para avaliagdo das seguintes variaveis: tensdo de dioxido de
carbono no final da expiragdo (ETCO2 - mmHg), porcentagem
da oxiemoglobina saturada por oxigénio (SpO2 - %), frequéncia
respiratéria (f - mpm), volume corrente inspirado (Vti - mL),
tempo inspiratério (Tins - segundos), tempo expiratorio (Texp -
segundos), isofluorano inspirado (Iso ins), pressao positiva ao
final de expiracdo (PEEP —cmH20), pressao de pico inspiratério
(PIP —cmH20), pressdo média nas vias aéreas (MAP —cmH20),
trabalho respiratério (W — J/L), produgéo de didxido de carbono
(VCO2 — mL/min), pico de fluxo inspiratério (PIF- L/min) e
expiratorio (PEF — L/min).

Ato continuo, os animais foram posicionados em decubito
dorsal sobre colch&o térmico ativo (GAYMAR-Mod. T-Pump)
e no membro pélvico esquerdo, seguiu-se a cateterizacao
percutdnea da artéria tarsica dorsal, com Cateter Insyte 22G
— BD Insyte ® -Becton, Dickinson Industria Cirurgica- Juiz de
Fora — MG- Brasil) de didmetro adequado, o qual foi acoplado



ao transdutor posicionado a altura do
coragdo, para mensuragdo da presséao
arterial média (PAM) e coleta das amostras
de sangue (0,3mL) para hemogasometria
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Tabela 1: Valores médios e desvios padrédo das variaveis ventilométricas em
cadelas (n = 12) submetidas a ovariohisterectomia, pré-medicadas com
tramadol (GT) ou morfina (GM) e anestesiadas pelo isofluorano

arterial (pressé&o parcial de oxigénio (PaO,), Momentos
em mmHg; pressao parcial de diéxido de Parametros  Grupos Mo M15 M30 M45 M60
carbono (PaCO,), em mmHg; saturagéo
de oxi-hemoglobina (Sa0,), em %; déficit GM 157 L 146 10+4 L
de base (DB), em mmOl/L, bicarbonato f(mpm) GT 16+9 11+2 10+ 2 12 +4 12 +4
(HCO,), em mmol/L e pH. As variaveis h B h h h
foram obtidas empregando-se equipamento GM 98+0,8 99 £1 98+0,8 98 £1 98+14
7 2 . 0,

especifico (Hemogasémetro Roche OmiC- Sp0, (%) oT 98 4 1 08108 9805 08 + 1 98+0,6
Rochi Diagnostics GmbH-Mannheim,
Germany). GM 46+ 2 48 +3 50+3 50+4 52+4
As observagdes das variaveis de inte-  E1¢0:(MmHg) 43+4 45+5 49+7 5048 47+6
resse iniciaram-se 30 minutos apods a
administragéo do bolus de pr0p0f0| (MO) GM 137 £ 684 179 162+ 922 165+88* 170+ 92~
As demais colheitas dos dados foram Vi (mL) 106*
realizadas em intervalos de 15 minutos, GT 124 + 368 129 +46® 130+508 133 +54% 131 +498
por um periodo de 60 minutos (M15, M30,
M45 e M60, respectivamente). Tinsp (5) GM 1,1+£0,5 1,1+£0,7 1,2+0,8 2+ 1,3 1,3+0,5
Imediatamente apds a indug&o anestésica, P GT 08+06 12+13 06+04 12+13 0707
todas as c?delas receberam quidote_rapia M 43+32 343 343 4+23 543
com solugédo de NaCl a 0,9% por via IV, Texp (s)
na velocidade de infusdo de 10 mL/Kg/h, GT 1+0,9 1,2+09 09+06 1614 1,1%12
durante todo o protocolo experimental.

GM 0,5+05* 0,7+0,8 0,5+0,5 1+0,9 1,2+1,2
Para nao haver interferéncia do procedi- PIP (cmH,0)
mento cirdrgico na mensuracdo das va- GT  22%07° 131 1,31 2+1,1 2+1,1
riaveis, instituiu-se: o inicio da cirurgia oM 141 141 0+0 141 141
imediatamente ap6s MO, o pingamento MAP(cmH.0)
dos pediculos foi realizado 10 minutos 2 GT 141 141 141 141 141
apés M15 ea ligadura do coto uterino 10 aM 141 1+1 1+1 1£1 1£1
minutos apos M45. PEEP(cmH,0)
Os resultados tiveram seus valores sub- GT 21 121 121 11 21
metidos ao teste da analise de variancia GM 0+0 0+0 0+0 0+0 0+0
(ANOVA) seguida do teste de Tukey W(JIL)
quando as médias diferiram de forma GT 00 00 00 00 00
significativa entre os momentos der~1tro do GM 27407 32+06 32%05 27+04 28407
mesmo grupo e para a comparagao das Iso ins
variagdes entre os grupos (p £ 0,05). GT 2106 24%08 2,41 2,11 1,7£0,7

GM 26+ 14 32+20 30+19 34 £ 17 3015
Resultados VCO, (mL/min)

GT 1817 18+8 21+8 24 +13 24+ 11
De acordo com a Tabela 1, observam-se
as variaveis ventilométricas. A analise GM 113 12+5 12+ 5~ 12+ 47 11+4
estatistica ndo revelou diferencgas PIF (L/min)
significativas entre grupos ou momentos CT 96 6£6 4458 4£4° 6£5
para as variaveis ETCO,, SpO,, f, Tinsp, GM 112 12£28  12:3% 1328 12124
Texp, VCO,, MAP, PEEP. Entretanto, PEF (L/min)

GT 8+5 6+ 58 4 +58 4+ 58 6+ 68

para Vti, foram encontradas diferengas
significativas entre grupos, sendo as médias
de GM maiores que as de GT de MO a M60.
No que concerne a PIF e PEF, as médias do

Letras mailsculas diferentes nas colunas indicam significancia estatistica, com p < 0,05.

GM foram maiores que as de GT, sendo que para PIF, as médias
de GM foram maiores que as de GT em M30 e M45 e para PEF
as médias de GM foram maiores que as de GT de M15 a M60.
Para a variavel PIP, observou-se o contrario, onde a média de
GT foi maior que a de GM apenas em MO0, ndo havendo outras
diferengas ao longo dos momentos entre os grupos.

Pela Tabela 2, determinaram-se as variaveis hemogasométricas
e a PAM. Relacionando-se a hemogasometria, nenhuma das
variaveis estudadas demonstrou diferenga estatistica entre
GM e GT ou dentro dos grupos, determinando a estabilidade
desses parametros ao longo do periodo experimental, apesar
de alguns parametros estarem com os valores fora da faixa
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considerada normal para a espécie. Para a PAM, observou-se
diferenca significativa apenas dentro do GM, sendo a média de
M30 maior que M15.

Tabela 2: Valores médios e desvios padréo das variaveis hemogasométricas e pressao
arterial média (PAM) em cadelas (n = 12) submetidas a ovariohisterectomia, pré-
medicadas com tramadol (GT) ou morfina (GM) e anestesiadas pelo isofluorano

da f pelo Vti (Levitzky, 2004). Sabe-se que a morfina deprime
a respiracdo resultando no decréscimo do VM respiratério e
aumento ETCO,, (Thurmon et al., 1996). Também se sabe que

o isofluorano promove diminuigao
do VM (Amaral, 2001). Portanto,
sugere-se que os valores mais
altos de Vti em GM compensaram
a possivel diminuicdo no VM

provocado pela morfina associada

Momentos
ao anestésico inalatdrio isofluorano.
Parémetros Grupos MO M15 M30 M45 M60 Também se observou que os
GM 55+9 50+14:  80+21°  64%18 6317 valores de ETCO, no GM ficaram
acima dos considerados normais
PAM (mmHg) GT 64+ 14 55 + 11 80+ 15 7013 64 + 12 para a espécie (35 a 45 mmHg),
segundo Haskins (1996).
GM 440 £ 24 442 + 43 415+ 64 377 £ 97 353+ 126
GT 352+ 34 381 +42 387 + 31 376 + 41 367 £ 58 As variaveis hemogasometricas
PaO, (mmHg) - - - - - estudadas nesse trabalho n&o apre-
GM 51+4 52 + 58+ 6 57+6 5449 sentaram diferencas estatisticas
entre os grupos GM e GT ou dentro
P3002 (mmHg) GT 50+6 538 55+ 11 60 =10 56 =10 dos grupos, demonstrando que nao
sdo0 os opioides os causadores
GM 1000 1000 1000 1000 1000 das alteracbes encontradas e
GT 1000 1000 1000 1000 1000 discutidas abaixo.
Sa0, (%)
GM  67+18 -66+16 7519 -87+16 -89+32 Tanto no GM quanto no GT, para
a PaO, e Sa0O,, observaram-se
DB (mmol/L) GT -6,0+1,9 -6,6 +2,0 712+17 -71+23 -72+34 me.d|as altas. Ta| fato ndao cons-
tituiu surpresa, visto que ambas
GM 208+14 21,2+1,3 215+1,6 209+1,8 19,9+ 3,3 variaveis tém relagdo direta
HCO.- (mmollL) GT 21,2+ 2,1 21,3+25 215+28 223+33 219+42 F:om_a porcentagem de _oxigénio
3 inspirado (no estudo FiO, = 1)
GM 724+0,04 723+0,03 7,19+0,05 7,18+0,04 7,18+0,05 (Cortopassi et al., 2002). Para
GT  724%002 7,23+003 7,21+0,04 7,8+002 7,21+003  animais higidos, a Pa0, prevista &

pH

de aproximadamente quatro a cinco

Letras minusculas diferentes nas linhas indicam significancia estatistica, com p < 0,05.

Discussao

As alteragdes nas variaveis ventilométricas, que podem indicar
disturbios respiratérios levando a situagdes de risco para os
animais, principalmente durante procedimentos cirdrgicos
(Guyton e Hall, 1997; Haskins, 1996; Jones, 1996; Nunes, 2002),
foram poucas, mantendo-se dentro da faixa de normalidade
para a espécie canina. Esses resultados sugerem a seguranca
dos farmacos em relagao ao sistema respiratorio, o que ja vem
sendo descrito em estudos com humanos (Budd e Langford,
1999; Houmes et al., 1992).

O volume corrente inspirado (Vti) € o volume de ar que entra e
sai das vias aéreas superiores a cada ciclo respiratorio, sendo
determinado pela atividade do centro de controle respiratério do
cérebro e pela mecanica pulmonar do paciente (complacéncia e
resisténcia respiratéria) (Levitzky, 2004). Para obten¢do de uma
ventilagdo adequada, preconiza-se a utilizagdo de um Vtide 10-
15 mL/kg (Robertson, 2004). Apesar das médias maiores no GM
em MO a M60 (Tabela1), os valores médios para Vti em ambos
os grupos nado ficaram aquém dos considerados normais para
a espécie, visto que o peso médio dos animais ficou em 15 kg.

Mesmo sem diferengas significativas na f em GM e GT, o
aumento das médias de Vtino GM pode estar relacionado com a
manutengao do volume minuto (VM), que é resultado do produto
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vezes a porcentagem de oxigénio
inspirado e para a Sa0,, em caes,

séo considerados normais valores acima de 90% (Cortopassi
et al., 2002). No presente estudo as médias encontradas estao
dentro dessa faixa.

Ao analisar os dados do pH no GM e GT, verificaram-se médias
abaixo dos valores normais para a espécie (Tabela 2). Segundo
Luna (2002), os valores de pH variam entre 7,35 e 7,45. Esses
resultados indicam provavelmente a ocorréncia de um quadro
compativel com acidemia nos dois grupos (acidose respiratoria
ndo compensada). Houpt (1993) e Jhonson e Morais (2007)
afirmaram que maiores médias de PaCQO, proporcionam aumento
de acido carbdnico e redugao do pH, o que foi encontrado nesse
estudo, pois a PaCO, normal no c&o é de 40 + 7 mmHg (Morgan
e Mikhail, 1996) e valores acima podem estar associados a
presenca de hipoxemia e acidose respiratdria (Haskins, 1996).

Segundo Hubbell (1991), a diminuigdo da ventilagdo durante
a anestesia geral aumenta a PaCO,, diminuindo o pH arterial e
celular. Além disso, Amaral (2001) relatou que a anestesia de
cées com isofluorano provoca aumento da PaCO,, corroborando
os achados desse estudo e as alteragbes nas médias de pH.

Em relagéo a variavel diferenca de bases (DB), esta pode ser
definida como a quantidade de base acima ou abaixo da base
tampao normal e os valores negativos espelham um déficit de
base ou um excesso de acido (Evora et al., 1999). Segundo



Luna (2002), o intervalo considerado normal para a espécie varia
entre -3 a +3 mEqg/L. Analisando os dois grupos, em todos os
momentos os valores ficaram fora dessa faixa de normalidade,
sendo que isso provavelmente ocorreu em virtude da acidose
respiratéria ndo compensada, provocada pelo isofluorano,
registrada em GM e GT durante o periodo experimental,
indicando um excesso de acido (Evora et al., 1999).

Para a PAM, observou-se diferenca significativa apenas dentro
do GM, porém manteve-se dentro dos paradmetros fisiolégicos em
ambos os grupos, considerando-se que a pressao arterial média
inferior a 60 mmHg indica hipotenséo (Litmman e Drobatz, 1997).
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Conclusoes

De acordo com a metodologia empregada e com base na
analise dos resultados obtidos, pode-se concluir que ambos os
opioides testados ndo promoveram alteragdes significativas nas
variaveis ventilométricas quando utilizados como pré-medicagao
em cadelas submetidas a cirurgia de OHE e anestesiadas com
isofluorano. Entretanto, em ambos os grupos, a anestesia geral
inalatéria causou alteragdes hemogasométricas importantes,
culminando com acidose respiratéria, o que deve levar os
anestesistas a terem cautela durante a anestesia de animais ja
predispostos a acidema.
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