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Efeitos cardiovasculares do butorfanol na anestesia por romifidina/ 
midazolam/cetamina em gatos 

Cardiovascular effects of butorphanol in romifidine/midazolam/ketamine 
anesthesia in cats 

André Luis Selmi,* Guilherme Maia Mendes,** Glenda Ramalho Barbudo-Selmi,*** 
Juliana Peboni Figueiredo** 

Resumo 

Estudaram-se os efeitos cardiovasculares induzidos pelo .butorfanol em seis gatos anastesiados com romifidina/midazolam/ 
cetamina. Administrou-se por via intramuscular, ao grupo RMK, 0,04 mg/kg de romifidina, O, 1 mg/kg de midazolam e 8 mg/kg 
c!e cetamina e no grupo RMKB adicionou-se 0,2 mg/kg .de butorfanol. Aferiram-se as freqüências cardíaca (FC) e respiratória 
(FR), pressão arterial sistólica (PAS), diastólica (PAD) e média (PAM), saturação parcial de oxi~hemoglobina (Sp02) e tempera­
tura retal (TR) durante· 60 minutos. O grau de sedação, analgesia, miorrelaxamento, reflexo de endireitamento e resposta 
auditiva foram também subjetivamente avaliados. O grupo RMKB apresentou aumento no período hábil anestésico, melhor 
sedação e miorrelaxamento aos cinco minutos, analgesia aos dez minutos, resposta auditiva e recuperação do reflexo de 
endireitamento aos 60 minutos. A redução na FR foi similar, porém foi observada diminuição da FC, no grupo RMKB, com 
manutenção da pressão arterial. Conclui-se que a adição do butorfanol à associação romifidina/midazolam/cetamina prolon­
ga o tempo e a qualidade de anestesia, porém reduz a freqüência cardíaca, 

Palavras-chave: romifidina, butorfanol, midazolam, cetamina, anestesia, gatos. 

Abstract 

Cardiovascular effects of butorphanol were studied in six cats anesthetized with romifidine/midazolam/ketamine. Romifidine 
(0,04 mg/kg), midazolam (0, 1 mg/kg) and ketamine (8 mg/kg) were administered at same time intramuscularly in RMK group, 
and butorphanol (0,2 mg/kg) was added to this protocol in RMKB group. Heart and respiratory rates, sistolic, diastolic and mean 
arterial pressure, pulse oximetryand rectal ternperature were evaluated for 60 minutes. Sedation, analgesia, muscle relaxation, 
righting reflex and auditory response were subjectively evaluated. Mean anesthetic time was significantly longe r in RMKB group. 
Degree of sedation and muscle relaxation at 5 minutes, analgesia at 1 O minutes and auditory response at 60 minutes of 
anesthesia were significantly higher in RMKB group. A significant reduction in respiratory rate occurred in both groups. In RMKB 
group, heart rate was decreased while arterial pressure was maintained during anesthesia. Based on results obtained with this 
study, it was concluded that the addition of butorphanol on romifidine/midazolam/ketamine provides higher anesthetic levei and 
prolonged anesthesia time, but bradycardia is a main side .effect. 
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Introdução 

A associação de anestésicos tem sido responsável pelo gran­
de avanço da anestesia intravenosa de pequenos animais, 
promovendo analgesia trans e pós-operatória (Kehlet e Dahl, 
1993; Pypenc!op et ai., 1996). Assim, os agonistas a-2 
adrenérgicos e os opióides estão entre os agentes anestési­
cos mais utilizados na analgesia operatória em cães e gatos 
(Pypendop et ai., 1996; Cruz et aL, 2000; Itarnoto .et ai., 2000). 

A romifidina, potente agonista a-2 adrenérgico, teve recente­
mente seus efeitos sedativos, analgésicos e miorrelaxantes 
avaliados em gatos (Cruz et ai., 2000; Selmi et ai., 2001 ). Em 

· cães, ela promove efeitos cardiorrespiratórios similares aos 
demais agentes deste grupo (Kiide et ai., 1975; Haskins et 
ai., 1986), ou seja, bradicardia, hipertensão transitória segui­
da de hipotensão, redução do volume sistólico e débito cardí­
aco, aumento da resistência vascular e depressão respirató­
ria (Pypendop e Verstegen, 2001 ). 
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O butorfanol é um· opióide agonista-antàgonista de uso fre~ 
qüente na prática anestésica veterinária (Hosgood, 1990) e 
foi considerado três a cinco vezes mais potente que a morfina 
(Jaffe e Martin, 1990). Promove analgesia por ação agonista 
em receptores kappa e pouca interferÊ!ncia sobre os 
parâmetros respiratórios (Trim, 1983). 

A associação de opióides e agonistas a-2 adrenérgicos aos 
benzodiazepínicos representa uma alternativa para a realiza­
ção de procedimentos cirúrgicos de curta duração. (Tranquilli 
et ai., 1990; Verstegen e Petcho, 1993, ltamoto et ai., 2000). O 
midazolam, um benzodiazepínico hidrossolúvel, produz 
sedação e relaxamento muscular, sendo usualmente émpre• 
gado como medicação pré-anestésica (Gross et ·ai., 1990; 
llkiw, 1992). O clotidrato de cetamina é um anestésico 
dissociativo que promove analgesia somática, além dê 
hipertonia muscular, sialorréia e estimulação simpática, efei­
tos .normalmente minimizados quando este agente é.·associ­
ado aos agonistas a-2 adrenérgicos (Haskins et ai., .1986}. 

Considerando-se estes aspecto.s, objetivou-se estudar os 
efeitos cardiovasculares da anestesia com da romifidina, 
midazolam e cetamina, associados ao butorfanol em gatos. 

Materiais e métodos 

Foram utilizados seis gatos adultos, machos· ou fêmeas, pe­
sando entre 1 ,8 e 3,8kg, mantidos em jejum alimentar de 12 
horas e hídrico de 4 horas. Eles foram dispostos. em dois 
grupos: Grupo RMK, anastesiados com 0,04 mg/kg de 
romifidina• O, 1 mg/kg de midazolamb 8 mg/kg de cetamina;c e 
Grupo RMKB, submetido ao mesmo tipo de anestesia, acres· 
cidade 0,2 mg/kg de butorfanol.d Os fármacos foram associa­
dos em uma mesma seringa, sendo posteriormente admi­
nistrados pela via intramuscular. Todos os animais foram 
anastesiados duas vezes, respeitando-se inte.rvalo mínimo 
de três semanas entre cada associação anestésica. 

Empregou-se um monitor multiparamétrico oscilométrico• 
para mensuração dos valores basais de: press~o arterial 
sistólica (PAS); diastólica (PAD) e média (PAM), e a1nda, a sa­
turação parcial de oxigênio (SpqJ A freqüência cardíaca (FC) 
foi mensurada por meio de estetoscópio; a freqüência respi­
ratória (FR) foi determinada pelo número de excursões 
torácicas durante um minuto e a temperatura retal foi registra­
da por meio de termômetro digital. Todos parâmetros foram 
avaliados no momento anterior às aplicações das associa­
ções anestésicas (momento O) e aos 5, 1 O, 20, 30, 40, 50 e 60 
minutos após administração dos fármacos. 

Avaliou-se o tempo de latência (período de tempo entre a apli­
cação até a perda dos reflexos posturais), período de decúbito 
(considerado o intervalo entre a aplicação até o decúbito late­
ral dos animais), período de hipnose (tempo compreendido 
entre o decúbito até a primeira tentativa de levantar a cabeça 
alguns centímetros do solo), tempo de emergência anestésica 
(período de tempo entre o fim do tempo de anestesia e recu­
peração da postura quadrupedal) e período de recuperação 
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anestésica (intervalo entre o tempo de emergência até a com­
pleta deambulação dos animais). 

Além destas variáveis, utilizou-.se sistema quali-quantitativo 
de escore por números, conforme o Quadro 1 , para avaliação 
dos seguintes parâmetros: sedação, miorrelaxamento, 
analgesia, resposta auditiva e reflexo de endireitamento. 

Os dados. referentes ào tempo de latência, período de 
decúbito, períódo de hipnose, tempo de emergência 
anestésica e recuperação· anestésica foram analisados e 
comparados pelotesté t de Student. As variáveis fisiológicas 
foram analisadas pelo ANOVA com medidas repetidas nos 
tempos em cada grupo e comparadas pelo teste de Tukey.' 
Os dados referentes à sedação, miorrelaxamento, analgesia, 
resposta auditiva e reflexo de endireitamento foram avaliados 
por ANO VA para dados não-paramétricas seguido pelo teste 
de Kruskai-Wallis. As diferenças foram consideradas signifi­
cativas quando p < 0,05 e os resultados foram expressos em 
médias ± desviqs-padrão. · 

Quadro 1: Critérios adotados para a avaliação dos parâmetros 
anestésicos em gatos anastesiados com romifi.dina/ 
midazolam/cetamina (RMK) e romifidina/midazolarn/cetamina/ 
butorfariol (RMKB) 

Sedação 

O Acordado e andando 

1 Capaz de andar, mas tropeça 

2 Tenta, .mas não fica de pé 

3 Capaz de levantar a cabeça .. 

4 Abre os olhos, mas não ievanta a cabeça 

5 Arresponsivo 
Analgesia (pinçamento interdigital) 

o Normal 

1. leve 

2 Moderado 
3 Profundo 
Miorrelaxamento (tônus mandibular e de membros) 

O Tônus muscular normal 

1 Relaxamento muscular leve 

2 Relaxamento muscular moderado 

3 Relaxamento muscular profundo 

Resposta auditiva (resposta a vigoroso bater de palmas 
próximo aos ouvidos) 

O Resposta normal 

1 Leve decréscimo de resposta (movimento de olhos e corpo) 

2 Decréscimo moderado de resposta (movimento de olhos sem 
movimento de corpo) 

3 Ausência de resposta (sem movimento) 

Reflexo de endireitamento (retorno à posição lateral após 
posicionamento em decúbito dorsal) 

O Resposta normal 
1 leve decréscimo (reação produtiva com decréscimo motor) 

2 decréscimo moderado (tenta mas não consegue) 

3 Ausência de resposta (não há reação) 
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Resultados 

Não foram observadas diferenças entre os grUpos antes da 
· administração das assoçiações anestésicas para nenhum 
parâll)etro. 

Excetuando o período de hipnose hábil e o período de recu­
peração anestésica, estatisticamente maiores no grupo 
RMKB, não ocorreram diferenças entre os demais tempos 
avaliados (Tabela .1 ). 

Tàbela 1: Médias e desvios-padrão dos tempos de latência, 
:tempo de decúbito, período de hipnose hábil, tempo de emer­
gência· an.estésica e período de recuperação anestésica em 

·gatos anéstesiados com romifidina/midazolam/cetamina 
_.·(RMK) e 'romifidina/midazolam/êetamina/butorfanol (RMKB). 

... . ·: . . . ' 

Parâmetro· Médiazdesvio-padrão 

(minutos) 

Tempo de latência 
RMK 3,07±1 ,O 

RMKB 2 53±0 9 

Tempo de decúbito 
RMK 5,06±1,6 

RMKB 6 35±2 4 

Período de hipnose hábil 
RMK 76,77±8,5* 

RMKB 112 83±40 3* 

Tempo de emergência 
RMK 29,60±10,1 

RMKB 19 75±15 3 

Período de recuperação 
RMK 0,15±0,2* 

RMKB 0,02±0,0* 

• Valor significativamente· diferente entre os grupos (p<0,05). 
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a Valor significativamente diferente do valor basal (p<0,05). 
Figura 1: Médias da freqüência cardíaca (FC) em gatos tratados com 
romifidina/midazolam/cetamina (RMK) ou romifidina/midazolam/ 
cetamina/butorfanol (RMKB). · · 

Ao contrário da estabilidade da FC observada no grupo RMK, 
a adição do butorfanol ·à associação produziu decréscimo 
significativo deste parâmetro após 40 minutos de anestesia 
(Figura 1): Ambos protocolos. promoveram decréscimo simi­
lar da FR após 20 minutos.de .anestesia (Figura 2). 

Ocorreu diminuição -da pressão arterial diastólica a partir dós 
30 minutos. e da pressão arterial média após 50 minutos no 
.grupo RMK (Figura ,3). · · · · 

A temperatura retal e saturação parcial de oxi-hemoglobina 
se mantiveram estáveis em ambos os grupos durante o pe­
ríodo de avaliação. 
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a Valor significativamente diferente do valor basal (p <0,05). 
Figura 2: Valores médios de freqüência respiratória em gatos tratados 
com romifidina/midazolam/cetamina (RMK) ou romifidina/midazolam/ 
cetamina/butorfanol (RMKB). 
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• Valor significativamente .·diferente do basal. b Valor diferente do obtido 
no grupo RMK (p<0,05); · · 
Figura 3: Média dos valores de pressão arterial em gatos tratados com 
romjfidina/midazolam/cetamina (RMK) ou romifidina/midazolam/ 
cetainina/butorfanol (RMKB). 
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Além de prolongar o período de hipnose, á adição do,butorfanol but~rfanól ~ rómifidina na ,seda'Çao de gatos ~ostro~·se eti-
a associação RMK aumentou a sedação e miorrelaxarilento, caz (Selmi e1 aL, 2001), e segundo England é.Watts (1997), o 
aos cinco minutos e analgesia aos dez minutos de an~stesja; , butorfanol _potencializa ·o~ efeitos sedativos e: analgêsiços da 
não existindo diferenças durante os demais momentos. Dé romifidina. Apesar do prolongamento do tempo de recupe_ra~ 
maneira similar, no_ grupo_ RMKB foram obtidos melhores re: - ção anestésica, obseryado no grupo RMKB, a Utilização des~e 
sultados do parâmetro reflexo de endireitamento aos ciric() e ,_ . _ opióide ·em as~ociaÇões •- a_nestésicas poderá· ser· válida, ·por 
60 minutos. As avaliações quamativas·durante operíodo ava• ·- conferir melhor sedação e analgesia trans e pós-operatória, 
liado estão disponíveis na Tabela 2. conforme relatado por Benson (1992) e Wagner _(1_9!:l9): · 

Tabela 2: Médias e desvios-padrão de sedaçãô (SED), miorrelaxamentó 
(MIO), analgesia (ANG), resposta auditiva (AUD)_ e refiEn<o de 
endireitamento (END) em gatos anastesiados com romifidina/midazolam/ 
cetamina (RMK) e romifidinalmidazolam/cetaminalbútortanol (RMKB) 

Grupo Tempo SED 

RMK · Basal 0,0±0,0 

5 2,1±1,6' 

10 4,6±0,8 

20 4,6±0,8 

30 5,0±0,0 

40 5,0±0,0 

50 5,0±0,0 

60 5,0±0,0 

RMKB Basal 0,0±0,0 

5 3,8±0,4. 

10 4,6±0~5 

20 5,0±0,0. 

30 5,0±0,0 

40 5,0±0,0 

50 5,0±0,0 

60 5,0±0,0 

MIO ANG ·Auo· ENo· 

O,O±O;O .. 0,0±0,0 0;0±0;0 Q;O±O,O 

0,6±1,2' 0,4±0,4 0,5±1,-? Q,5±1 ~2· .. 

2,5±1,2 2,3±0,5' 2,5±1,2 ' . ?.5:t:1;2 . 

2,5±1,2 2.,5±0,5 .. 2,6±0,8 . 3;0:t:O:o 

3;0±0,o ?.5±0,5 3,o±o,.o . 3,0±0,o 

3,0±0,o 2,1±0,3 3,o±o,o ~.o±o.o 

3,0±0,0 2,1±0,3 2,6±0,5 . 3;0±0,0 

3,0±0,0 1,5±0,2 2;0±0,á' 2,1 :t:0,9. 
- -

O,Ó±O,O 0,0±0,0 0,0±0;0 o.o±o.o 

2,3±0;8° 0,3±0,3 1,3±1,0 2,3±1,2' 

2,8±0,4. 3,0±0,() 2,5±1,2 2.5±1,2 

3,0±0,0 

3,0±0,0 

2,8±0,1 

2,ib:Ó,1 

3,0±0,0 . 2,1±0,3 

3,0±0,0 

3,0±0,0 

1,6±0,5 

1,6±0,5 

3,0±0,0 3,0±0,0 

3,0±0,0 ·3,0±0,0 

3,0±0,0 

3,0±0,0 

3,0±0,0. 

3,0±0,0 

. 3,o:to.o 

3,0±0,0. 

• Valor significativamente diferente imtre os grupo$ (p<O,OS). 

Os âgonist~s a-2 adrenérgicos_ induzem, br~dí.' __ _ 
c ardia (Kiide et ~L, 1975; Cruz et a L, 2000; 

-Pypénd()p ·e Verstegen, 2001) e ape§ar dó 
midàzolam_ promover· acréscimo da freqü~ncia­
cardíaca(Jones et ai.._ 1979; Gelman et aL, 1983; 
Aé:lan:ls et ai., 1985), _esse efeito prevalece na as~ 
sociàção destes. A estabilidade da freqüê(lc'i~, 
cardíaca duránte_ o período de_ anestesia, prova_,' _, 

·- velrnente; deveu-se à:ação simpl;ltomimética·dâ 
cetamina (Haski'ns.et aL; 1'986), Apesar do 
-b!Jtorfarol. acarretar mínimas alterações sobre. <t 
-sistema.cardiovascular'(Trim; 1983; Hall eCiark/' 
1991 ), a adição é:lesle agente diminuiu' a freqüê~, 

• cià cardlàca; possivelmente por efeito· ~inérgico 
__ --. s,obre· o tônus. pàr~ssimpátiço _-quando associa" 
-__ '_- do' ao agonista- a•2 adrenérgicó conforme obset~ 

vaçõesrêalizadas•por Selmi et ai. (2ÓOO),sobre~.- _ 
pondo~sé- àos efeitos, sir:Opáticos' da cetamina; A 

- àdição do-bútorfanol à.associação de rorhifidina 
e tiletaminaf~olàzepam, _em_ g1;1tos, dimiriui_u à FÓ 
(Barbudo-Selmi_ et._.aL, 2001),-corroborané:l_o'os 
achados dest~ estudo. Çntretan(o, naquele estu· · 

--do, aF.C diminuiu· logo aos 20 minutos; sugerin.: 
do lllaiores riscos quando compar?dos aos re~ . 
sultados obse.rvados neste experimento. ·.:.. . . 

N?of~i observado o efeito bifásico, $.obre a,pres- . 
são .arterial, característico. da romifidina ·.·- -
(Pypendop e Y~rstegen, 2001 ), que ocoi:re,prinCi~ • 
palménte· após administração intravenosa de 
agonístas. a-2 adrenérgicos (Vainio e Palrril! •. ' 
t989); t~lvez •pelo fato da merisuração ter sido< 
r~alizada posteriqrmentE;l a:· este efeito. ·A manü~ · 
tenção da pressão arterial sistólica no grupo RMK · · 

Discussão 

ocorreu devido à estabilidade da freqüê'nciá càr- .... 
díaca·durante a anestesia. O decréscimo signifi.:·. · 
cativo da pressão .arterial diastólicaapós 3ô mi- : 

nutos é da. média· a partir dos 50 minutos, neste grupq, possi•· • 
velmer;-~te seja conseqàente da diminuição do lônus vasc~lar · · 

Associações anestésicas utilizando agonistas a-2 adre- perifé_rlco causado pela romifiélina (Pypendop e Ve'rstegen,'' 
nérgicos, benzodiazepínicos e opióides' t~m demonstrado · 2001 ). )\pesar de ltamoto et ~10 (2000)rélatarem que a adição 
eficácia clínica na indução de anestesia cirúrgica em cães de butorfanol à associaÇão medetomidina·midazolam resul- ; 
(Tranquilli et ai., 1990; Verstegen e Petcho; 1993, ltáinoto et ·.. toú no aparecimento de hipertensã,q arterial em cães, estü- · 
ai., 2000). A associação da cetamirià a romifidina e tnidaí:Óbim, .. ·.· élos ·similares relatam que a hipotensão é o efeito. mais. pro~ · .. 
bem como a adição do butorfanol a este protocolo e os: éfei• nUnciado após a IJ.tilizaçã,o destas. associações (Tranquilfi ef 
tos sobre os parâmetros C:ardiorrespiratórios ainda não ti- ai., 1990; Gross et aL, 1993;.Pypendop· et ai., 1996; lorriizawa 
nham sido avaliados em gatos. · .....•. · .... · · .•·.. . . · . _ • · ei ai., t997);Todà.via, ~nidrnínlsti"ação de roniifidina~butorfanol 

em gato.s. ril.aritevE;!.àpr.es. s_ão.artérial estàv.el (S_.elm_ieta. t._' 
Um importante efeito sedativo do butorfariof fói evidenciacjo · 
Pelo aumento do período de h. ipnose háb_ il, cor.ro_borando com . '2001). o que cori1radiz os resultados·obtidos ein .cães,expr;-, 

cando a estab!l_idade. deste parâmetro rio grupo RMKa:, • ~,- · · 
os achados de Tomizawa et ai. (1997), England e Watts (1997) · · - · · ·. - · 
e ltamoto et ai. (2000). A adição do butorfanol àassociaçãoda Apesar da hipotermia ser urn efeit() 'fr'eqüente d·i.uânté'a 
romifidina ao midazolam e cetamina aumE;)ntou o índice dê anestesiá de tn:iquenos animais: ,principalmente em decor~ ·. 
anestesia, notados pela maior sedação, miorrelaxamerito e rência 'dá diminuição do trabalho muscular (Muir e Hubb~U. · 
analgesia, principalmente aos .10 minutos~. A associação dó .. ··· 1~92) e. pelà aÇão. ·direta dOS_ a:gonis1as ·. a-2 adrenérgicos. so~ 

.. · .·· .. .:: • :/·,·:~c:;}::·i' .... - .. • .. _ .. _-·>.:.;.~:i; 
.,·· . 

.. i, .Vet.; .v. -~-o. n. 
·~· .. 
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bre o centro termorregulador no hipotálamo (Virtanen, 1989), 
não observou-se tal efeito neste estudo. 

A depressão respiratória ocorreu de maneira similar em am­
bos os grupos. A diminuição da freqüência respiratória pode­
ria ser oriunda da ação direta dos agonistas a-2 adrenérgicos 
no centro respiratório (H ali e Clarke, 1991 ), não existindo in­
fluência do butorfanol sobre este parâmetro, corroborando 
com citações que imputam aos agonistas kappa menor de­
pressão respiratória do que os agonistas mu (Raffe e 
Tranquilli, 1989; H ali e Clarke, 1991 ). Recentemente, Barbu­
do-Se 1m i et ai. (2001) descreveram que a associação de 
tiletamina e zolazepam com a romifidina e butorfanol, em ga-
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