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PERFIL CARDIORESPIRATORIO E HEMOGASOMETRICO EM GATAS
SUBMETIDAS A OVARIO-HISTERECTOMIA ANESTESIADAS PELO
SEVOFLURANO ASSOCIADO OU NAO AO TRAMADOL.

Avaliaram-se os efeitos cardiorespiratérios e hemogasométricos decorrentes da
aplicacdo do tramadol em gatas anestesiadas pelo sevoflurano. Utilizaram-se vinte
gatas adultas, fémeas, clinicamente saudaveis separadas igualmente em dois grupos
(grupo controle - GC e grupo tratado - GT, todos receberam 0,05 mg/kg de
acepromazina pela via intramuscular como medicacao pré anestésica e induzidos a
anestesia com propofol, por via intravenosa, na dose de 5 mg/kg. Apds a intubagéao
com sonda orotraqueal de Magill, manteve-se a anestesia inalatéria com sevoflurano,
diluido em O2 a 100% (300 mL/kg/min), através de sistema Baraka. Decorridos 15
minutos da inducao anestésica foram administrados 0,05 mL/kg de solucao de cloreto
de sbédio a 0,9% ou 2 mgkg de tramadol, ambos por via intramuscular,
respectivamente, aos animais do GC e GT. Considerou-se o periodo imediatamente
anterior a estas aplicacbes como o momento zero (MQO) para o registro dos
parametros. Novas mensuragdes foram realizadas 15 minutos apés (M15) e
subsequientemente a intervalos de 15 minutos, por um periodo de 60 minutos (M30,
M45 e M60). Os dados numéricos obtidos foram submetidos a Andlise de Perfil, sendo
considerado o nivel de significancia de p<0,05. A administracdo do tramadol reduziu
a frequéncia cardiaca (FC), pressdes arteriais sistolica (PAS), diastélica (PAD) e
média (PAM). Ocorreu reducao da frequiéncia respiratéria (FR) e elevacao da PaCO:2
e a temperatura corporal (T °C) apresentou redugdo em ambos os grupos durante todo
o periodo experimental. Os resultados permitem concluir que a administracdo do
tramadol em gatas anestesiadas pelo sevoflurano ndo promove alteracdes
cardiorespiratorias e hemogasométricas importantes, apesar de haver diferencas
significativas em alguns parametros entre os grupos, todos os resultados

permaneceram dentro do fisioldgico para a espécie felina.

Palavras-Chave: Sevoflurano, Tramadol, Gatos.



CARDIORESPIRATORY AND HEMOGASOMETRIC PROFILES IN FEMALE CATS
SUBMITTED TO OVARIOHYSTERECTOMY ANESTHETIZED WITH
SEVOFLURANE ASSOCIATED OR NOT TO TRAMADOL.

The experiment assessed the cardiorespiratory and hemogasometric profiles in
female cats under sevoflurane resulting from the administration of tramadol. Twenty
clinically healthy adult female cats separated equally into two groups (control group -
CG) and (tramadol group - TG) were given 0.05 mg/kg acepromazine IM as a
preanesthetic medication and induced with 5mg/kg IV propofol. After being tubed with
a magill endotracheal tube, the animals were maintained under with 300mg/kg/min
sevoflurane diluted in 100% Oz through a Baraka system. Fifteen minutes after
induction, either 0.05 ml/kg 0.9% saline solution or 2mg/kg tramadol were
administered, both IM, to the animals in CG and TG, respectively. The period of time
immediately previous to these administrations was considered as moment zero (M0)
for parameter recordings. The parameters were again measured 15 minutes later
(M15) and subsequently in 15 minute intervals for a total of sixty minutes (M30, M45
and M60). The results were statistically evaluated through variance analysis (ANOVA)
followed by a Tukey test or Student t-test with the nullity hypothesis rejection level set
to p<0.05. The use of tramadol reduced cardiac frequency (CF), systolic arterial
pressure (SAP), diastolic arterial pressure (DAP) and mean arterial pressure (MAP).
There was a reduction of the respiratory frequency (RF) and an elevation of the
PaCO:2.The body temperature (°C) lowered in both groups throughout the experiment.
Acording to the results obtained, one can conclude that tramadol administration in
female cats under sevoflurane does not promote important cardiorespiratory and
hemogasometric changes, and even though there were significant differences in some
of the parameters between the groups, all results remained physiological to the feline

species.

Keywords: Sevoflurane, Tramadol, Cat.



LISTA DE TABELAS

Tabela 1 - Valores médios (x) e desvios padrao (s) de frequéncia cardiaca (FC)
(batimentos/minuto), em gatas submetidas a ovario-histerectomia anestesiadas
com sevoflurano e tratadas com solucéo de cloreto de sédio a 0,9% (GC) ou
tramadol (GT). UNIUBE - Uberaba, MG —2013 ...

Tabela 2 - Valores médios (x) e desvios padrao (s) da frequéncia respiratéria
(FR) (movimentos/minuto), em gatas submetidas a ovario-histerectomia
anestesiadas com sevoflurano e tratadas com solugéo de cloreto de sédio a

0,9% (GC) ou tramadol (GT). UNIUBE - Uberaba, MG —2013. ..............coeeennnns

Tabela 3 - Valores médios (x) e desvios padrao (s) de temperatura corporal (TC)
(¢C), em gatas submetidas a ovario-histerectomia anestesiadas com
sevoflurano e tratadas com solucdo de cloreto de sédio a 0,9% (GC) ou
tramadol (GT). UNIUBE - Uberaba, MG —2013.........oooiiiiiiiiieeeeeeeeeee e

Tabela 4 - Valores médios (x) e desvios padrao (s) da pressao arterial sistolica
(mmHg), em gatas anestesiadas com sevoflurano e tratadas com solucdo de
cloreto de sodio a 0,9% (GC) ou tramadol (GT). UNIUBE - Uberaba, MG —

Tabela 5 - Valores médios (x) e desvios padrao (s) pressao arterial diastélica
(mmHg), em gatas submetidas a ovario-histerectomia anestesiadas com
sevoflurano e tratadas com solucdo de cloreto de sédio a 0,9% (GC) ou
tramadol (GT). UNIUBE - Uberaba, MG —2013........cooiiiiieeee e

Tabela 6 - Valores médios (x) e desvios padrao (s) da pressao arterial média
(mmHg), em gatas submetidas a ovario-histerectomia anestesiadas com
sevoflurano e tratadas com solugdo de cloreto de sédio a 0,9% (GC) ou
tramadol (GT). UNIUBE - Uberaba, MG —2013......ccooviiieieeieeeeeeeeeveieeeeeeeeeee

Tabela 7 - Valores médios (x) e desvios padrao (s) de SpO2 (%), em gatas
submetidas a ovario-histerectomia anestesiadas com sevoflurano e tratadas
com solucéao de cloreto de sédio a 0,9% (GC) ou tramadol (GT). UNIUBE -

Uberaba, MG — 2013, ..o e e e e e e e e e e e e e e e e eaaaas

Tabela 8 - Valores médios (x) e desvios padrao (s) de ETCO2 (mmHg), em gatas
submetidas a ovario-histerectomia anestesiadas com sevoflurano e tratadas
com solucéao de cloreto de sédio a 0,9% (GC) ou tramadol (GT).

UNIUBE - Uberaba, MG —20713. ... e e e e e e e e

24

25

26

27

28

29

30

31



Tabela 9 - Valores médios (x) e desvios padrao (s) de pH, em gatas submetidas
a ovario-histerectomia anestesiadas com sevoflurano e tratadas com solugéao
de cloreto de so6dio a 0,9% (GC) ou tramadol (GT). UNIUBE - Uberaba, MG —
P2 0 1 TSRO RPSRR

Tabela 10 - Valores médios (x) e desvios padrao (s) de PaCO2 (mmHg), em
submetidas a ovario-histerectomia gatas anestesiadas com sevoflurano e
tratadas com solucado de cloreto de sodio a 0,9% (GC) ou tramadol (GT).
UNIUBE - Uberaba, MG —2013.... ..ottt e e e e e e aeaa s

Tabela 11 - Valores médios (x) e desvios padrdao (s) de PaOz,em gatas
submetidas a ovario-histerectomia anestesiadas com sevoflurano e tratadas
com solucdo de cloreto de sédio a 0,9% (GC) ou tramadol (GT). UNIUBE -
@ oT=T =1 o F= T Y (R 0 I T

Tabela 12 - Valores médios (x) e desvios padrao (s) de HCO3 - (mEqg/L), em
gatas anestesiadas com sevoflurano e tratadas com solugcdo de cloreto de
s6dio a 0,9% (GC) ou tramadol (GT). UNIUBE - Uberaba, MG — 2013.................

Tabela 13 - Valores médios (x) e desvios padrao (s) de diferenca de base (DB)
em mEg/L, em gatas submetidas a ovario-histerectomia anestesiadas com
sevoflurano e tratadas com solucdo de cloreto de sédio a 0,9% (GC) ou
Tramadol (GT). UNIUBE - Uberaba, MG —2013.......ccovriiiiiiieeeeeeeeeeeeeeeveeeee

32

34

35



LISTA DE GRAFICOS

Grafico 1 — Variacdo média de frequéncia cardiaca (FC) (batimentos/minuto),
em gatas submetidas a ovario-histerectomia anestesiadas com sevoflurano e
tratadas com solucdo de cloreto de sédio a 0,9% (GC) ou tramadol (GT).
UNIUBE - Uberaba, MG — 2013, ....eieiee e et e e e e e

Grafico 2 — Variagdo média da frequéncia respiratéria  (FR)
(movimentos/minuto), em gatas submetidas a ovario-histerectomia
anestesiadas com sevoflurano e tratadas com solucao de cloreto de sodio a

0,9% (GC) ou tramadol (GT). UNIUBE - Uberaba, MG - 2013.

Grafico 3 — Variacdo média de temperatura corporal (TC) (°C), em gatas
submetidas a ovario-histerectomia anestesiadas com sevoflurano e tratadas
com solucéo de cloreto de sédio a 0,9% (GC) ou tramadol (GT). UNIUBE -
Uberaba, MG — 2013, ..ot e e e e e e e e e e e e e e e e eeaens

Gréafico 4 - Variagdo média da pressdo arterial sistdlica (mmHg), em gatas
submetidas a ovario-histerectomia anestesiadas com sevoflurano e tratadas
com solucédo de cloreto de sédio a 0,9% (GC) ou tramadol (GT). UNIUBE -
Uberaba, MG — 2013, a e e e

Gréafico 5 — Variagdo média da pressao arterial diastélica (mmHg), em gatas
submetidas a ovario-histerectomia anestesiadas com sevoflurano e tratadas
com solucéao de cloreto de sédio a 0,9% (GC) ou tramadol (GT). UNIUBE -
Uberaba, MG — 2013, ... oottt e e e e e e e e e e e e araae e e e e e eraaeeeas

Gréfico 6 — Variacdo média da pressao arterial média (mmHg), em gatas
submetidas a ovario-histerectomia anestesiadas com sevoflurano e tratadas
com solucao de cloreto de sédio a 0,9% (GC) ou tramadol (GT). UNIUBE -
Uberaba, MG — 2013, ... et e e e e e et e e e e e e arae e e e e e eraaneeeas

Grafico 7 — Variagdo média de SpO2 (%), em gatas submetidas a ovario-
histerectomia anestesiadas com sevoflurano e tratadas com solugéo de cloreto
de sddio a 0,9% (GC) ou tramadol (GT). UNIUBE -Uberaba, MG —2013 ...............

Gréfico 8 — Variacdo meédia de ETCO2 (mmHg), em gatas anestesiadas com
sevoflurano e tratadas com solucao de cloreto de soédio a 0,9% (GC) ou
tramadol (GT). UNIUBE - Uberaba, MG — 2013. ..o

Gréfico 9 — Variagdo média de pH, em gatas submetidas a ovario-histerectomia
anestesiadas com sevoflurano e tratadas com solugdo de cloreto de sodio a
0,9% (GC) ou tramadol (GT). UNIUBE -Uberaba, MG —2013. .........cccccvvvvveereeeenn.

24

25

26

27

28

29

30

31

32



Grafico 10 — Variagao média de PaCO2(mmHg),, em gatas submetidas a ovario-
histerectomia anestesiadas com sevoflurano e tratadas com solucao de cloreto
de sédio a 0,9% (GC) ou tramadol (GT). UNIUBE - Uberaba, MG — 2013 ............. 33

Grafico 11 - Variacdo média de PaO2, em gatas submetidas a
ovariohisterectomia anestesiadas com sevoflurano e tratadas com solucéo de
cloreto de sédio a 0,9% (GC) ou tramadol (GT). UNIUBE - Uberaba, MG — 2013. 34

Grafico 12 — Variacao média de HCO3™ (mEqg/L), em gatas submetidas a ovario-
histerectomia anestesiadas com sevoflurano e tratadas com solugéo de cloreto
de sédio a 0,9% (GC) ou tramadol (GT). UNIUBE - Uberaba, MG —2013............ 35

Grafico 13 — Variacdo média de diferenca de base (DB) em mEqg/L, em gatas
submetidas a ovario-histerectomia anestesiadas com sevoflurano e tratadas com
solucdo de cloreto de so6dio a 0,9% (GC) ou tramadol (GT). UNIUBE -
Uberaba, MG —2013. ... s 36



SUMARIO

1 INTRODUCAO E REVISAO DE LITERATURA .......coovieieeeeeeeeee e 11
1.1 ACEPROMAZINA ...t e e e e e 11
1.2 PROPOFOL ... et e e e e ae e 12
1.3 TRAMADOL ...t e e e e e s s e e e snee e e e e nneeeeennes 13
1.4 SEVOFLURANO ...ttt e e e e e naee e e e 15
1.5 HEMOGASOMETRIA ... e 17
2 0BUETIVOS ...ttt e e e e e e e e anne s 18
3 MATERIAIS E METODOS ..ottt 19
A ANIMALS ... e e e e e e e s e e s st e e e e e e e e e e e e e e enraee s 19
3.2 PROCEDIMENTO EXPERIMENTAL ..........oooiiiiieecee e 19
3.3 PARAMETROS ANALISADOS .......coooiieiieeeeeeeeeeee et 21
3.3.1 Temperatura corporea (TC) ..........cccvriiiiiiiiee e 21
3.3.2 Frequencia Respiratéria (FR) e concentracao de didxido de carbono

(= 100 7 TSSOSO 21
3.3.3 Frequencia Cardiaca (FC) ...........ccoooiiiiiiiiiiie e 21
3.3.4 Saturacao oxigénio na hemoglobina (SP02) ...........ccccooivieiieiiiiiieeeeeens 21
3.3.5 Pressoes Arteriais Sistdlicas (PAS), Diastdlica (PAD) e Média (PAM) . 22
3.3.6 HEMOQGAsSOMETIia .............ouuiiiiiiiiiiiiiiii e 22
3.4 ANALISE ESTATISTICA ..ottt 22
4 RESULTADOS ...t e e e et e s et e e e a e e e e e nneeaeans 23
S5 DISCUSSAD ...ttt 37
B CONCLUSAO ...ttt sttt 41
TREFERENCIAS ...ttt 42

8 ANEXO ... 49



11

1. INTRODUGCAO E REVISAO DE LITERATURA

A busca pela seguranca sempre norteou o desenvolvimento da anestesiologia.
Farmacos, técnicas e associacdes que conciliassem seguranca e praticidade sempre
foram almejados. Na tentativa de minimizar o risco anestésico, o conhecimento das
caracteristicas e propriedades dos farmacos € fundamental (RESENDE et al., 2000).

A anestesia geral tem como conceito farmacolégico a inibicdo das
sensibilidades associada a hipnose. O agente anestésico inalatério deve produzir
rapidamente o efeito desejado, com os menores efeitos indesejaveis possiveis. Esta
acao precisa ser facilmente reversivel (SARAIVA, 1994).

A anestesia inalatéria tornou-se técnica popular, devido, principalmente, a seguranca
e a facilidade de controle da profundidade anestésica (RESENDE et al., 2000).

A anestesia inalatéria é obtida por meio da absorcao de um principio ativo pela
via respiratoria, passando para a corrente circulatéria e atingindo o sistema nervoso
central, produzindo anestesia geral (FANTONI, CORTOPASSI, BERNARDI, 2011).

1.1 ACEPROMAZINA

A acepromazina, farmaco membro do grupo das fenotiazinas, atua como
potencializador farmacolégico dos anestésicos gerais, reduzindo-lhes assim a dose
total (SHORT, 1987).

Atuam deprimindo o sistema nervoso central pela acao sobre o talamo,
hipotalamo e formacgdo reticular o que causa tranquilizacdo, além de possuir
propriedade antiemética, anti-histaminica e antiespasmodica (HALL, 1985).
Adicionalmente vao produzir uma indugdo e recuperacao anestésica mais suave e
diminuicdo da concentracao alveolar minima de anestésicos inalatérios (THURMON
et al., 1996; HEARD et al., 1986).

Porém, o efeito adverso mais importante dos derivados fenotiazinicos é o
bloqueio alfa-adrenérgico, causador de hipotensao dose-dependente (SHORT, 1987;
NUNES et al., 1995).
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Em gatos a administracao de acepromazina em doses variando de 0,03 a 0,1
mg/kg resulta em grau de sedacao variavel, embora esse efeito raramente permita a
contengao do animal (HALL et al., 2001).

1.2 PROPOFOL

O propofol € um anestésico geral nao-barbitlrico de uso exclusivamente
intravenoso (MASSONE, 2008a). Por ser altamente lipofilico, atravessa rapidamente
a barreira hematoencefalica (MIRENDA & BROYLES, 1995), resultando em perda da
consciéncia de 20 a 40 segundos ap6s administracao intravenosa (DUKE, 1995).

O propofol é biotransformado principalmente no figado pela glicuronizacao e
sulfoxidagao, embora locais extra-hepaticos também possam participar (ZORAN et
al.,1993) sendo que os pulmdes, rins e intestinos sdo os principais 06rgaos
responsaveis (SERVIN et al., 1988).

Menos de 0,3% é excretado pela urina na sua forma inalterada e a maior parte
desse farmaco (88%) é excretada como conjugado inativo pela urina (SIMONS et al.,
1988). A eliminacéo total deste agente anestésico pode levar horas ou até mesmo
dias, embora isso néo interfira com a recuperacéao clinica (WHITE, 2001).

Quando o propofol € utilizado em associacdo a medicacao pré-anestésica, o
periodo de recuperacdo aumenta. Entretanto, mesmo quando usado em infusdo
continua por 30 a 60 minutos, a recuperagao é comparativamente menor do que com
qualquer outro anestésico de uso intravenoso (ROBINSON et al., 1995).

O propofol ndo causa efeito cumulativo e ndo exibe potencial analgésico
residual, quando utilizado como agente de indugdo ou como anestésico unico, em
caes e gatos submetidos a procedimentos cirurgicos de curta duragdo (MORGAN &
LEGGE, 1989).

Esse anestésico apresenta potente efeito agonista sobre a transmissao
GABAérgica e promove reducdo da atividade metabdlica cerebral (BOVILL, 2001;
PAIN et al., 2002; THURMON et al., 1996b), o0 que o caracteriza como potente
depressor do sistema nervoso central, de maneira dependente da dose administrada
(SHORT & BUFALARI, 1999). Sobre o indice biespectral, FERRO (2003) e KUIZENGA
et al. (2001) demonstraram, respectivamente, que o aumento da dose de infusédo e da
concentracao plasmatica de propofol promove reducéo progressiva de seus valores.
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Em gatos, o periodo de recuperacao pode ser mais prolongado, principalmente
apos infusdo continua, pelo fato desta espécie apresentar deficiéncia na conjugacao
de compostos fendlicos (FANTONI et al., 2002a).

1.3 TRAMADOL

O cloridrato de tramadol e um analogo sintético da codeina, derivado do
metoxifenilciclohexanol, apresentado como uma mistura racémica de seus
enantiomeros (+) e (-) (BOZKURT, 2005). E um analgésico central que demonstra
seletividade por receptores p. Entretanto, em contraste com outros opidides como a
morfina e a petidina, a agdao analgésica do tramadol e apenas parcialmente. Seu
mecanismo de acao e definido por dois modos complementares. O primeiro resulta da
ligacdo em receptores p pelo enantiomero (+), porem sua afinidade e cerca de 6000
vezes menor que da morfina (BOZKURT, 2005; FANTONI, 2002a).

O segundo mecanismo resulta da inibicao da receptagao de noradrenalina (NOR) pelo
enantiomero (-) e pelo aumento da liberacao e inibicado da receptacédo de serotonina
(5-HT) pela acdao do enantiomero (+) no receptor de 5-HT (GORNIAK, 2002),
proporcionando consequente aumento da concentragdo desses neurotransmissores
no SNC (FRIDERICHS; BECKER, 1991) e contribuindo significativamente com a
analgesia, através do bloqueio de impulsos nociceptivos espinhais (DAYER et al.,
1997) inibida pela naloxona, sugerindo a existéncia de outro modelo analgésico
(RADBRUCH et al., 1996).

A absorcdo apds administracdo oral é rapida e quase completa, com
biodisponibilidade de 68% apos dose unica e de 90 a 100% depois de injecoes
repetidas. O periodo necessario para inicio da acdao do farmaco e de
aproximadamente 30 minutos. E rapidamente distribuido pelo corpo e possui ligagao
as proteinas plasmaticas de aproximadamente 20%, sendo metabolizado no figado,
por O- e N- destilagéo e por reacdes de conjugacao, formando glicuronideos e sulfatos
(GROND; SABLOTZKI, 2004). Seu principal metabolito ativo, odesmetiltramadol
(denominado M1), com producao dependente da isoenzima CYP2D6 do citocromo
P450, e um analgésico seis vezes mais potente que o tramadol e possui afinidade 200

vezes maior para receptores p-opidides, sendo, portanto, o maior responsavel pelo
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efeito analgésico do farmaco (PYPENDOP; ILKIW, 2007). O tramadol e seus
metabolitos sdo excretados, principalmente, pelos rins (GROND; SABLOTZKI, 2004).
Os parametros hemodinamicos e respiratdrios sao pouco alterados por esse farmaco
e o risco de depressao respiratdria severa, nas doses usuais preconizadas para
humanos e animais (2 mg/kg), € pequeno em comparagdo a outros opidides
(RADBRUCH et al., 1996), sendo, por isso, particularmente Gtil em pacientes com
funcéo cardiopulmonar comprometida (GROND; SABLOTZKI, 2004).

Alguns estudos clinicos mostram auséncia de depressao respiratéria mediada pelo
tramadol, contudo Teppema et al. (2003) relataram aumento do limiar apneico e
diminuicdo da sensibilidade ao dioxido de carbono em gatos anestesiados com
sevoflurano que receberam 1-4 mg/kg do farmaco em questao. Além disso, os autores
supracitados mostraram que esses efeitos sdo em grande parte relacionados a agao
nos receptores opidides, porém, ainda € desconhecido se a depressao respiratoria
causada também e promovida por mecanismos monoaminergicos.

Mildh (2007), em seu experimento com humanos utilizando bolus de 150 mg de
tramadol por via intravenosa, observou aumento transitério da f e do Vm, porém, a
infusdo continua desse farmaco, na dose total de 250 mg em 3 horas, nao alterou a f,
mas diminuiu o volume corrente (Vt) e a porcentagem do oxihemoglobina saturada
(Sp02), apesar de nao ter ocorrido aumento da PaCO:a.

Para as variaveis hemodinamicas, o mesmo autor ndo observou alteragéo na pressao
arterial (PA) tampouco na FC dos pacientes, mesmo durante a infusdo continua. Os
mesmos achados foram observados por Grond e Sablotzki (2004) em humanos ao
avaliar os efeitos do tramadol. Como as variaveis citadas acima permaneceram dentro
dos valores normais para a espécie, demonstrou-se a estabilidade proporcionada pelo
farmaco (MILDH, 2007).

A maioria dos anestésicos promove diminuicdo da temperatura corpérea de maneira
progressiva. Esta reducdo deve-se a varios fatores como diminuigcdo do metabolismo
basal e da pressao arterial, vasodilatacdo periférica, area corpérea e outros (NUNES
et al., 1995; NUNES, 2010).

Os opidides possuem acao termolitica mediada centralmente pelos receptores
M (MOENIRALAM et al., 1998).
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1.4 SEVOFLURANO

Dentre os anestésicos volateis, o sevoflurano é um farmaco relativamente

recente, introduzido na rotina anestesiolégica no inicio da década de 90, com um
aumento no seu uso na pratica clinico-cirurgica. Embora ainda pouco estudado em
Medicina Veterinaria, apresenta caracteristicas favoraveis (RESENDE et al., 2000;
MASSONE, 2008a).
O sevoflurano € um éter isopropilicofluoretado com concentracéo alveolar minima
(CAM) de 2,36 V% em caes. O seu baixo coeficiente de solubilidade sanguinea (0,68)
lhe confere rapida inducao e recuperagao anestésica com irritagdo minima das vias
aéreas superiores, baixa incidéncia de tosse e laringoespasmo, rapido controle da
profundidade anestésica e preservacdo da ventilagdo espontanea (CHARLES &
FALLON, 2000).

O sevoflurano possui peso molecular de 200 gramas; ponto de ebulicdo aos 59
°C, em nivel do mar, e pressao de vapor equivalente a 160 mmHg a 20 °C. Estudos
recentes vém mostrando que seus efeitos sobre o sistema cardiovascular parecem
semelhantes aos do isoflurano, com poucas exce¢des (NUNES et al., 2004).

Cerca de 3% do sevoflurano absorvido sofrem biotransformacdo, sendo
metabolizados no figado pelo CYPE1, produzindo hexaisofluoropropanolol como
metabdlito. Também ocorre a producdo de fluoreto inorganico pela metabolizacéao
hepéatica, ocorrendo o pico de concentracao sérica logo ap6s a anestesia (BRUNTON
et al., 2006).

Segundo Brunton et al (2006), o sevoflurano é amplamente utilizado tendo em
vista seu rapido perfil de recuperacdao, sendo adequado a inducdo inalatéria
anestésica, a qual ocorre em concentragdes inaladas de 2 a 4%, porque nao € irritante
para as vias aéreas.

O sevoflurano parece nao estar associado ao aumento da frequéncia cardiaca,
enquanto o isoflurano e o desflurano causam elevacao significativa da mesma, quando
em concentracoes elevadas (EBERT, 1996; HETTRICK, 1996; ROLF & VAN AKEN,
1996), porém, em concentracbes maiores que 1,5 CAM ocorrem um aumento da
frequéncia cardiaca no homem devido ao decréscimo dosedependente sobre a
pressao arterial média (PAM) principalmente pela queda da resisténcia vascular
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sistémica (STOELTING & HILLIER, 2007). Tal fenbmeno pode ser explicado pela
estimulacao dos barorreceptores em virtude da queda da PAM (EGER 11, 1984).

Kharash, (1992) afirma que nos cées, o sevoflurano eleva discretamente a
frequéncia cardiaca quando utilizado em doses em torno de 1%, enquanto que
Bernard et al., (1992) relatam que ha um incremento na frequéncia cardiaca em torno
de 50% em funcdo do aumento da concentracdo ( 2,8 e 4,7%). O aumento da
frequéncia cardiaca nao é adequado para a manutencao do débito cardiaco, pois ha
reducao da resisténcia vascular periférica (HIKASA et al., 1998).

Oliva et al. (2000) encontraram discreta elevagao da frequéncia cardiaca e
manutencao dos valores de pressao arterial com o uso do sevoflurano como agente
de manutencdo anestésica em cées, com ou sem a adicdo de N20O como fluxo
diluente.

Na anestesia com o sevoflurano é esperado uma elevagao da frequéncia
cardiaca na ordem de 30% em caes normovolémicos hemodiluidos (FANTONI et al.,
2005).

Em relacédo a pressao arterial ocorre hipotensdo dose-dependente em funcao
da vasodilatagao periférica (POLIS et al., 2001) e Branson et al., (2001) em anestesia
de cées (196 animais) com sevoflurano, relataram que 46% apresentaram hipotensao
transoperatéria e somente 7% necessitaram de tratamento com farmacos vasoativos,
demonstrando que a hipotensao nao é expressiva.

O sevoflurano ndo apresenta diferencas significativas em relacao a frequéncia
respiratéria, quando comparado ao isoflurano. Porém, em gatos o grau de hipercapnia
e acidose sao menores quando o anestésico utilizado é o sevoflurano
(HIKASA, 1997)

Martins et al., (2003) em anestesia de cédes observaram que 0S animais que
receberam sevoflurano houve uma depressao respiratéria mais acentuada quando
comparada ao isoflurano, porém os valores estavam dentro dos limites para espécie
com os valores de tensdo de didxido de carbono no final da expiragdo nos valores
normais. Nos valores de pressao parcial de diéxido de carbono no sangue arterial,
notaram que os valores mantiveram-se dentro dos limites propostos para a espécie, e
a suposicao para tal resultado foi que houve aumento do volume corrente. Souza et

al., (2005) observaram que tanto o desflurano como o sevoflurano em gatas com
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ventilacdo espontanea levam a acidose respiratéria e consequentemente, aumento do
diéxido de carbono no final da expiragao.
O sevoflurano foi recentemente introduzido em anestesia em gatos, nao

existindo muitos estudos realizados nesta espécie (MOUTINHO, 2010).

1.5 HEMOGASOMETRIA

A homeostase é considerada uma dos principios fundamentais da fisiologia e,
dentre os muitos processos que a mantém, destaca-se a regulacao do equilibrio acido-
base (MUIR & MORAIS, 1996).

Dentre as disfungdes do equilibrio acido-basico descritas, a mais comumente
encontrada é a acidose metabdlica, caracterizada por diminuicdo do pH e dos teores
de bicarbonato sanguineo (KANEKO et al.; 1997).

As principais determinacdes realizadas na hemogasometria sdo a do pH, dos
teores de didxido de carbono, de bicarbonato e de excesso ou déficit de bases, além
das pressdes parciais tanto de dioxido de carbono quanto de oxigénio. A
hemogasometria pode ser realizada tanto em sangue venoso como em sangue
arterial. Amostras de sangue arterial sdo preferidas por causa da maior oxigenacao do
sangue e pelo fato de ndo serem modificadas em seus resultados nos casos de estase
do fluxo sanguineo, em problemas respiratérios primarios ou em pacientes mantidos
sobre anestesia geral (DIBARTOLA, 1992; KANEKO et al., 1997).

A influéncia das propriedades farmacol6gicas dos anestésicos inalatérios é
melhor observada na ventilacdo espontanea do que na ventilagdo mecéanica (MUTOH,
et al 1997; SANTOS, et al 2007).

2 OBJETIVOS

Estudar os efeitos cardiorrespiratérios e hemogasométricos advindos da
administragdo do tramadol em gatas submetidas a ovario-histerectomia anestesiadas
pelo sevoflurano.
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3 MATERIAIS E METODOS

3.1 ANIMAIS

Esse trabalho foi aprovado pela Comissdo de Etica e Experimentacdo Animal
(CEEA) da Universidade de Uberaba (UNIUBE) sob o protocolo numero 010/2012.

Foram utilizados 20 animais da espécie felina, fémeas, adultas, com peso entre
2,1 a 3,95 quilos e idade variando de trés a seis anos, clinicamente saudaveis,
categoria de risco ASA | (Anexo), provenientes do atendimento dos servicos da Clinica
Cirdrgica do Hospital Veterinario da Universidade de Uberaba. Todos os animais
fizeram jejum alimentar de oito a doze horas e hidrico de duas horas e foram
submetidos a cirurgia eletiva de ovario-histerectomia. Apo6s, o procedimento
experimental e recuperacao anestésica os animais foram devolvidos aos proprietarios.

Todos os animais realizaram exames clinicos e laboratoriais pré-operatorios.
Aqueles que apresentaram alteracdes que os incluiam na categoria de risco ASAI nao
foram utilizados. Foram selecionados animais com idades nao inferiores ha um ano e
nao superior a sete anos. Os animais foram divididos em dois grupos de 10 animais
cada designados grupo controle (GC) e grupo tratado (GT).

3.2 PROCEDIMENTO EXPERIMENTAL

Os animais receberam como medicacgao pré-anestésica o maleato de acepromazina’
(0,05 mg/kg) pela via intramuscular. Em seguida foram realizadas tricotomias das
areas sobre a artéria femoral direita e esquerda e as veias cefalicas direita e esquerda
(terco médio do radio). Decorridos 15 minutos, a veia cefélica foi canulada com
cateter? de calibre apropriado e os animais receberam solugéo de Ringer com lactato
no volume de 10 ml/kg/hora em bomba de infusdo® continua. A indugao anestésica foi

realizada com propofol* na dose de 5mg/kg lentamente pela via intravenosa para a

! Acepran 1%, Vetnil Ind. e Com. de Produtos Veterinarios LTDA, Louveira — SP.

2 Solidor, Cateter Intravenoso, Lamedid Comercial e Servigos LTDA.

3 LF 2001, Lifemed Industrial de Equip. e Artigos Médicos e Hosp. LTDA, Pelotas — RS.
4 Propovan, Cristalia — Produtos Quimicos Farmacéuticos LTDA, Itapira — SP.
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perda do reflexo laringotraqueal. Os animais foram posicionados em decubito dorsal
sobre colchao térmico # ativo, no qual permaneceram por todo o periodo experimental.
As gatas foram intubadas com sonda de Magill de diametro adequado ao porte do
animal e submetidas a anestesia inalatéria pelo sevoflurano®, administrado diluido em
02 a 100% (300 mL/kg/min), em sistema Baraka, com vaporizador universal, em plano
anestésico adequado (segundo plano do terceiro estagio anestésico).

Ap6s 15 minutos da inducao anestésica, foi administrado aos animais do grupo
controle (GC), 0,05 mL/kg de solucao de cloreto de sodio a 0,9%, enquanto nos do
grupo tratado (GT), foi aplicado tramadol® na dose de 2 mg/kg ambos pela via
intramuscular e em volume finais iguais.

As observacbes das variaveis de interesse, em ambos 0s grupos, tiveram inicio
imediatamente antes da aplicagdo do opidide ou solugéo de cloreto de sédio a 0,9%
(M0). Novas mensuragbes foram realizadas 15 minutos apds a administragdo do
tramadol ou solugéo de cloreto de sodio a 0,9%. As demais colheitas e registros dos
dados foram realizados em intervalos de 15 minutos, por um periodo de 60 minutos
M15, M30, M45 e M60, respectivamente.

Desta forma, os parametros foram avaliados nos seguintes momentos:

MOMENTOS DA AVALIACAO PROCEDIMENTO

Apos 15 minutos de anestesia e antes
MO

da aplicacao do tramadol
M15 15 minutos apés aplicacao do tramadol
M30 30 minutos apéds aplicacao do tramadol
M45 45 minutos apés aplicacao do tramadol
M60 60 minutos apds aplicagao do tramadol

4 Colchéo Térmico, Metalvet, Méveis Veterinarios LTDA, Sdo Paulo — SP.
> Sevocris, Cristalia — Produtos Quimicos Farmacéuticos LTDA, Itapira — SP.
® Tramadon 50mg/mL — Cristalia — Produtos Quimicos Farmacéuticos LTDA, Sao Paulo — SP.
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3.3 PARAMETROS ANALISADOS

3.3.1 Temperatura corporea

Este parametro foi registrado em graus Celsius (°C), por meio de termdémetro
esofagico digital’, posicionado no es6fago do animal, a altura do coragdo, nos mesmos

momentos anteriormente descritos.

3.3.2Freqiiéncia Respiratoria (FR) e Concentracao de dioxido de carbono
(ETCO2)

A variavel foi obtida por leitura direta em oxicapnoégrafo®, empregando-se sensor de
fluxo principal conectado entre a sonda orotraqueal e o equipamento de anestesia.

Considerou-se a unidade em movimentos/min.

3.3.3 Frequéncia Cardiaca (FC)

O parametro foi obtido, em batimentos/min, nos diferentes tempos e para ambos os
grupos, empregando-se eletrocardidgrafo computadorizado', ajustado para leitura na
derivacao DIl. A FC, em batimentos por minuto (bpm), foi obtida calculando-se o
intervalo de tempo constituido entre duas ondas R consecutivas, em milissegundos

(mseg).

3.3.4 Saturacao de oxigénio na hemoglobina (SpO2)

O parametro foi obtido, em porcentagem (%) com oximetro de pulso® cujo sensor foi

acoplado a lingua do animal.

7 Monitor Multiparamétrico, Omni 200 — Omnimed, Belo Horizonte — MG.
9 Monitor Multiparamétrico, Omni 200 — Omnimed, Belo Horizonte — MG.
0 TEB — ECGPC VET,Tecnologia Eletrénica Brasileira, Sdo Paulo — SP.
& Monitor Multiparamétrico, Omni 200 — Omnimed, Belo Horizonte — MG.
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3.3.5 Pressoes Arteriais Sistdlica (PAS), Diastodlica (PAD) e Média (PAM)

A pressédo arterial sistdlica, diastélica e média nado invasiva foi mensurada
através de monitor multiparamétrico °, pelo método oscilométrico, sendo que o

manguito tera aproximadamente 40% do diametro do membro no qual sera colocado.

3.3.6 Hemogasometria

A hemogasometria foi realizada através de colheita de amostra de sangue, no volume
de 0,3 ml, colhido da artéria femoral com seringa apropriada '® e imediatamente
enviado ao laboratério de analises clinicas para processamento. Foram aferidas as
seguintes variaveis: pressao parcial de oxigénio (PaOz), em mmHg; pressao parcial
de diéxido de carbono (PaCOz), em mmHg; saturacdo de oxihemoglobina (SaOz2), em

%; déficit de base (DB), em mEqg/L, e pH do sangue arterial.

3.4 ANALISE ESTATISTICA

O estudo obedeceu as normas do delineamento inteiramente casualizado.

Para a avaliacédo estatistica os dados foram submetidos a andlise de variancia
(ANOVA), seguida do teste de Tukey para comparacao das médias dentro do mesmo
grupo de tratamento.

Para comparacéao entre os dois grupos experimentais foi utilizado o teste t de
Student fixando em 0,05% ou 5% (a < 0,05) o nivel de rejeicao da hipdtese de nulidade,
assinalando-se com um asterisco (*) os valores significantes.

Os testes estatisticos foram realizados em programa de computador BioEstat
4.0.

4. RESULTADOS

® Monitor Multiparamétrico, Omni 200 — Omnimed, Belo Horizonte — MG. 3
BD A-Line, Becton Dickinson, Ind. Cir. LTDA, Juiz de For a — MG.
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Para melhor visualizagdo dos dados, os graficos referentes aos resultados
foram tragados com base no célculo da média aritmética das variaveis numéricas
colhidas. Os valores médios (x), desvios padrao (s) estao representados nas tabelas.
As médias foram arredondadas segundo regra matematica vigente.
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Houve diferenca nos valores médios de FC entre os grupos nos momentos M15,

M30, M45 e M60, ou seja, apds a aplicacao do tramadol. No GC nao foi constatada

nenhuma alteracao significativa entre os momentos, enquanto que no GT, ocorreu

reducéo da FC apds a administracdo do tramadol (Tab. 1 e Graf. 1).

Tabela 1 - Valores médios (x) e desvios padrao (s) de frequéncia cardiaca (FC)
(batimentos/minuto), em gatas submetidas a ovario-histerectomia anestesiadas com
sevoflurano e tratadas com solucao de cloreto de sédio a 0,9% (GC) ou tramadol (GT).
UNIUBE - Uberaba, MG — 2013.

MO M15 M30 M45 M60
X 121,7 122,4# 118,7# 118,8* 117,9#
GC
S 10,24 10,69 13,33 11,75 10,02
X 1271 104,2*# 98,8 100,7*# 101,7*#
GT
S 22,12 13,05 7,77 7,61 14,25
* Diferenga significativa de M0 (p<0,05)
# Indica diferenca significativa entre os grupos, no mesmo momento (p<0,05)
140 7
120 t ——
g 100 — 1
i
S 80 -
——:g E
<§ E 60 - =—=GC
E g - =l=GT
20 7
(0] T T T T
MO M15 M30 M45 M60
MOMENTO

Grafico 1 — Variacao média de frequéncia cardiaca (FC) (batimentos/minuto), em gatas
submetidas a ovario-histerectomia anestesiadas com sevoflurano e tratadas com
solucao de cloreto de sédio a 0,9% (GC) ou tramadol (GT). UNIUBE - Uberaba,

MG —2013.
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As médias da FR no GC foram significativamente maiores que as do GT a partir
de M30 até o final do periodo experimental. Na analise particular, foi constatada
reducao significativa apds a administracao do tramadol (Tab. 2 e Graf.

2).

Tabela 2 - Valores médios (x) e desvios padrao (s) da frequéncia respiratéria (FR)
(movimentos/minuto), em gatas submetidas a ovario-histerectomia anestesiadas com
sevoflurano e tratadas com solucao de cloreto de sédio a 0,9% (GC) ou tramadol (GT).
UNIUBE - Uberaba, MG — 2013.

MO M15 M30 M45 M60
X 14,1 16,1# 15,8# 16,3* 14,2#
GC
S 4,17 4,14 3,64 3,88 4,31
X 14,1 10,5* 9,2+ 9,5 10,6*#
GT
s 4,88 4,11 3,25 3,20 3,47

* Diferenga significativa de M0 (p<0,05)

# Indica diferenca significativa entre os grupos, no mesmo momento (p<0,05)

1 ——=GC
1 ——GT

)
Frequéncia Respiartdria

MO M15 M30 M45 M60
MOMENTO

Gréfico 2 — Variagdo média da frequéncia respiratéria (FR) (movimentos/minuto), em
gatas submetidas a ovario-histerectomia anestesiadas com sevoflurano e tratadas
com solucéao de cloreto de sédio a 0,9% (GC) ou tramadol (GT). UNIUBE - Uberaba,
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MG - 2018.
Em relacdo a temperatura corporal, ndo foram constatadas diferencas significativas

entre os grupos. A andlise dos grupos nao revelou variacao estatistica ao longo dos
momentos (Tab. 3 e Graf. 3).

Tabela 3 - Valores médios (x) e desvios padrao (s) de temperatura corporal (TC) (°C),
em gatas submetidas a ovario-histerectomia anestesiadas com sevoflurano e tratadas
com solucgéo de cloreto de sodio a 0,9% (GC) ou tramadol (GT). UNIUBE - Uberaba,
MG - 2013.

MO M15 M30 M45 M60
X 37,4 37,3 37,1 36,9 36,7
GC
[ 0,51 0,48 0,56 0,56 0,67
X 37,5 37,1 36,8 36,6 36,3
GT
[ 0,70 0,73 0,63 0,51 0,48
376 -
37,4 -
37,2 -
L 37
é 36,8 -
= O i
qg’_g__ 36,6 e
IE 36,4 —-—
36,2 - GT
36 -
35,8 -
35,6 . . : . .
MO M15 M30 M45 M60
MOMENTO

Grafico 3 — Variacdo média de temperatura corporal (TC) (°C), em gatas submetidas
a ovario-histerectomia anestesiadas com sevoflurano e tratadas com solucdo de
cloreto de sédio a 0,9% (GC) ou tramadol (GT). UNIUBE - Uberaba, MG — 2013.
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Nas trés pressoes avaliadas, as médias do GC foram maiores que as do GT a
partir de M15 até M60. No estudo dos grupos isoladamente, o0 GC nao mostrou
diferencas entre os momentos. No GT, por sua vez, houve decréscimo das médias a
partir de M15 até M60 (Tab. 4, Tab.5, Tab.6, Graf. 4, Graf.5 e Graf.6).

Tabela 4 - Valores médios (x) e desvios padrao (s) da pressao arterial sistolica
(mmHg), em gatas submetidas a ovario-histerectomia anestesiadas com sevoflurano
e tratadas com solucéo de cloreto de sédio a 0,9% (GC) ou tramadol (GT). UNIUBE -
Uberaba, MG — 2013.

MO M15 M30 M45 M60
X 113,5 113,7% 113,1# 113,8# 114,2#
GC
s 15,79 12,80 12,37 13,2 11,3
X 114,4 90,6* 92,7+ 92,7+ 93,5+
GT
S 11,03 12,1 8,7 7,93 6,90

* Diferenca significativa de M0 (p<0,05)

# Indica diferenga significativa entre os grupos, no mesmo momento (p<0,05)

140 7

120 — | . -
100 = 0

0o
o
1

==GC
——-GT

(o2}
o
I

Pressdo Artdrial Sistélica
mmHg
a(

MO M15 M30 M45 M60
MOMENTO
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Gréfico 4 - Variacdo média da pressao arterial sistélica (mmHg), em gatas submetidas
a ovario-histerectomia anestesiadas com sevoflurano e tratadas com solucdo de
cloreto de sédio a 0,9% (GC) ou tramadol (GT). UNIUBE - Uberaba, MG

—2013.

Tabela 5 - Valores médios (x) e desvios padrao (s) pressao arterial diastélica (mmHg),
em gatas submetidas a ovario-histerectomia anestesiadas com sevoflurano e tratadas
com solugao de cloreto de sodio a 0,9% (GC) ou tramadol (GT). UNIUBE - Uberaba,
MG — 2013.

MO M15 M30 M45 M60
X 63,3 65,4# 64,7% 62,6% 62,2¢
GC
S 13,45 15,29 15,37 14,62 13,94
X 66,6 46,9+ 46,8+ 46,5+ 47,1
GT
S 10,78 8,39 8,80 9,53 11,87

* Diferenca significativa de M0 (p<0,05)

# Indica diferenca significativa entre os grupos, no mesmo momento (p<0,05)
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Grafico 5 — Variagdo média da pressdo arterial diastolica (mmHg), em gatas
submetidas a ovario-histerectomia anestesiadas com sevoflurano e tratadas com
solucao de cloreto de sddio a 0,9% (GC) ou tramadol (GT). UNIUBE - Uberaba, MG —
2013.
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Tabela 6 - Valores médios (x) e desvios padrao (s) da pressao arterial média (mmHg),
em gatas submetidas a ovario-histerectomia anestesiadas com sevoflurano e tratadas
com solugao de cloreto de sodio a 0,9% (GC) ou tramadol (GT). UNIUBE - Uberaba,

MG - 2013.
MO M15 M30 M45 M60
X 84,1 85,2¢ 84,1# 82,7% 82,4%
GC
S 11,77 12,06 11,35 12,32 11,84
X 86,0 63,5 64,9* 65,1+ 65,6
GT
S 9,93 10,63 7,72 8,22 10,15

* Diferenca significativa de M0 (p<0,05)

# Indica diferenca significativa entre os grupos, no mesmo momento (p<0,05)
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Grafico 6 — Variacdo média da pressao arterial média (mmHg), em gatas submetidas
a ovario-histerectomia anestesiadas com sevoflurano e tratadas com solucdo de
cloreto de sédio a 0,9% (GC) ou tramadol (GT). UNIUBE - Uberaba, MG — 2013.
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Em relacdo a SpO2, ndo foram constatadas diferengas significativas entre os
grupos. A andlise dos grupos revelou diferenga significativa no GT no momento M30
(Tab. 7 e Graf. 7).

Tabela 7 - Valores médios (x) e desvios padrao (s) de SpOz2 (%), em gatas submetidas
a ovario-histerectomia anestesiadas com sevoflurano e tratadas com solucao de
cloreto de sédio a 0,9% (GC) ou tramadol (GT). UNIUBE - Uberaba, MG — 2013.

MO M15 M30 M45 M60
X 96,0 96,4 94,4 93,7 96,1
GC
S 1,56 0,96 2,06 3,52 2,13
X 97,6 96,7 92,8+ 96,2 95,0
GT
S 1,07 1,70 5,32 2,74 2,94

* Diferenca significativa de M0 (p<0,05)

# Indica diferenca significativa entre os grupos, no mesmo momento (p<0,05)

~E=GT

MO M15 M30 M45 M60
MOMENTO

Grafico 7 — Variagao média de SpO:2 (%), em gatas submetidas a ovariohisterectomia
anestesiadas com sevoflurano e tratadas com solucao de cloreto de sédio a 0,9% (GC)
ou tramadol (GT). UNIUBE - Uberaba, MG —2013.
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Em relagcdo a ETCOz2, ndo foram constatadas diferengas entre os grupos. Na

analise isolada dos grupos, o GT apresentou médias significativas maiores a partir de

M30até M60 (Tab. 8 e Graf. 8).

Tabela 8 - Valores médios (x) e desvios padrao (s) de ETCO2 (mmHg), em gatas
submetidas a ovario-histerectomia anestesiadas com sevoflurano e tratadas com
solucao de cloreto de sddio a 0,9% (GC) ou tramadol (GT). UNIUBE - Uberaba, MG —

2013.
MO M15 M30 M45 M60
X 26,7 25,9 30,7 32,1 30,5
GC
S 6,36 4,58 4,69 4,20 3,40
X 24,2 30,5 32,1+ 32,9* 31,8
GT
S 4,07 3,86 3,07 4,38 3,32
* Diferenga significativa de M0 (p<0,05)
# Indica diferenca significativa entre os grupos, no mesmo momento (p<0,05)
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Grafico 8 — Variagdo média de ETCO2 (mmHg), em gatas submetidas a
ovariohisterectomia anestesiadas com sevoflurano e tratadas com solucao de cloreto

de sédio a 0,9% (GC) ou tramadol (GT). UNIUBE - Uberaba, MG —2013.
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Para o pH, a comparacgao entre os grupos nao revelou diferenca significativa. A

analise de cada grupo mostrou que nao houve diferenca entre os valores médios de

pH, sendo estes mantidos estaveis durante todos momentos (Tab. 9 e Graf. 9).

Tabela 9 - Valores médios (x) e desvios padrao (s) de pH, em gatas submetidas a
ovario-histerectomia anestesiadas com sevoflurano e tratadas com solucao de cloreto
de sédio a 0,9% (GC) ou tramadol (GT). UNIUBE - Uberaba, MG — 2013.

MO M15 M30 M45 M60
X 7,297 7,294 7,298 7,313 7,309
GC
S 0,05 0,04 0,04 0,04 0,02
X 7,265 7,266 7,269 7,259 7,252
GT
S 0,06 0,03 0,06 0,05 0,05
7,320 7
7,310
7,300
7,290
7,280
T i
7,270 .__./-\-\. —
7,260
7,250 - et
7,240
7,230
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Grafico 9 — Variacao média de pH, em gatas submetidas a ovario-histerectomia
anestesiadas com sevoflurano e tratadas com solucao de cloreto de sédio a 0,9% (GC)

ou tramadol (GT). UNIUBE -Uberaba, MG —2013.
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Para o parametro PaCOz2, a comparacao entre os grupos nao revelou diferencas
significativas. Com relacao a analise individual dos grupos, para o GT, a média de M60

foi estatisticamente maior que MO (Tab. 10 e Graf. 10).

Tabela 10 - Valores médios (x) e desvios padrao (s) de PaCO2 (mmHg), em gatas
submetidas a ovario-histerectomia anestesiadas com sevoflurano e tratadas com
solucao de cloreto de sodio a 0,9% (GC) ou tramadol (GT). UNIUBE - Uberaba, MG —
2013.

MO M15 M30 M45 M60
X 29,7 34,2 29,0 33,10 33,70
GC
S 4,66 4,04 3,55 5,23 2,54
X 30,10 33,0 31,1 35,9 36,2*
GT
S 4,06 3,49 3,75 2,76 5,11

* Diferenca significativa de M0 (p<0,05)

# Indica diferenca significativa entre os grupos, no mesmo momento (p<0,05)
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Grafico 10 — Variagdo média de PaCO2 (mmHg), em gatas submetidas a
ovariohisterectomia anestesiadas com sevoflurano e tratadas com solucéo de cloreto
de sédio a 0,9% (GC) ou tramadol (GT). UNIUBE - Uberaba, MG —2013.
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As médias obtidas da PaOz2 ndo apresentaram diferencas entre grupos. Na
andlise dos grupos individualmente nao foram constatadas alteragdes significativas

entre os momentos em ambos os grupos (Tab.11 e Graf.11).

Tabela 11 - Valores médios (x) e desvios padrao (s) de PaO2, em gatas submetidas a
ovario-histerectomia anestesiadas com sevoflurano e tratadas com solucao de cloreto
de sédio a 0,9% (GC) ou tramadol (GT). UNIUBE - Uberaba, MG — 2013.

MO M15 M30 M45 M60
4454 472,2 476,3 474.,5 482,2
GC
26,87 26,07 27,39 35,58 34,47
466,6 4517 4751 470,0 476,6
GT
34,15 35,74 31,33 31,78 31,44
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Grafico 11 — Variagcdo média de PaO2, em gatas submetidas a ovario-histerectomia
anestesiadas com sevoflurano e tratadas com solucao de cloreto de sdédio a 0,9% (GC)
ou tramadol (GT). UNIUBE -Uberaba, MG —2013.

Na andlise de HCOs nado houve diferenga significativa entre os grupos

estudados e dentro de cada grupo com o MO (Tab. 12 e Graf. 12).
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Tabela 12 - Valores médios (x) e desvios padrao (s) de HCOs  (mEq/L), em gatas
submetidas a ovario-histerectomia anestesiadas com sevoflurano e tratadas com
solucao de cloreto de sodio a 0,9% (GC) ou tramadol (GT). UNIUBE - Uberaba, MG —
2013.

MO M15 M30 M45 M60
X 19,3 18,4 19,1 19,6 18,3
GC
[ 2,45 1,95 2,23 1,97 1,15
X 18,5 19,1 18,0 17,1 18,4
GT
[ 1,58 1,52 1,94 2,07 2,11
20 -
19,5 -
19 -
18,5 -
—8'“?, 18
T E175 - Enanicle
17 - =—GT
16,5 -
16 -
15,5
MO M15 M30 M45 M60
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Grafico 12 — Variacdo média de HCOs (mEg/L), em gatas submetidas a
ovariohisterectomia anestesiadas com sevoflurano e tratadas com solucao de cloreto
de sédio a 0,9% (GC) ou tramadol (GT). UNIUBE - Uberaba, MG — 2013.

As médias do DB nao apresentaram alteracdes entre os grupos. Na analise dos
grupos individualmente ndo foram constatadas diferengas entre os momentos nos dois

grupos estudados (Tab.13 e Graf.13).
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Tabela 13 - Valores médios (x) e desvios padrao (s) de diferenca de base (DB) em
mEqg/L, em gatas submetidas a ovario-histerectomia anestesiadas com sevoflurano e
tratadas com solucao de cloreto de sédio a 0,9% (GC) ou tramadol (GT). UNIUBE -

Uberaba, MG — 2013.

MO M15 M30 M45 M60
X -2,3 -2,0 -2,1 -1,9 -2,1
GC
s -2,54 3,05 2,55 2,68 2,55
X -2,5 -1,9 -1,9 -0,8 -1,2
GT
S 2,32 2,13 2,28 2,29 2,40
0 T T
MO M15 M30 M45 M60
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Grafico 13 — Variacdo média de diferenca de base (DB) em mEq/L, em gatas
submetidas a ovario-histerectomia anestesiadas com sevoflurano e tratadas com
solucao de cloreto de sodio a 0,9% (GC) ou tramadol (GT). UNIUBE - Uberaba, MG

-2013.
5 DISCUSSAO
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O gato foi escolhido como animal para a realizagdao deste experimento por ser
a espécie em que se realiza frequentemente procedimentos cirdrgicos, principalmente
de castracao na cirurgia de pequenos animais e por ser uma espécie pouco estudada
devido a dificuldades de manipulagdo. Procurou-se padronizar o peso e idade dos
animais dentro do mesmo grupo, uma vez que entre 0s grupos nao foi possivel pela
dificuldade de encontrar os animais para a pesquisa, para que nao houvesse diferenca
significativa entre os animais.

Com relacao a metodologia empregada, como o objetivo do trabalho foi avaliar
o perfil cardiorrespiratério e hemogasométrico promovido pelo tramadol durante
anestesia com o sevoflurano, optou-se pela mensuracao dos parametros clinicos e
laboratoriais mais comumente empregados na pratica clinica.

Relativamente aos momentos estabelecidos para a colheita dos dados, optouse
por iniciar imediatamente antes da aplicacao do opidide ou solucéo fisiolégica (MO0),
que ocorreu 15minutos apds a inducao, tempo necessario para o animal estabelecer
plano anestésico.

O tramadol foi aplicado ja com o animal em plano anestésico (15 minutos ap6s
a inducao anestésica) como fora empregado por Souza (2003) e Santos et al. (2007),
desta forma pbdde-se obter resultados que efetivamente demonstraram a acao do
opidide nos diversos sistemas durante a anestesia com sevoflurano.

Com base nos resultados obtidos nas diferentes variaveis estudadas, podemse
tecer algumas consideracoes relativas a administragdo de tramadol em gatas
anestesiadas pelo sevoflurano.

Com relacdo aos parametros cardiovasculares, a frequéncia cardiaca
permaneceu dentro dos limites considerados normais para a espécie, ou seja, entre
110 e 130 bpm (MASSONE, 2008b), tanto para GC quanto para GT. Embora tenha
permanecido numa faixa considerada adequada a espécie ocorreu uma queda nao
significativa para o GC em relagao ao tempo MO. Este resultado esta em acordo com
Ebert, (1996); Hettrick, (1996); Rolf, Van Aken, (1996) que afirmam que o sevoflurano
nao causa aumento da frequéncia cardiaca.

Quando comparado os dois grupos, nota-se uma diferenca significativa a partir
de M15, ou seja, 15 minutos apés a aplicacao do tramadol e dentro do GT em relacao
ao MO. Pode-se explicar pela aplicacdo do tramadol induzir efeito cronotropico

negativo diminuindo a frequéncia cardiaca 15 minutos ap6s a administracdao do
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opidide, permanecendo neste patamar por todo o periodo experimental, diferente dos
resultados encontrado por Mildh (2007). Tal evento esta relacionado ao aumento da
atividade vagal (BOVILL et al., 1984), embora este efeito seja mais pronunciado
guando da administracao intravenosa.

A frequéncia respiratéria (FR) comportou-se de maneira diferente entre os
grupos e apresentou diferencas significativas entre estes, proporcionando reducao da
variavel a partir do M15 ap6s a administragdo do tramadol (GT) e permanecendo
reduzida por todo periodo experimental.

Este achado pode ser decorrente da associagcdo do agente volatil com o
opidide, de modo a produzir maior depressao respiratoria, uma vez que os opidides
sdao depressores do sistema respiratorio (RADBRUCH et al.,, 1996). Contudo,
Teppema et al. (2003), relataram aumento do limiar apneico e diminuicdo da
sensibilidade ao diéxido de carbono em gatos anestesiados com sevoflurano e
mostraram que esses efeitos sdo em grande parte relacionados a acao nos receptores
opidides e ainda é desconhecido se a depressao respiratéria causada também é
promovida por mecanismos monoaminérgicos.

Embora se tenha empregado colchdo térmico ativo durante o experimento, a
temperatura corporal diminuiu durante o protocolo experimental em ambos 0s grupos,
no entanto, as médias obtidas néo tiveram diferenca significativa entre os grupos e
dentro dos grupos estudados. Atribui-se tal fato a diminuicdo do metabolismo basal
provocada pelos anestésicos gerais que adicionalmente, sdo capazes de deprimir a
funcdo termorregulatéria (NUNES, 2010). Os opidides possuem acao termolitica
mediada centralmente pelos receptores y (MOENIRALAM et al., 1998). Como nao se
observou potencializagcao dos efeitos hipotérmicos com a utilizacao do tramadol, pode-
se inferir que essa diminuicdo da temperatura realmente deveu-se a acado do
anestésico geral.

Como nao houve diferenca significativa entre os grupos ao longo do
experimento torna-se evidente que a redugao da temperatura em nada prejudicou as
variaveis estudas

As pressOes arteriais sistélica, diastolica e média apresentaram diferencas
significativas entre o GC e o GT, ou seja, as médias do GC foram maiores que as do
GT a partir de M15 até M60. Quando analisado o GT isoladamente verifica-se uma
diminuicao das pressdes a partir de M15.
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Segundo Ebbert, 1996, pacientes anestesiados com sevoflurano podem sofrer
diminuicao da resisténcia vascular periférica e depressao da contratilidade miocardica,
levando a hipotensao, porém, Weiskopf, (1990) relata hipotensdao na medida em que
as concentragcdes anestésicas sao aumentadas, todavia, este parametro permaneceu
estavel ao longo de todo o periodo experimental uma vez que ndao houve alteracao
das concentracoes inspiradas do agente volatil. Porém, a adi¢cdo do tramadol causou
diminuicdo das pressdes arteriais sistélica, diastdlica e média. O mecanismo envolvido
estaria relacionado a acao do farmaco no sistema nervoso central, ou diretamente
sobre a musculatura lisa dos vasos mediando desta forma a reducéo da resisténcia
periférica total ou efeito aditivo do sevoflurano ao do tramadol sobre a musculatura
vascular, facilitando o relaxamento, propiciando esta diminuigdo de pressao (WHITE
et al., 1990).

Quanto a saturacao de oxihemoglobina no sangue arterial (SpO2), embora nédo
represente a quantidade de oxigénio disponivel para os diversos tecidos (NUNES,
2010), esta permite determinar a oxigenacao arterial (JONES, 1996) e pode ser
empregada como indicativo de disturbios que possam representar situacao de risco
para 0s animais, principalmente durante procedimentos cirlrgicos. Sendo assim, os
achados relativos a variavel, houve diferenca significativa no GT no momento M30 o
que coincidiu com a diminuicdo da frequéncia respiratdria, diminuindo assim a
oxigenacao arterial nesse momento especifico. Nota-se pelos resultados que em
todos os outros tempos a SpO2 manteve-se estavel e sem diferenca em ambos os
grupos. A estabilidade desse parametro observada tanto no GT quanto no GC,
demonstrou que o tramadol provavelmente, ndo atuou sobre essa variavel.

O aumento na concentracdao de ETCO2, acompanhado do aumento inevitavel
da PaCOg, estimula areas quimiossensiveis no bulbo, estimulando a respiracéo,
levando a eliminacdo do CO:z pelos pulmdes. Entretanto, diante de uma depressao
respiratéria, esse processo poder ser dificultado (EVORA et al, 1999). O fato de o
tramadol ter produzido elevacao significativa da PaCO2 somente 30 minutos apds a
administracdo do mesmo justifica-se uma vez que os eventos que acometem a
dindmica respiratoria nao produzem respostas imediatas, sendo, portanto necessario
algum tempo para que a elevacdo da PaCO:2 sanguinea, decorrente da reducédo da

FR, possa ser detectada pela hemogasometria (SANTOS, 20083).
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Entretanto, é importante destacar que, embora tenha ocorrido elevacdo da
PaCO:2 no final do procedimento anestésico do GT os achados sao condizentes com
certo grau de hipoventilacao e nao de hipoxemia visto que os valores obtidos de PaO2
foram suficientemente elevados para garantir o suprimento de oxigénio para os
tecidos.

Nao foram evidenciadas diferengas significativas entre grupos ou tempos para
0s niveis da pressao parcial de Oz no sangue arterial (PaOz), para a concentracéo de
bicarbonato (HCOs), para a diferenca de base (DB) e para o pH sanguineo. A
anestesia com o sevoflurano para felinos pode tornar-se promissora uma vez que 0s
parametros fisioldgicos permanecem em sua maioria dentro de indices normais para
a espécie e que o opidide tramadol pode ser um adjuvante importante na modulacao
da anestesia. Assim, fica em aberto uma perspectiva de novas pesquisas para felinos

como o uso de opidides em infusdo continua, diferentes doses e modos de ventilagao.

6 CONCLUSAO

De acordo com os resultados obtidos com a metodologia empregada, pode-se
concluir que o tramadol em gatas anestesiadas com sevoflurano ndo promove
alteracoes cardiorrespiratérias e hemogasométricas importantes, apesar de haver
diferencas significativas em alguns parametros entre os grupos, todos os resultados
permaneceram dentro do fisioldgico para a espécie felina.
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8 ANEXO

Classificacdo do paciente de acordo com as normas estipuladas pela Sociedade

Americana de Anestesia (ASA)

Classe Estado Fisico do Paciente
I Paciente normal sem doenca organica
Il Paciente com doenca sistémica leve
1] Paciente com doenca sistémica grave que limita atividade, mas nao é
incapacitante
v Paciente com doenca sistémica incapacitante que € ameaca constante a vida
Vv Paciente moribundo cuja expectativa de vida ndo ultrapassa 24 horas com

ou sem cirurgia

Identificada como cirurgia de emergéncia por um “E” apds a classificagao
apropriada.




