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RESUMO

A castracdo eletva em cdes e gatos, atraves de cirurgias de
ovariosalpingohisterectomia em fémeas e orquiectomia em machos, é pratica rotineira
no Brasil, para controle populacional e geracdo de bem-estar animal. Dentre as
diferentes condutas anestésicas utilizadas para permitir a abordagem cirdrgica, se
inclui a técnica de anestesia total intravenosa (TIVA). Essa modalidade tem sido
aplicada com sucesso principalmente através da infusdo associada do propofol, que
garante bons planos anestésicos com pouco efeito cumulativo, com agentes que
suprem a auséncia de analgesia desse farmaco, como opioides, antagonistas de N-
metil D-Aspartato, anestésicos locais e agonistas a 2 adrenérgicos. Relata-se a
aplicacdo de um protocolo de anestesia total intravenosa na manutencao de plano
anestésico e fornecimento de analgesia em um cao da raca Border Collie, que deu
entrada no Hospital Universitario de Medicina Veterinaria da Universidade Federal do
Reconcavo da Bahia para procedimento eletivo de castracdo. O paciente recebeu
maleato de acepromazina (0,05 mg/Kg) e cloridrato de cetamina (3 mg/Kg),
administrados pela via intramuscular como medicacédo pré-anestésica, foi induzido 15
minutos mais tarde com 4 mg/Kg de propofol, seguido de bolus de fentanil (5 pg/Kg)
pela via intravenosa e mantido em plano anestésico com infusdo continua de propofol
(0,4 mg/Kg/min), mais associacao de fentanil (3,5 pg/Kg/h), cetamina (10 ug/Kg/min)
e lidocaina (50 pg/Kg/min). Foi notada uma estabilidade paramétrica durante todo o
procedimento, ndo havendo intercorréncias significativas, nem sinal de hiperalgesia
no trans-cirdrgico e no poés-operatério imediato, onde o0 paciente apresentou

recuperacao suave e satisfatoria.

PALAVRAS-CHAVE: Planos anestésicos, Controle de dor, Estabilidade

paramétrica.



ABSTRACT

Elective castration in dogs and cats, through ovariohysterectomy surgeries in females
and orchiectomy in males, is routine practice in Brazil for population control and animal
welfare generation. Among the different anesthetic ducts used to allow the surgical
approach, the technique of total intravenous anesthesia (TIVA) is included. This
modality has been successfully applied mainly through the associated infusion of
propofol, which guarantees good anesthetic planes with little cumulative effect, with
agents that suppress the absence of analgesia of this drug, such as opioids, N-methyl
D-Aspartate antagonists, local anesthetics and a 2 adrenergic agonists. We report the
application of an intravenous total anesthesia protocol in the maintenance of
anesthesia and analgesia supply in a Border Collie dog that was admitted to the
University Hospital of Veterinary Medicine of the Federal University of the Reconcavo
of Bahia for elective castration procedure. The patient received acepromazine maleate
(0.05 mg / kg) and ketamine hydrochloride (3 mg / kg) administered intramuscularly as
a preanesthetic medication, was induced 15 minutes later with 4 mg / kg propofol
followed of fentanyl bolus (5 pug / kg) intravenously and maintained in anesthetic plane
with continuous infusion of propofol (0.4 mg / kg / m), plus fentanyl (3.5 pg / kg / min),
ketamine (10 ug / kg / min) and lidocaine (50 pg / kg / min). Parametric stability was
noted throughout the procedure, with no significant intercurrences or signs of
hyperalgesia in the trans-surgical and immediate postoperative periods, where the
patient presented a smooth and satisfactory recovery.

KEYWORDS: Anesthetic planes, Pain control, Parametric stability.
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1. INTRODUCAO

A realizacdo de procedimentos cirargicos distintos exige do médico
anestesiologista a escolha da melhor técnica anestésica. Nos procedimentos em que
se faz necessaria a anestesia geral, é fundamental compreender as diferencas,
vantagens e desvantagens de cada técnica, a fim de obter resultados satisfatorios.
Para a realizacdo da anestesia geral, existem trés técnicas: anestesia inalatéria,
anestesia balanceada e anestesia total intravenosa (TIVA), que consiste na inducéo e
manutencdo somente com farmacos venosos (CESAR, et al., 2016).

A TIVA é uma técnica anestésica que tem ganhado espaco na medicina
veterinaria e € uma alternativa a anestesia inalatéria, especialmente por nao poluir o
ambiente, ndo requerer equipamentos especificos para sua realizacdo e promover um
plano anestésico apropriado (LIMA et. al. 2016). Em contrapartida, ha algumas
limitacBes apresentadas pela TIVA, como a necessidade de cateterizacdo de uma veia
diferente da utilizada para fluidoterapia, bombas de infusdo para cada farmaco
utilizado, contraindicacdo para pacientes com comprometimento hepético ou renal e

dificuldade de mensuracao das concentracfes plasmaticas (OLIVEIRA et. al., 2007).

O propofol é o anestésico mais frequentemente utilizado na TIVA, em virtude
de apresentar caracteristicas que o torna adequado para infus6es continuas, porém,
este ndo produz analgesia, sendo entdo necessaria a associacdo com farmacos
analgésicos nos procedimentos cirdrgicos, a fim de garantir uma anestesia de melhor
qualidade (GASPARINI et al., 2009) .

Métodos para controle efetivo da dor tém sido comumente utilizados nos mais
variados procedimentos cirdrgicos, dentre o0s quais destaca-se a analgesia
multimodal, que se resume na associacdo de farmacos de diferentes classes com a

finalidade de produzir um controle da dor satisfatorio (SALIBA, et al., 2011).

De acordo com relatos, a infusdo de fentanil, lidocaina e cetamina (FLK), traz
beneficios para a realizacdo da técnica de anestesia total intravenosa, sendo assim,
pode haver associacdo do FLK ao propofol para protocolos de TIVA, pois dessa
maneira, tem-se a producdo de uma eficiente analgesia juntamente com os efeitos

vantajosos do anestésico intravenoso geral; além disso, essa associagdo reduz os
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efeitos adversos que o propofol pode causar quando administrado em infuséo
continua (MONZEM, et al., 2017).

Pelo fato de a castracao ser um procedimento que causa dor significativa nos
animais, faz-se necessaria a aplicagdo de uma anestesia que minimize os efeitos
prejudiciais oriundos desta desagradavel experiéncia, bem como de uma manutencao

anestésica que garanta seguranca ao paciente (MWANGI, et al., 2018).
2. OBJETIVO

Relatar a aplicacdo de um protocolo de anestesia intravenosa total (TIVA), em
um paciente canino submetido a castracao eletiva, bem como descrever as respostas

observadas.

3. REVISAO DE LITERATURA

3.1 ANESTESIA PARA CASTRACAO

A castracdo de cédes e gatos é recomendada principalmente a fim de reduzir a
superpopulacéo e evitar assim a eutanasia e o abandono de animais (SILVA et al.,
2010). De acordo com Silva et al. (2015), no Brasil, as castracdes sao realizadas
geralmente aos seis meses de idade, que é quando a primeira fase da maturidade se

completa.

As cirurgias mais realizadas na pratica clinica veterinaria para a castracéo tanto
de cées quanto de gatos, sdo a ovariossalpingohisterectomia (OSH) para fémeas e
orquiectomia para machos, as quais sdo usadas para o controle populacional, pois
promovem a esterilidade e infertilidade permanente, por meio de modificagcbes
anatdmicas obtidas com o procedimento cirdrgico. Além disso, a castracdo causa a
diminuicdo ou supresséo da libido, reduz as brigas entre machos a procura de fémeas,
diminui acidentes com arranhaduras e mordeduras no momento da copula e auxilia
no controle de transmissdo de zoonoses, dentre outras vantagens (ANDRADE;
BITTENCOURT, 2013).
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A castracdo € um procedimento cirdrgico de rotina conhecido por causar dor
aguda acentuada em céaes, principalmente nas fémeas. A analgesia perioperatlria em
pacientes cirurgicos € fundamental ndo apenas para considera¢des humanas e éticas,
mas também porque ajuda a minimizar os efeitos fisiologicos deletérios associados a
dor. Estes efeitos nocivos incluem aumento do periodo pos-operatorio,
imunossupressao, aumento da presséo arterial, retardo na cicatrizacdo de feridas,
balancgo proteico negativo, reducdo da ingestdo de alimentos e desenvolvimento de
comportamentos ndo adaptativos, incluindo automutilagdo (MWANGI, et al., 2018). J&
a orguiectomia, ndo causa dor acentuada como a OSH, mas pode gerar complicacdes,
tais como inchaco, infec¢cdo e hemorragias, essas Ultimas podem ser graves e resultar

em hemorragia na cavidade abdominal (PAULA, 2010).

Por apresentar maior seguranca, o protocolo anestésico mais indicado para
cées e gatos submetidos a castracao cirlrgica é a inducdo com anestésicos gerais
injetdveis e a manutencdo através de anestesia inalatéria (SILVA et al., 2010).
Todavia, existem outras técnicas que podem ser realizadas e para isto, € necessaria
a utilizacdo de protocolos praticos e que promovam adequada analgesia, tanto no

trans quanto no pés-operatério (TAMANHO et al., 2009).

3.1.1 Anestesia dissociativa

A anestesia dissociativa € caracterizada por ser induzida através de farmacos
que causam a dissociacdo dos sistemas talamocortical e limbico. Esse tipo de
anestesia promove um estado de catalepsia em que os olhos se mantém abertos e os
reflexos da degluticAo permanecem intactos. Além disso, h4 a persisténcia de
hipertonia da musculatura esquelética, a menos que se faca a0 mesmo tempo
administragdo de um sedativo forte ou relaxante muscular central potente (GRIMM,;
TRANQUILLI, 2017). Utilizando-se farmacos dissociativos, ocorre rigidez muscular
dos membros e geralmente o animal ndo responde a estimulacdo ou a manipulagéo.
Entretanto, ao ser realizada associagdo com o propofol, observa-se relaxamento
muscular (FREITAS, et al., 2017).

De acordo com Fantoni e Cortopassi (2010), o termo, anestesia dissociativa foi

descrita baseado nos efeitos eletroencefalograficos e psiquicos produzidos pela
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cetamina que, ao ser aplicada no homem, produzia aumento da atividade na porgao

frontal do cortex cerebral.

Todos 0s anestésicos dissociativos (cetamina, tiletamina) induzem anestesia
ao provocar interrupcdo do fluxo de informacgdes para o cOrtex sensitivo, deprimindo
seletivamente alguns centros cerebrais. A dissociacdo acontece por bloqueio dos
estimulos sensitivos no talamo, concomitantemente a estimulacéo de areas limbicas.
N&o ha bloqueio da aferéncia desses estimulos na regido da medula espinhal ou do
tronco cerebral. Caso esses estimulos atinjam as areas corticais, eles ndo séo
percebidos, devido a depressédo e/ou desorganizacdo da transferéncia da informacao
entre as estruturas de integracdo do sistema nervoso central especificas (FANTONI;
CORTOPASSI, 2010).

Embora as anestesias dissociativas sejam consideradas ultrapassadas por
muitos, elas sdo amplamente aplicadas na clinica de pequenos animais em protocolos
de castracdo e em funcéo disso, é fundamental estabelecer e conhecer limites ja
estabelecidos para as associa¢des anestésicas que vem sendo utilizadas (GEVEHR;
RIBEIRO, 2018).

3.1.2 Anestesia inalatoria

A anestesia geral inalatoria consiste na absorcdo de um agente por via
respiratoria, o qual passa para a corrente circulatéria e atinge o sistema nervoso

central (SNC) e dessa maneira promove a anestesia geral (MASSONE, 2017).

Os anestésicos inalatdrios sao bastante utilizados para 0 manejo anestésico
dos animais. Possuem a peculiaridade de serem administrados e em grande parte
eliminados do corpo através dos pulmdes. Devido as suas caracteristicas
farmacocinéticas que favorecem um ajuste previsivel e rapido da profundidade
anestésica, 0s anestésicos inalatérios tornaram-se amplamente populares e

utilizaveis em praticamente todos os procedimentos cirurgicos (STEFFEY etal., 2017).

Na Medicina Veterinaria, a anestesia inalatéria se difundiu de forma rapida e
ocupa atualmente lugar de destaque entre as técnicas de anestesia geral. A anestesia
inalatoria permite um controle maior do plano anestésico por parte do anestesista, 0

gual aprofunda ou superficializa o paciente de acordo com a necessidade do
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momento, por meio de uma velocidade que depende diretamente das propriedades
fisico-quimicas do farmaco que estda sendo utilizado (FANTONI; CORTOPASSI,
2010). Outras vantagens da anestesia inalatoria sdo as baixas taxas de metabolizagéo
e eliminacdo da maioria dos agentes pela via respiratéria. Todavia, esta modalidade
anestésica também apresenta limitagdes, tais como a necessidade de aquisicdo de
equipamentos  especificos e principalmente as alteragcdes fisioldgicas
cardiovasculares, que ocorrem devido a utilizacdo de alguns anestésicos inalatérios
(MASSONE, 2017).

Conforme Belmonte (2008), embora os anestésicos inalatérios promovam
inconsciéncia, amnesia e imobilidade, estes agentes sdo desprovidos de efeitos
analgésicos, sendo assim, nao bloqueiam as aferéncias do sistema nervoso sensitivo
ao corno dorsal da medula espinhal e por isso, nao bloqueiam a sensibilizagéo central.
Por essa razdo, quando ha um estimulo doloroso constante durante a cirurgia,
ocorrem alteracbes na modulacdo e nocicepcdo de neurdnios, 0s quais tornam-se

hiperexcitados ou sensibilizados.

Quando isso acontece, o controle da dor pds-operatéria torna-se mais dificil e
sendo assim, faz-se necesséria a utilizacdo de uma maior quantidade de analgésicos
e por consequéncia ha o aumento do risco de ocorrer efeitos adversos do farmaco
administrado. Uma forma de evitar essa questédo, € promover analgesia concomitante
ao plano anestésico através da utilizacdo de opioides, AINES e/ou anestésicos locais
(BELMONTE, 2008).

3.1.3 Anestesia intravenosa

A administracdo de farmacos por via intravenosa € um método comum e muito
utilizado na prética anestésica. A aplicacdo de um farmaco diretamente na circulacao
permite rapida distribuicdo até ao local de acédo e ajuste da dose conforme o efeito
desejado, com a possibilidade de ser realizada a manutengédo por meio de infusédo
continua. A anestesia por via intravenosa nao necessita de aparelhos, além disso, ndo

irrita a via respiratoria e ndo induz a poluicdo (MASSONE, 2017).

Os anestésicos injetaveis promovem anestesia confiavel nos animais e

constantemente sdo administrados por via intravenosa para induzir inconsciéncia, a
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fim de ser realizada intubacdo adequada e aplicacdo de agentes anestésicos
inalatorios para manutencédo da anestesia. Todavia, ao ser realizada administracédo
por infusdo em velocidade constante, os anestésicos injetaveis podem ser utilizados

para manter a anestesia por periodos curtos (BERRY, 2017).

Segundo Muir et al. (2008), a utilizacdo de farmacos anestésicos injetaveis
proporciona maior conforto e economia do que utilizar anestésicos inalatorios, mas,
para que os farmacos intravenosos produzam efeitos desejados e ndo causem efeitos
secundérios indesejados e prejudiciais, € importante utilizar uma medicacdo pré-
anestésica apropriada, como a administracdo de tranquilizantes, sedativos e
analgésicos. Contudo, a via intravenosa apresenta desvantagens, e a principal delas
€ que, uma vez que o anestésico é administrado, ndo ha um controle e eliminacdo de
forma imediata, ou seja, o efeito do farmaco ndo pode ser revertido imediatamente e
por isso, tem-se a possibilidade de ocorréncia de efeitos indesejados (MUIR et al.
2008).

De acordo com Gasparini et al. (2009), diversos farmacos podem ser utilizados
para anestesia intravenosa, porém, nenhum deles possui propriedades que
possibilitem seu uso de forma isolada a fim de promover anestesia adequada. Sendo
assim, baseado nos conhecimentos farmacocinéticos e farmacodinamicos, devem-se
utilizar os farmacos mais apropriados para as devidas circunstancias, através da
associacdo destes na mesma técnica, com a finalidade de estabelecer a anestesia

total intravenosa conhecida como TIVA.

3.2 ANESTESIA TOTAL INTRAVENOSA (TIVA)

7

A anestesia total intravenosa (TIVA), € uma técnica anestésica na qual a
inducdo e a manutencdo do paciente séo realizadas apenas com a aplicacdo de
farmacos intravenosos. O principio da TIVA consiste em atribuir ao paciente os
elementos da anestesia geral: hipnose, analgesia e relaxamento muscular, através de
farmacos intravenosos que contenham tais propriedades especificas (FANTONI,
CORTOPASSI, 2010).

A técnica da anestesia total intravenosa vem ganhando espago na medicina

veterinaria, sendo principalmente utilizada em pequenos animais, especialmente
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devido ao aperfeicoamento de dispositivos para uso endovenoso, tais como as
bombas de infusdo e a insercdo de novos farmacos que dispdem de acbes mais
rapidas e curtas. O emprego da TIVA se popularizou em virtude da auséncia de
farmacos com adequada farmacocinética, pois 0s agentes antes disponiveis,
apresentavam efeito cumulativo, acarretando prolongada recuperacdo anestésica
(OLIVEIRA et. al., 2007).

A TIVA apresenta algumas, vantagens tais como: a auséncia de poluicao
ambiental, estabilidade hemodinamica, reducdo na resposta adrenérgica ao estimulo
cirdrgico, plano anestésico adequado e ndo exige aparelhos especificos como requer

a anestesia inalatoria (LIMA et. al. 2016).

Acredita-se que um dos grandes beneficios da anestesia total intravenosa, € o
fato de produzir efeitos cardiovasculares menos acentuados do que a anestesia
inalatoria (CAMPOS, et. al., 2009). Por esses motivos, a TIVA é considerada como
uma alternativa a anestesia inalatoria, embora essa ultima promova melhor controle
do plano anestésico devido a altera¢cdes rapidas na concentracdo plasmética, oferece
menor efeito cumulativo mesmo apds anestesia prolongada e exige minima
metabolizacdo dos farmacos, uma vez que estes sédo excretados de forma inalterada
pelos pulmdes (LIMA et. al. 2016).

A técnica da TIVA pode ser realizada mediante a utilizacdo de bombas de
infusdo de seringa, bombas peristalticas ou equipo (por técnica de gotejamento),
através de bolus Unico, bolus intermitente ou por infusdo continua, que pode ser
manualmente controlada ou por infusdo alvo-controlada (do inglés Target Controlled
Infusion — TCI), que é feita por meio de bombas especiais, as quais utilizam modelos

farmacocinéticos especificos por droga, para efetuar a infusdo (CESAR, et al., 2016).

Para realizacdo dessa técnica, a escolha das drogas consiste em analisar as
caracteristicas do farmaco ideal, ou seja: rapido inicio de agéo, pequena distribuicdo
por compartimentos periféricos (gordura e musculo), minimos efeitos cardiovasculares
e respiratérios, clearance elevado, intervalo terapéutico amplo, nao liberar histamina,
acao antiemética, anti-inflamatoria e antioxidante, ndo poluir o ambiente, nao ter
metabolitos ativos, ndo interagir com outras drogas anestésicas e ser facilmente
titulada. Todavia, nenhuma droga disponivel atualmente, contém todas essas
caracteristicas, porém, alguns farmacos apresentam grande parte delas (CESAR, et
al., 2016).
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Entre os farmacos utilizados na TIVA, o propofol destaca-se devido as suas
caracteristicas farmacocinéticas, que incluem rapidez na inducdo e na recuperacao,
fatores estes que tornam sua utilizacdo na infusdo continua muito vantajosa, mesmo
em prolongadas administra¢des, visto que, por ser redistribuido de forma rapida para
compartimentos periféricos, promove pronto e suave despertar (GASPARINI et al.,
2009) .

Entretanto, o propofol manifesta efeitos depressores sobre o sistema
cardiorrespiratério, os quais sao dose dependentes. Além disso, o propofol ndo possui
propriedades analgésicas (BRANSON, 2007). Assim sendo, justifica-se a utilizacdo de
analgésicos, a fim de se obter uma melhor qualidade anestésica em relacdo ao
propofol utilizado isoladamente. A administracdo dos analgésicos pode ocorrer na
medicacgao pré-anestésica (MPA) e/ou ao longo da manutencao da anestesia, através
de infusdo continua (GASPARINI et al., 2009).

Estudos demonstram que a adicdo de um opiaceo a uma técnica de TIVA, reduz
a dose deste em aproximadamente 50%. ISso permite uma recuperagéo ainda mais
rapida apoés o término das infusdes de propofol e opioides. A anestesia com propofol-
opioide depende principalmente do opioide escolhido e ndo absolutamente sobre a
duracéo da infusdo (MILLER; GAN, 2015).

Entre os opioides mais utilizados no trans-cirargico, tem-se a morfina, fentanil,
sulfetanil, alfentanil e o remifentanil, sendo que a associa¢do do propofol com este
altimo promove um despertar mais rapido quando combinado com os demais
(CESAR, et al., 2016). Outro opioide utilizado e que causa reducdo na dose do

propofol € a metadona, administrada na medicacao pré-anestésica.

Além da utilizacéo dos opioides como analgésicos, relatos mostram que 0 uso
de alfaz adrenoceptores agonistas na medicacdo pré-anestésica, tal como a
dexmedetomidina, favorecem a reducdo da dose de propofol na inducdo e
manutencdo anestésica (GASPARINI et al., 2009). Outros farmacos comumente
utilizados s&o os anestésicos locais (lidocaina) e dissociativos (cetamina), que podem

ser administrados isoladamente ou em associacdes (CEREJO et al., 2013).

A realizacdo da TIVA requer do anestesista um conhecimento adequado, a fim
de administrar essa técnica com competéncia e seguranca. O conhecimento exigido

por um anestesista utilizando a TIVA inclui:
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1. Os principios farmacocinéticos que sustentam a TIVA para conseguir e
manter uma concentracdo apropriada de uma proteina, analgésico ou anestésico no
plasma e no cérebro do paciente. Para alcancar uma concentracdo plasméatica estavel

de um farmaco, necessita-se de taxas variaveis de infusdo de drogas;

2. Os fatores que determinam a concentracdo alvo apropriada do

medicamento e como ajusta-lo a luz da resposta do paciente;

3. Aspectos praticos envolvidos em assegurar que a dose pretendida de

farmaco seja entregue ao paciente;

4, Monitorizacdo do paciente que recebe a TIVA, incluindo o uso e

interpretacdo de monitores apropriados de anestesia profunda (NIMMO et al., 2018).

Clinicamente, o uso da TIVA demonstra melhora na recuperacdo em Varios
grupos diferentes de pacientes. A TIVA a base de propofol tem sido associada a um
perfil de recuperacdo melhorado e custos mais baixos que a anestesia inalatéria por
sevoflurano por exemplo. Isso resulta em uma menor permanéncia do paciente na
sala de recuperacéo, alta precoce e maior satisfacdo do paciente (MILLER; GAN,
2015).

Embora a TIVA ainda ndo seja empregada com muita frequéncia na rotina
anestesioldgica de caes e gatos, suas vantagens ja reconhecidas na espécie humana,
estimulam a realizacdo de estudos nessa modalidade de anestesia em espécies
veterinarias (FANTONI; CORTOPASSI, 2010).

3.3 PROPOFOL

O propofol (2,6-di-isopropilfenol), € um anestésico intravenoso alquifendlico e
possui propriedades hipnéticas e sedativas; é insolivel em &gua, no entanto, &
altamente lipossolavel (MASSONE, 2017). Pelo fato de ser altamente lipofilico,
atravessa a barreira hematoencefalica rapidamente, logo, provoca a perda da
consciéncia entre 20 a 40 segundos apOs a administragdo intravenosa (LOPES,
2009).

A formulacédo do propofol € a partir de um 6leo em emulsdo aquosa, contendo

1% de propofol, 10% de 6leo de soja, 1,2% de fosfatideo de ovo purificado e 2,25%
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de glicerol. Essa formulagcédo néo é sensivel a luz, € estavel em temperatura ambiente,
e a maior parte ndo possui conservantes, sendo assim, pode apresentar crescimento
de microorganismos, como bactérias e fungos, e por isso, a utilizacdo de frascos de
propofol em doses mdiltiplas requer uma técnica asséptica rigorosa. E uma substancia

branca e leitosa, altamente viscosa e com pH que varia de 6,5 a 8,5 (BERRY, 2017).

O propofol € um farmaco que pode ser utilizado em associacdo com outros
anestésicos e administrado em doses sucessivas, além de poder ser usado durante a
cirurgia e em pacientes que necessitem de cuidados e administrado em pacientes de
alto risco (FRONTIM et al., 2019). Sua dose terapéutica € de 6 a 8 mg/Kg sem a
realizacdo da MPA e 2 a 5 mg/Kg quando se utiliza previamente a medicacdo pré-
anestésica; sua poténcia hipnotica € cerca de 1,8 vezes a do tiopental.
Aproximadamente 95 a 99% ligam-se as proteinas plasméaticas e quando aplicado por

via perivascular, ndo causa danos teciduais (FANTONI; CORTOPASSI, 2010).

A biotransformacdo do propofol ocorre principalmente no figado, pelos
processos de glicuronizacdo e sulfoxidacdo, e os metabdlitos resultantes séo
excretados inicialmente pela urina. Esse agente pode ser metabolizado também por
outras vias extra-hepdéticas, como pulmdes, rins e intestinos, que sao 0s principais
orgaos que auxiliam na biotransformacédo deste farmaco. Além disso, pode haver

metabolizacdo deste farmaco no plasma (LOPES, 2009).

Em doses terapéuticas, o propofol causa reducdes significativas na frequéncia
cardiaca (FC), pressao arterial média (PAM) e ocasiona redu¢cfes na elasticidade
sistélica final, o que indica um efeito inotrépico negativo direto (SUAREZ et al., 2012).
No SNC, esse anestésico intravenoso provoca depressdo, pois age alterando a
neurotransmissdo mediada pelo &cido gama-aminobutirico (GABA), ou seja, promove
seus efeitos sedativos e hipnéticos através da interagdo com o sistema
neurotransmissor inibitério do GABA (MASSONE, 2017).

Frequentemente, agentes injetaveis sdo utilizados para promover inducao
anestésica e gases inalatérios sdo empregados com o objetivo de manutencao
anestésica. Todavia, o uso de técnicas de anestesia total intravenosa utilizando o
propofol, vém sendo relatado em procedimentos cirargicos na medicina veterinaria
(POHL, 2010).
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Por ser um farmaco anestésico intravenoso de duragdo curta, recuperacao
anestésica suave, metabolismo extra-hepatico rapido e associado a minimos efeitos
excitatorios, o propofol é o principal farmaco indicado para realizacao da TIVA (LIMA,
2016). A anestesia produzida pelo propofol, promove ainda, estabilidade
hemodinamica, rapida inducéo e recuperacdo e auséncia de efeito cumulativo. Pode
ser administrado como agente de inducdo por meio de bolus e manutencdo da
anestesia mediante bolus intermitentes ou por infusdo continua. De acordo com
relatos, € o unico farmaco hipnético para ser utilizado em infusdes continua devido as

vantagens que possui (PAULA, 2010).

A anestesia total intravenosa com a utilizacdo de propofol associado ou ndo a
outras drogas, por infusdes de taxa continua, é usada na medicina como alternativa a
anestesia inalatéria e em cées tem sido demonstrado que oferece diversas vantagens,
tais como uma recuperacado mais suave e menos depressao cardiovascular. Ademais,
a TIVA evita algumas desvantagens da anestesia inalatoria, dentre elas, a poluicao
da sala de cirurgia (ANDREONI; HUGHES, 2009).

Nos caes e gatos, a dose pode variar de 2 a 8 mg/Kg pela via intravenosa,
permitindo dessa maneira a dose de ajuste, a qual varia em funcado da MPA realizada
(MASSONE, 2017). O propofol deve ser administrado de forma lenta (60 a 90
segundos), pois, ao ser administrado rapidamente ou moderadamente (20 a 30
segundos), pode levar a ocorréncia de apneia (FANTONI; CORTOPASSI, 2010). A
dose para infusdo continua do propofol varia de 0,3 a 1,5 mg/Kg/min, dependendo dos
farmacos associados e do objetivo da contencdo (MASSONE, 2017). As doses de
propofol geralmente usadas para inducdo e manutencao anestésica nos animais sao

apresentadas na tabela 1.
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Tabela 1. Doses de propofol em varias espécies

Doses de inducéo Infusdo de velocidade
(mg/Kg) IV Constante — mg/Kg/min
Céo 32a 10 0,2a0,6
Gato 5al0 0,2a1,0
Equino 2a3,a6a8 0,2a04
Potro 2 0,33
Jumento 2 0,21
Suino 2a3 0,1a0,2
Lhama 2 0,4
Furado 2a4
Coelho 2al0
Ovino 2a6 0,3a04
Caprino 3ab 0,3

apré-tratado

V= Intravenosa
Fonte: Adaptado de Lumb & Jones, 2017.

Embora o propofol contenha caracteristicas farmacocinéticas que favorecem
seu emprego ha manutencdo anestésica por infusdo continua intravenosa, sua
utilizac@o de forma isolada na anestesia total intravenosa esta associada a depresséo
dose-dependente do sistema cardiovascular e respiratério. Além disso, por ndo conter
propriedades analgésicas, € indicada a associa¢do deste agente com farmacos que
promovam analgesia potencial para minimizar as vias nociceptivas ascendentes e
assim, favorecer a reducdo das respostas somaticas e autondmicas. Farmacos
opioides, alfaz agonistas, cetamina e lidocaina, tém sido associados ao propofol para
realizacdo da TIVA, a fim de reduzir a dose deste e promover uma anestesia de melhor
qualidade (VIEIRA et al., 2013).

3.4 ANALGESIA MULTIMODAL

A dor é de grande importancia na Medicina Veterinaria, pois além de acometer
diretamente a recuperacao dos animais doentes, pode conduzir a morte, em situagdes
extremas. De acordo com a Associacao Internacional para o estudo da Dor — IASP
(International Association for the Study of Pain), a dor é definida como “experiéncia
sensorial e emocional desagradavel, associada a lesdo tecidual real ou potencial, ou

descrita em termos relacionados a lesdo” (SILVA et al., 2011).
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O controle da dor geralmente é realizado pela utilizacdo de analgésicos, 0s
quais ao serem empregados no tratamento da dor, proporcionam beneficios maiores
que os possiveis riscos associados a administracdo dessa classe de farmacos. Sabe-
se que a administracdo de analgésicos além de melhorar a qualidade de vida do
paciente, favorece a restauracdo das funcdes fisiolégicas com maior rapidez,
resultando em diminuicdo da morbidade e mortalidade associadas a ela (ALEIXO, et
al., 2017).

Diversas técnicas, métodos e farmacos tém sido desenvolvidos a fim de
prevenir ou controlar a dor, entretanto, estes devem ser adaptados para cada
paciente, visto que a dor € uma experiencia particular, mesmo entre individuos da
mesma espécie (ALVES et al., 2017).

Clinicamente a analgesia é considerada como o método que causa a reducdo
da dor, e entre as técnicas para se conseguir tal efeito, tem-se a analgesia preemptiva,
gue se baseia na administracdo de analgésicos previamente ao estimulo doloroso, a
fim de diminuir as doses dos farmacos indispenséaveis para o alivio da dor. A
administracdo de farmacos analgésicos ap0s a percepc¢do da dor, ndo apresenta
resposta eficaz quando comparada com a analgesia preemptiva, e comumente faz-se
necessaria a utilizacdo de doses maiores dos farmacos para que se consiga atingir
um nivel de analgesia similar a administracdo antecedente ao estimulo (ALEIXO, et
al., 2017).

Dentre os métodos mais utilizados atualmente para controle da dor, tem-se a
analgesia multimodal, cuja abordagem compreende a associacdo de diferentes
classes de analgésicos ou técnicas, que possibilitam otimizar o manejo da dor e
limitam a ocorréncia de efeitos adversos (MATHEWS et al., 2014). A vista disso, a
analgesia multimodal ou balanceada, consiste na administracéo conjunta de farmacos
de duas ou mais classes farmacologicas ou na realizagdo de duas ou mais
modalidades de tratamento, com o objetivo de promover um 6étimo controle da dor
(SALIBA, et al., 2011). Dessa forma, a associacao de farmacos com propriedades
analgésicas tem o propoésito de bloquear a dor por mecanismos farmacodinamicos
distintos, e atuam nas diferentes etapas do processo algico, como a transdugéo,
transmissao e integracdo, gerando bloqueio da nocicepcdo em pontos diferentes,
mediante sinergismo farmacologico que facilite a biotransformacéo dos agentes

utilizados e propicie a reducao das suas doses (BELMONTE et al., 2013).
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A dor pés-operatéria, € o resultado de quatro etapas da nocicepcéo, que sao:
transducéo, transmissao, percepcdo e modulacdo. Portanto, a l6gica da analgesia
multimodal, deve ser direcionar essas etapas nas vias nociceptivas, para prevenir o
desenvolvimento de sensibilizagéo central. Em humanos e animais, relata-se que a
analgesia multimodal e preventiva tem controle mais eficaz da dor do que a
administracdo de analgésicos no pos-operatério ou de forma isolada. A analgesia
multimodal preventiva bem-sucedida, pode promover aumento do limiar nociceptivo e

minimizar ou bloquear a ativagao do nociceptor (KAKA et al., 2018).

Os farmacos utilizados na analgesia multimodal pertencem a classe dos anti-
inflamatorios ndo esteroidais (AINES), opioides, alfaz agonistas e anestésicos locais;
estes produzem efeitos analgésicos aditivos ou sinérgicos quando administrados de
forma combinada, e isso ocasiona na reducdo das doses. Tem-se também outras
classes de farmacos que podem intervir no processo da dor, tais como 0s
anticonvulsivantes, antidepressivos, benzodiazepinicos e inibidores da colinesterase
(SILVA et al., 2011). Embora a utilizac&do de opioides tenha maior destaque, infusdes
perioperatorias de farmacos dissociativos, como a cetamina e anestésicos locais,
como a lidocaina, tém sido usados para analgesia em humanos e animais com varios

graus de sucesso relatados (KAKA et al., 2018).

Ainda que a analgesia multimodal pareca ser uma técnica simples em sua
esséncia, a efetividade de um manejo multimodal deve considerar uma abordagem
racional da nocicepcao. Esta associa¢do de farmacos deve ser utilizada sempre que
possivel, visto que, previne e trata a sensibilizacdo central, a qual é a responsavel

pelo desenvolvimento da dor persistente e crbénica.

Ao ser corretamente utilizada, analgesia multimodal ajuda inibir ou evitar a
sensibilizacdo (inflamacg&o) de nociceptores periféricos e alteracdes neuroplasicas
dentro da medula espinhal, induzidas pelo procedimento cirlrgico. Contudo, convém
destacar que a associacdo farmacoldgica ndo estd isenta de promover risco ao
paciente, pois, a associacao de diversos farmacos pode ocasionar em efeito de um
agente sobre o efeito e/ou concentracdo dos demais, e essa interacdo pode resultar
em efeitos inesperados e ser fonte de morbidade (BELMONTE 2008).
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3.5 FENTANIL

O cloridrato de fentanil € um opioide de curta acdo, agonista sintético do
receptor y, e é utilizado como analgésico pela ligagdo a receptores opioides no
sistema nervoso central e periférico (LU, et al., 2016).

Estima-se que pela via intravenosa, o fentanil seja cerca de 100 vezes mais
potente que morfina, e em comparacao a esta, o fentanil € mais lipossoluvel e potente,
exibe um periodo de acdo mais rapido e um periodo hébil de curta duragéo
(MOREIRA, et al., 2014). Ao ser administrado pela via intravenosa, os efeitos do
fentanil se iniciam entre 1 e 5 minutos, apresentam um pico de efeito entre 3 a 5
minutos e meia-vida plasmatica de aproximadamente 45 minutos; possui propriedades
lipofilicas, atinge o SNC rapidamente e sua meia-vida de eliminagéo é cerca de 3 a 12
horas. O fentanil é biotransformado no figado e eliminado pelos rins (BELMONTE,
2008).

O fentanil apresenta menos efeitos colaterais quando comparado a morfina, e
normalmente, utiliza-se uma Unica injecdo deste para produzir analgesia de curta
duracdo ao longo da anestesia. Para prolongar o efeito do farmaco, deve-se injeta-lo
repetidas vezes em intervalos regulares, o que pode provocar depressao respiratoria;

além disso, o0 medicamento pode ser infundido continuamente (SALIBA, et al., 2011).

A administracdo do fentanil ocasiona menos nauseas e vomitos do que a
morfina, e produz um predominante efeito antiemético, desde que sua administragdo
ndo resulte em ileo paralitico, pois caso isso aconteca, podem ocorrer nauseas e
vomitos. O fentanil pode ser administrado por IV em forma de bolus ou infusdo, SC ou
IM, entretanto, por VO, ndo se deve esperar efetividade do medicamento, devido sua
pouca biodisponibilidade (KUKANICH; WIESE, 2017).

A injecdo e a infuséo do fentanil, podem produzir bradicardia dose-dependente,
em consequéncia do aumento do ténus vagal, porém, com minimo efeito depressivo
no miocardio e na vasculatura, tornando esse farmaco apropriado para diversos tipos
de cirurgia (ANDREONI; HUGHES, 2009). No sistema cardiovascular, o fentanil causa
reducdo da FC e propicia o0 aparecimento de arritmias, em virtude do aumento da
atividade vagal, como bloqueios atrioventriculares de 2° grau e contragcbes

ventriculares e supraventriculares. A administracao de sulfato de atropina previamente
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por via subcuténea, pode impedir estes efeitos adversos. Além disso, este opioide
efetua pouca acao sobre a presséao arterial, até mesmo quando em combinacdo com

o propofol em procedimentos cirirgicos (BELMONTE, 2008).

Ao ser administrado por infusdo continua em cées por até 4 horas, as
concentracfes plasmaticas do fentanil permanecem relativamente estaveis, o que
indica adequacédo do uso do mesmo nessa técnica (ANDREONI; HUGHES, 2009). O
fentanil também é geralmente administrado para analgesia perioperatéria a fim de
reduzir a CAM do isofluorano em caes (AGUADO et. al, 2011).

O fentanil apresenta alta eficiéncia no que diz respeito ao tratamento de dores
agudas ou crbnicas. A dose de bolus utilizada varia de 1 a 5 ug/Kg, em doses repetidas
a cada 15 a 20 minutos, ou 0,4 a 0,7 ug/Kg/min em infuséo continua, a qual tem maior
eficacia quando é precedida de uma aplicacdo em bolus inicial. Esse medicamento
nao produz a liberacdo de histamina e hipotensao, no entanto, pode causar apneia e
bradicardia, caso sua administracéo seja rapida pela via intravenosa. Por esse motivo,
aconselha-se realizar a diluicdo do agente e administra-lo de forma lenta (FANTONI;
CORTOPASSI, 2010).

Estudos mostram que o fentanil € comumente utilizado como analgésico intra-
operatorio, uma vez que induz analgesia profunda. Relatos clinicos em cées indicam
a utilizacdo de fentanil e lidocaina e os seus efeitos analgésicos residuais presentes
nos periodo pés-operatorio, apds a administracdo durante as ovariohisterectomias
(LU, et al., 2016).

Ademais, outras caracteristicas do fentanil incluem: ocasionar queda do volume
corrente e da frequéncia respiratdria em animais pré-tratados com barbituricos; causar
relaxamento dos esfincteres, podendo acontecer eliminacao de fezes; em associacao
ao droperidol, determinar uma neuroleptoanalgesia eficaz; e ter como antidoto a
nalorfina, na dose de 0,5 mg/Kg (MASSONE, 2017).

3.6 LIDOCAINA

O cloridrato de lidocaina € o anestésico local mais frequentemente utilizado na
medicina veterinaria. Tem uso limitado em procedimentos cirdrgicos prolongados, pelo

fato de ser de curta duracédo. A laténcia da lidocaina varia de 3 a 12 minutos, a
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durabilidade da sua acéo é de 45 a 120 minutos e seu efeito maximo ocorre 20 minutos

apos sua aplicacdo (GERING, et al., 2015).

A lidocaina € um anestésico local amplamente empregado para o blogueio local
da dor e pode ser administrado por V. Atua na superficie interna do canal de sédio e
impede a transmisséo do potencial de acdo pelo axénio, causando a estabilizacdo em
um estado de espera. Além disso, tem efeitos sobre o0s receptores acoplados a
proteina G e receptores NMDA. Estudos demonstram que a lidocaina diminui a
necessidade de anestésicos inalatorios como o isoflurano em cerca de 29% nos cées,
guando utilizada como parte de uma infusdo continua intravenosa (TRAVAGIN, et al.,
2017).

O mecanismo de acdo da lidocaina na reducdo da concentracdo alveolar
minima (CAM) dos anestésicos inalatorios ainda ndo estd plenamente elucidado,
porém, acredita-se que deva estar associado aos efeitos analgésicos do farmaco
administrado por IV ou a depressdo do sistema nervoso central, provocado pelo
blogueio de células da medula espinhal, por neurdnios presentes no corno dorsal e
neurdnios encarregados pela transmisséo da dor visceral (CEREJO et al., 2013).
Sendo assim, quando sdo empregados em bloqueios nervosos ou na anestesia
regional, os anestésicos locais promovem antinocicepcédo e fazem com que ocorra
inibicdo da excitacdo das terminacdes nervosas ou o bloqueio da conducdo dos
potenciais de acdo nos nervos periféricos. Em infusdo continua, a lidocaina é
geralmente utilizada como adjuvante no controle da nocicepcao intraoperatéria e da
dor pos-operatoria (BROWN et al., 2018).

A infuséo continua da lidocaina é comumente realizada em associacdo com 0s
anestésicos inalatdrios, com a finalidade de manutencdo da anestesia. Esse agente
promove reducdo dose-dependente da CAM dos anestésicos inalatérios nos caes, e
nao geram efeitos adversos sobre a frequéncia cardiaca e presséo arterial. Relatos
em cdes também demonstram o uso da lidocaina em associagcdo ao propofol para
manutencao anestésica (MANNARINO et al., 2014).

A lidocaina é rapidamente metabolizada por via hepatica, e aproximadamente
70% do farmaco sdo removidos na primeira circulagdo mediante o figado. Ja a
excrecdo da lidocaina ocorre principalmente por via renal. Ao alcancar niveis
plasmaticos altos, este farmaco pode provocar mudangas no ritmo cardiaco, bem

como na resisténcia periférica total e na pressao arterial média. Geralmente, uma
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hipotensdo moderada ocorre por conta do efeito produzido (GERING, et al., 2015).
Tem efeito antiarritmico e é utilizada no controle de arritmias ventriculares em cées e
gatos. A dose toxica da lidocaina na espécie canina varia entre os autores, sendo 11,1
a 4,1 mg/Kg, 6 a 10 mg/Kg na anestesia infiltrativa; 11 a 20 mg/Kg a dose
convulsivante e de 16 a 28 mg/Kg a dose letal (FANTONI; CORTOPASSI, 2010).

De acordo com Gomes et al. (2015), frequentemente, a lidocaina € utilizada em
blogueios anestésicos locais, e o0s beneficios tém sido comprovados por meio da
administracdo desta no bloqueio intratesticular ou no corddo espermatico. Em cées,
observa-se que ocorre reducdo das respostas e estimulos nociceptivos intra-
operatorios ao se utilizar doses 1 a 2 mg/Kg via intratesticular, além disso, ha reducéo

na concentracéo de isoflurano expirado (GOMES, et al., 2015).

Segundo Dewey e Costa (2016), a producédo de analgesia em diversos modelos
animais tem sido demonstrada através da administracdo sistémica da lidocaina, e por
meio de aplicacdo endovenosa, pode-se promover alivio de alguns tipos de dores
neuropaticas por semanas. A administracédo da lidocaina em infusdo continua venosa
também tem sido realizada com o objetivo de proporcionar alivio a dor cirtrgica aguda,
por meio da utilizacdo inicial de uma dose de 0,5 a 2 mg/Kg por 1V, seguido por 30 a
120 pg/Kg/min como infusdo continua (DEWEY; COSTA, 2016).

Para aumentar o tempo de acdo de um anestésico local, pode-se associar um
vasoconstrictor ao mesmo, como por exemplo, a Adrenalina; essa associagao reduz
a absorcao do anestésico e por consequéncia, acarreta o prolongamento do seu
tempo de acédo, além de reduzir a toxicidade (ALEIXO, et al., 2017).

3.7 CETAMINA

O cloridrato de cetamina é um anestésico dissociativo, o qual, assim como
todos os anestésicos dissociativos, induz a anestesia através da interrupcéo do fluxo
de informacgdes para o cortex sensitivo, e dessa forma, promovem depresséo seletiva
de alguns centros cerebrais (FANTONI; CORTOPASSI, 2010). E um farmaco muito
utiizado na medicina veterinaria ha décadas, ndo somente para anestesia
dissociativa, mas também para produzir contencdo quimica, quando associada a
outros agentes (ALVES et al., 2017).
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A cetamina é comercializada nas concentracdes de 50 (5%) e 100 (10%)
mg/mL. Solubiliza-se em agua e forma uma solucdo inodora e transparente. As
solugdes de cetamina sdo moderadamente acidas e por esse motivo, produzem dor e
irritacdo no local onde séo injetadas. Pelo fato de ser um farmaco lipossoluvel, a
cetamina é distribuida para tecidos muito irrigados, como o cérebro, rins e figado, nos

quais alcanca concentracdes maiores que a do plasma (MASSONE, 2017).

A metabolizacdo da cetamina ocorre por meio de oxidagcdo promovida por
enzimas microssomais hepéticas. Além do figado, o metabolismo acontece no
intestino, pulmdes e rins, porém, em menor proporcdo. A cetamina apresenta alta
solubilidade e fraca ligacdo as proteinas plasmaticas, e por consequéncia apresenta
um grande volume de distribuicdo, sendo assim, sua acdo é mais rapida. Possui um
clearance de eliminacao relativamente alto, fato que confere ao farmaco uma meia-

vida curta, aproximadamente de 2 a 3 horas (SILVA, et al., 2009).

A cetamina é um antagonista ndo competitivo dos receptores N-metil D-
aspartato (NMDA), que podem impedir a ocorréncia de sensibilizacdo central e
periférica. (BLANCO et al., 2015). Os principais efeitos antinociceptivos da cetamina
sdo devidos ao seu direcionamento de receptores NMDA, localizados em neurdnios
nociceptivos aferentes periféricos, que fazem sinapse no corno dorsal da medula
espinhal. Em razdo do glutamato ser o principal neurotransmissor excitatorio no
sistema nervoso, o bloqueio das entradas nociceptivas impede a entrada de sinais na
medula espinhal, sendo assim, as a¢des da cetamina nos receptores NMDA tanto no
cortex como em outras partes do sistema de excitacdo, colaboram para seus efeitos

antinociceptivos e para sua capacidade de diminuir a excitagcdo (BROWN et al., 2018).

Ao ser administrada em doses subanestésicas, a cetamina pode promover
analgesia sem causar depressao anestésica ou intensa sedacgéo, como ocorre quando
h& administragdo de doses mais elevadas deste farmaco (ALVES et al., 2017). De
acordo com Carregaro et al. (2010), em virtude das suas propriedades analgésicas,
principalmente no periodo pés-operatorio, a cetamina tem despertado interesse cada
vez maior. Além de ter sua acao relacionada ao efeito antagonista nos receptores N-
metil D-aspartato, na medula espinhal, a cetamina também age nos receptores
muscarinicos e opioides, e ao ser administrada como parte de um protocolo de
anestesia balanceada, a cetamina possibilita a diminuicdo da exigéncia de
anestésicos (CARREGARO, et al., 2010).
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Em cées e humanos, a infusdo continua em baixas taxas de cetamina, ou seja,
taxas abaixo de 20 ug/Kg/min, ao ser utilizada previamente ao estimulo cirargico,
causa o bloqueio de receptores NMDA de modo eficaz, sem gerar efeito dissociativo
(BELMONTE, 2008).

A cetamina causa minima depressao respiratoria, possui efeito broncodilatador
e mantém os reflexos faringeo e esofagico. Quando a cetamina é administrada de
forma lenta, a respiracdo geralmente € mantida, todavia, se esta for injetada de forma
rapida por IV, pode haver apneia transitéria. De acordo com estudos realizados, a
cetamina mantém a funcdo cardiovascular, bem como preserva o transporte de

oxigénio e causa somente uma temporaria depressao respiratoria (SILVA et al., 2009).

3.8 FLK

A aplicacdo da analgesia multimodal promove analgesia adicional ou
sinergismo entre os farmacos utilizados, os quais tem como alvo de acéo diferentes
sitios ao longo da via nociceptiva; além do que, essas associa¢cdes permitem a
aplicacdo de doses menores de cada farmaco individualmente, diminuindo assim a
incidéncia de efeitos adversos (ALVES et al., 2017).

Os farmacos analgésicos utilizados na medicina veterinaria incluem opioides,
cetamina e anestésicos locais. Essas drogas além de produzir analgesia, permitem
reduzir as doses necessarias de anestésicos, com reducéo associada em seus efeitos

colaterais dependentes da dose (RE et al., 2016).

De acordo com Fantoni et al. (2012), a infusdo continua de analgésicos pela
via intravenosa, é muito utilizada nas fases pré, trans e pds-operatéria de cirurgias
principalmente de grande porte, pois mantém um nivel plasmatico apropriado e evita
efeitos colaterais indesejaveis ocasionados por picos plasméaticos ao se utilizar bolus.
Fentanil, morfina, lidocaina, cetamina, dexmedetomidina, s&o os farmacos
analgésicos mais utilizados por infusdo continua; além destes, associacdes como
MLK (morfina, cetamina e lidocaina) e FLK (fentanil, cetamina e lidocaina) também

sdo empregadas em procedimentos cirdrgicos.

A administracdo em bolus IV de fentanil, seguido por infusdo continua,

proporciona boa analgesia e sedag¢ao no pos-operatério, no entanto, em animais que
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nao recebem o bolus de fentanil de forma preemptiva, a infusdo continua deste é
menos efetiva. A utilizacdo da lidocaina em infusdes continuas promove reducédo de
isofluorano sem a presenca de efeitos adversos cardiovasculares em cédes saudaveis.
Quando utilizada em infusGes continuas, a lidocaina ajuda a prevenir a resposta
simpatica decorrente da estimulacao cirargica, além de reduzir o uso de opioides no
intra-operatdrio sem gerar instabilidade hemodinamica consideravel (MOREIRA, et al.,
2014). A infusdo continua de cetamina causa reducdo significativa na dose de infusdo
do propofol e consequentemente nos efeitos adversos deste (MONZEM, et al., 2017).

O paciente pode ser mantido por essas associacdes até que o estimulo
doloroso seja inibido, desse modo, podem ser utilizadas por longos periodos, desde
que haja monitorizacdo adequada dos gases sanguineos e da pressao arterial, visto
que o uso prolongado pode predispor bradicardia com baixo débito e hipotensédo, além
de depressao respiratéria (FANTONI et al., 2012).

O uso da morfina, lidocaina e cetamina (MLK) quanto do fentanil, lidocaina e
cetamina (FLK) propicia uma significativa sedacdo apds determinado periodo de
infusdo, e isso pode causar perda de apetite. Sendo assim, em casos mais
prolongados, € indicada a colocacdo de sonda esofagica ou nasogastrica a fim de
promover suplementacdo alimentar até que ocorra interrup¢cdo dos farmacos
administrados (MOREIRA, et al., 2014).

A infusdo continua de fentanil, lidocaina e cetamina (FLK) pode ser associada
ao propofol em protocolos de anestesia total intravenosa (TIVA), pois oferece
analgesia intraoperatéria e pode reduzir a depressao cardiovascular resultante da
infusdo continua deste anestésico. Estudos demonstram que a infusdo de FLK
associados a TIVA, apresentam beneficios para a realizacdo desta técnica anestésica,
porém, ha poucos relatos que comparam a infusdo de FLK a TIVA e os resultados
observados desta inclusdo (MONZEM, et al., 2017).

4. RELATO DE CASO

Relata-se a abordagem anestésica em um cao (figura 1) de 1 ano e 6 meses

de idade, macho, da raca Border Collie, higido, de 19 Kg, que deu entrada no Hospital
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Universitario de Medicina Veterinaria (HUMV) da Universidade Federal do Recéncavo

da Bahia, campus de Cruz das Almas, para procedimento eletivo de castracao.

O paciente foi encaminhado para o bloco cirirgico de pequenos animais para
ser avaliado pelo anestesista, e na sala de preparo anestésico, realizou-se a avaliacdo
pré-anestésica e a definicdo dos riscos, sendo o paciente considerado como ASA |,
de acordo com a American Society of Anesthesiologists. Na avaliacdo pré-anestésica

nao foram identificadas altera¢des cardiovasculares e respiratdria importantes.

Apls a avaliagdo, optou-se por utilizar um protocolo de anestesia total
intravenosa (TIVA), que foi precedido por medicacdo pré-anestésica (MPA), com a
administracdo de maleato de acepromazina (0,05 mg/Kg) associado ao cloridrato de
cetamina (3 mg/Kg), administrados pela via intramuscular. Obtendo-se a
tranquilizagéo inicial, foi realizada a tricotomia no membro torécico para melhor
exposicao da veia cefélica, onde foi fixado o cateter intravenoso acoplado a uma
torneira de trés vias (Tree way). Logo apds a venopuncdo, 0 paciente passou a
receber fluidoterapia numa taxa de 5mL/Kg/h de solucao ringer com lactato, através

de um equipo conectado a uma das vias da torneira.

Procedeu-se o encaminhamento do animal para o0 centro cirargico e na
sequéncia foi realizada a inducdo anestésica com 4 mg/Kg de propofol por via
intravenosa (IV), seguida de intubacdo orotraqueal com sonda de Murphy de
numeracdo adequada ao paciente, a qual foi conectada ao circuito do aparelho de
anestesia para fornecimento de Oz a 100%. Foi utilizado o circuito de Baraka, com
fluxo de 2,5 mL/min de oxigénio. Logo ap0s, posicionou-se o0 animal na mesa cirdrgica

em decubito dorsal e a monitoracéo foi colocada para mensuracédo dos parametros.

A manutengdo anestésica no paciente foi realizada com infusdo 0,4 mg/Kg/min
de propofol, através de bomba de infusdo de seringa (Samtronic n°® 670) (figura 2)
acoplada a segunda via da torneira, sem a utilizagdo de anestésico inalatorio,
caracterizando desse modo, um protocolo de anestesia total intravenosa. A analgesia
foi obtida através da administragéo de bolus de fentanil 5 ug/Kg, seguido, apos 15
minutos, de infusdo continua pela combinacdo intravenosa de fentanil, lidocaina e
cetamina (FLK). A solucéo foi preparada com bolsa de 500 mL de solugéo fisiologica
NaCl 0,9%, acrescido de 3,5 mL de fentanil (50 pg/mL), 7,5 mL de lidocaina (20
mg/mL) e 0,3 mL de cetamina (100 mg/mL), com taxa de infusdo de 10 mL/Kg/h,
controlada por bomba de infusdo peristaltica, regulada para equipo microgotas, de
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modo a se obter a administracdo de 3,5 ug/Kg/h de fentanil, 50 ug/Kg/min de lidocaina
e 10 ug/Kg/min de cetamina.

Figura 1 — Paciente submetido a orquiectomia eletiva

e

Fonte: Arquivo pessoal.

Figura 2 — Bomba de infusdo de seringa
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Fonte: Arquivo pessoal.

O tempo de monitoragédo do paciente foi de 30 minutos contados a partir da
inducéo anestésica, e 0 animal teve os parametros observados através da utilizagéo
de um monitor multiparamétrico (World Life Medical WL 70), representado na figura 3,
o qual mensurava frequéncia cardiaca (FC), frequéncia respiratoria (f), oximetria de
pulso (SpO2), eletrocardiograma (ECG), capnografia (EtCOz2), pressao arterial sistélica
(PAS), presséao arterial diastolica (PAD)presséao arterial média (PAM) e temperatura
(T°C), durante todo o periodo trans-anestésico. A cada 5 minutos, as mensuragdes
dos parametros acima eram registradas na ficha anestésica e estdo apresentadas na
figura 4.
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Figura 3 — Monitor multiparamétrico

Fonte: Arquivo pessoal.

Figura 4 — Pardmetros observados no trans-cirdrgico
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Os valores absolutos dos parametros mensurados encontram-se na tabela 2.

Tabela 2. Valores referentes aos parametros avaliados

Tempo 5 min 10 min 15 min 20 min 25 min 30 min
FC 86 bpm 88 bpm 95 bpm 95 bpm 100 bpm 100bpm

f 13 mpm 12 mpm 10 mpm 10 mpm 11 mpm 10 mpm

SpO:; 97% 99% 98% 97% 98% 99%

EtCO; 30 mmHg 35 mmHg 35 mmHg 40 mmHg 35 mmHg 35 mmHg
PAS 85 mmHg 85 mmHg 86 mmHg 100 mmHg 90 mmHg 90 mmHg
PAD 45 mmHg 50 mmHg 60 mmHg 65 mmHg 60 mmHg 60 mmHg
PAM 58 mmHg 62 mmHg 70 mmHg 75 mmHg 70 mmHg 65 mmHg

T® 38,5°C 38,5°C 38,4°C 38,4°C 38,3°C 38,2°C

Observou-se que o paciente permaneceu estavel, em plano anestésico
adequado, com analgesia efetiva e bom relaxamento muscular, confirmado pelo
cirurgido (Figura 5). Nao foram observadas intercorréncias significativas durante o

procedimento e os parametros avaliados permaneceram constantes.

Figura 5 — Trans-operatério e manutencdo anestésica com TIVA

Fonte: Arquivo pessoal.

Ao término da cirurgia, observou-se que em 10 minutos, o animal ergueu a

cabeca para se colocar em decubito esternal, sendo um tempo considerado
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satisfatorio para tal reacdo. Cerca de 5 minutos depois, o paciente estava em posicao

quadrupedal e em condicdo de alta.

5. DISCUSSAO

A avaliacdo do animal permitiu a escolha pela TIVA como a técnica de
manutencdo anestésica para a realizacdo da orquiectomia eletiva, visto que, de
acordo com Mannarino et al. (2012), esta técnica é recomendada na préatica de
pequenos animais para administracdo de anestésicos na manutencao da anestesia
geral, inclusive em procedimentos de castracdo. O farmaco empregado na TIVA foi o
propofol, e sua escolha justifica-se pelo fato deste promover estabilidade
hemodinamica, indugéo e recuperacao rapidas e auséncia de efeito cumulativo, como
relata Paula et al. (2010).

Em virtude do propofol ndo possuir propriedades analgésicas, foi feita a
associacao de fentanil, lidocaina e cetamina (FLK) ao protocolo, a fim de proporcionar
adequada analgesia trans-cirargica e reduzir a depressado cardiovascular causada
pelo anestésico geral, associacdo esta que de acordo com Monzem et al. (2017),
oferece uma anestesia de melhor qualidade ao paciente. Outros autores demonstram
a utilizacdo da TIVA em procedimentos cirlrgicos similares ao realizado no presente
estudo, como Frontim et al. (2019), o qual utilizou a TIVA com propofol em associacao
a cetamina, e propofol administrado isoladamente em caes submetidos a
orquiectomia, com o objetivo de avaliar as alteracdes cardiorrespiratorias causadas
por ambos os protocolos. A utilizacdo da TIVA com propofol associada a farmacos
analgésicos também é vista em procedimentos cirirgicos de OSH eletiva em cadelas,
conforme demonstram Monzem et al. (2017), Vieira et al. (2013) e Pohl et al. (2010).

A estabilidade cardiovascular observada, sem intercorréncias, sem episodios
de arritmia e com a pressdo estavel, demonstrou ser uma vantagem da técnica
utilizada no procedimento ao qual o paciente foi submetido. No presente estudo, a
meédia da FC foi de 86 bpm nos minutos iniciais do protocolo, com pouca variagao,
tendo atingido o valor maximo de 100 bpm nos minutos finais do procedimento,
corroborando assim com Pohl et al. (2010), que utilizou o protocolo de TIVA para OSH

videolaparoscépica em cadelas, com manutencdo da anestesia através da infusdo
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continua de propofol (0,8 mg/Kg/min), e demonstrou que a variacdo da FC nao
apresentou diferenca significativa, tendo a média sido de 97 bpm no TO (tempo zero)
e subido para 115 bpm apoés a indugéo anestésica; corroborou também com o estudo
realizado por Gasparini et al. (2009), onde a anestesia foi mantida com infuséo
continua de propofol (0,4 mg/Kg/min) associado a cetamina, e ndo foram detectadas
alteracdes no ritmo e na frequéncia cardiaca em nenhum dos animais avaliados
durante o procedimento anestésico, mesmo sendo o propofol um agente que exerce

efeitos discretos sobre o ritmo cardiaco.

A pressdo arterial também permaneceu estavel durante o procedimento,
apresentando variacdo de 85 a 100 mmHg (PAS), 45 a 60 mmHg (PAD) e 58 a 75
mmHg (PAM). Nota-se que nos primeiros 5 minutos de mensuracdo, a PAM
visualizada esteve um pouco abaixo do valor médio normal (60 mmHg), fato que nao
€ considerado relevante, visto que estatisticamente, 58 mmHg nédo difere do valor
meédio normal. Vieira et al. (2013), afirma que a anestesia com propofol esta associada
a hipotensdo arterial por diminuir a resisténcia vascular periférica e Dzikiti (2013), diz
que a reducdo da pressao arterial causada pelo propofol se deve a reducao do débito
cardiaco, do volume sistélico e, principalmente, a um decréscimo da resisténcia
vascular sistémica por inibicdo dos mecanismos vasopressores medulares, levando a

vasodilatacdo. Todavia, no estudo presente, ndo foram visualizadas essas alteracoes.

Pohl et al. (2010) reitera que o propofol induz minimas alteragbes na FC de
pacientes normais, no entanto, causa hipotenséo severa em pacientes hipovolémicos
ou com inibicdo da resposta mediada por barorreceptores. Os resultados obtidos no
presente estudo ndo vao de encontro com essa afirmacdo no que diz respeito a
pressao arterial, visto que esta permaneceu estavel no decorrer da manutencéo
anestésica, porém, foram observadas minimas alterac6es na FC, que variou de 86
bpm a 100 bpm. De acordo com Lima et al. (2016), entre os anestésicos inalatérios, o
isoflurano é o agente que provoca maior reducdo nos valores da pressédo arterial,
sendo isso atribuido a reducéo na resisténcia vascular periférica e discreta reducéo
no DC.

Em relacdo ao emprego do FLK, este ndo apresentou mudancas consideraveis
sobre os parametros eletrocardiograficos, ndo produzindo alteracdes de ritmo ou
batimentos de origem nao sinusal, o que também foi observado por Belmonte et al.

(2013), que utilizou o FLK em cées anestesiados como isoflurano.
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Foi observado que ndo houve uma depressao respiratoria significativa no
paciente, e portanto, ndo foi necessaria a ventilacdo mecéanica controlada; todavia, foi
oferecido ao animal oxigénio 100% durante todo o procedimento, visando evitar uma
depressao respiratdria oriunda da utilizacdo do propofol, visto que este pode causar
tal efeito adverso, como reitera Oliveira et al. (2007), que depressao respiratoria e
apnéia transitéria sdo os efeitos adversos mais comuns associados ao propofol apés
a sua administracdo e utilizagdo isolada. Outros estudos realizados com cées
demonstram a ocorréncia destes efeitos, com doses de infusdo continua de propofol
gue variaram entre 0,3-0,8 mg/Kg/min, conforme a medicacdo pré-anestésica e a

associacado com sedativos e analgésicos.

A infusdo continua do fentanil também pode causar depresséo respiratoria,
visto que deprime diretamente o centro respiratorio, reduzindo a capacidade de
resposta a formacéo de didéxido de carbono, conforme afirmam Kukanich e Wiese
(2017). De acordo com Mannarino et al. (2012), a infusdo de cetamina e lidocaina
também nao inibe a depressao respiratéria, porém, o estudo presente diferiu um
pouco disto, pois, a f, embora tenha tido uma leve reducéo, permaneceu constante,
com variacdo de 13 a 10 mpm nos 30 minutos de mensuracédo. Os valores de SpO:2

nao sofreram alteracao significativa, e variaram de 97-99% durante o periodo.

Foi relatado pelo cirurgido que houve um bom relaxamento muscular, fato que
esta relacionado ao uso do propofol, corroborando assim com Oliveira et al. (2007), o
qual reitera que além de ser usado como principal agente hipnotico, o propofol
promove também relaxamento muscular apropriado, porém, faz-se necessario
associar a este, um agente opioide, como o fentanil e seus congéneres (alfentanil,
sufentanil, reminfentanil), que sao farmacos de escolha devido as suas caracteristicas
farmacocinéticas e farmacodinamicas, além de serem agentes de ultra-curta acéo,
produzirem analgesia potente e conferirem estabilidade hemodinamica durante a

manutencado anestésica.

A analgesia proporcionada pela utilizacdo da infusdo continua de FLK se
mostrou eficaz e foi benéfica para a realizacdo da técnica empregada no estudo, visto
que obteve-se um plano anestésico adequado, ndo houve alteracdes significativas nos
parametros avaliados, além de ndo serem observadas intercorréncias consideraveis,
confirmando assim o proposto por Andreoni e Hughes (2009), Kennedy e Smith (2014)
e Mannarino et al. (2014).
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A infusdo continua dos farmacos foi finalizada juntamente com término da
cirurgia, e a avaliacdo da recuperacdo anestésica do paciente teve inicio através da
mensuracao do tempo em minutos, desde a extubacgdo, decubito esternal e posicao
quadrupedal, como sugere Gasparini et al. (2009).

A recuperacao anestésica ocorreu aproximadamente 15 minutos apos o fim da
cirurgia, foi tranquila, sem sinais de excitacao e relativamente rapida comparada a
estudos semelhantes. Conforme descrito por Oliveira et al. (2007), estudos utilizando
a mesma dose de propofol (0,4 mg/Kg/min) em infusdo continua por cerca de 150
minutos, tiveram um aumento significativo no tempo de recuperacdo do paciente,
diferindo do presente relato. Ja em outros estudos utilizando doses menores de
propofol (0,2-0,24 mg/Kg/min) em infusdo por periodos mais curtos (90 minutos)
observaram uma rapida recuperacdo. Esse fato pode estar associado ao efeito dose-
dependente do propofol, em funcéo do acumulo desse farmaco em tecidos periféricos,

conforme alega Gasparini et al. (2009).

6. CONCLUSAO

Conclui-se que a anestesia total intravenosa com propofol (TIVA), associada a
infusdo de fentanil, lidocaina e cetamina (FLK) proporcionou estabilidade dos
parametros avaliados no paciente sem intercorréncias significativas, bem como um

apropriado plano anestésico e analgesia eficaz.
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