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Resumo:

O objetivo do presente estudo foi verificar a possivel reducdo da dose do propofol
qguando associado a cetamina S(+). Avaliaram-se doze cadelas higidas, submetidas
a ovariohisterectomia eletiva. Todos o0s animais receberam medicacdo pré-
anestésica com morfina 0,5 mg/kg (IM) e meloxicam 0,2 mg/kg (IV). A inducéo
anestésica foi realizada com propofol em dose suficiente para intubagéo orotraqueal.
Um minuto antes desta, os animais receberam como adjuvante um dos tratamentos:
GCS - cetamina S (+) 1,0 mg/kg, GCS2 — cetamina S (+) 2,0 mg/kg, ou GC - NaCl
0,9%. A anestesia foi mantida com isofluorano. Para comparacdo entre o0s
tratamentos foram avaliados a dose necesséria de propofol, a qualidade de indugéo
e recuperacao anestésicas, tempo de cirurgia, anestesia e extubacao traqueal, além
das alteracdes nos parametros fisioldgicos durante a anestesia. Para comparar as
diferencas entre as doses necessarias de propofol para inducdo anestésica utilizou-
se o teste T para amostras independentes. A andlise para as diferencas de escores
de inducdo e recuperacdo foi utilizado o teste de Wilcoxon. Os parametros
fisiologicos foram analisados por ANOVA um critério, seguido de Bonferroni. Os
testes foram realizados pelo programa de acesso livre BioEstat 5.0® com
significancia de 5%. Nao houve diferenca entre tratamentos para dose necessaria de
propofol, quanto aos escores de inducdo e recuperagcdo, os animais do GCS
demonstraram uma tendéncia a apresentar piores escores. Com base nos
resultados obtidos, a associacao de cetamina S (+) nas doses de 1,0 e 2,0 mg/kg
ndo promove reducdo da dose de propofol necesséria para indugdo da anestesia.

Introducao

O propofol € um agente anestésico muito utilizado devido a sua rapida indugéo e
recuperacdo anestésica, contudo este farmaco nao possui efeito analgésico e
apresenta depressao cardiovascular e respiratéria dependente da dose (BERRY,
2015), que pode ser atenuada com uso concomitante de outros farmacos durante a
inducdo anestésica (KENNEDY; SMITH, 2015). A cetamina é um anestésico
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dissociativo com efeitos analgésicos e que no sistema cardiovascular promove
aumento da frequéncia cardiaca e presséo arterial, possivelmente em decorréncia
de estimulo simpatico (BERRY, 2015). O objetivo do presente estudo foi avaliar a

possivel reducdo da dose do propofol quando associado a cetamina S (+), em
diferentes doses, na inducéo da anestesia em caes.

Materiais e métodos

Este estudo foi aprovado pelo Comité de Etica no Uso de Animais da Universidade
Estadual de Maringa, sob protocolo CEUA 2744221017. Foram avaliadas 12 fémeas
com peso médio de 10 kg (= 7,071), ASA |, encaminhadas ao Servico de Clinica
Cirargica de Pequenos Animais do Hospital Veterinario da UEM para cirurgia de
ovariohisterectomia (OSH) eletiva. Ap0s a avaliacdo pré-operatoria, 0s animais
foram distribuidos aleatoriamente em trés grupos de igual niamero: grupo controle
NaCl 0,9% (GC), cetamina S(+) 1,0 mg/kg (GCS), e cetamina S(+) 2,0 mg/kg
(GCS2). Como medicacao pré-anestésica foi utilizada morfina 0,5 mg/kg pela via
intramuscular (IM) e ap0s a cateterizacdo da veia cefalica os animais receberam
meloxicam 0,2 mg/kg pela via intravenosa (IV). Em todos os grupos a inducao
anestésica foi realizada com propofol em dose suficiente para se obter plano
anestésico adequado para realizar a intubacdo orotraqueal. Um minuto antes do
inicio da administracdo do propofol, os animais receberam cetamina S(+) ou NacCl
0,9%, de acordo com o tratamento ao qual pertenciam. A manutencdo da anestesia
foi realizada com isoflurano diluido em oxigénio 100%. Os parametros fisiol6gicos
(temperatura central, frequéncia cardiaca, frequéncia respiratoria, pressao arterial
sistdlica, SPO2 e EtCO2) foram avaliados continuamente e, para comparacao entre
0s grupos, foram utilizados momentos especificos: momento basal MO - antes da
inducdo anestésica; M1 - no momento da incisdo de pele; M2 - no momento do
aperto no primeiro pediculo ovariano; M3 - no momento do aperto do secundo
pediculo ovariano; M4 - no momento da tragéo da cérvix uterina; M5 - no momento
da sutura da parede abdominal; e M6 - no momento da sutura da pele. Caso
houvesse um aumento de 20% da pressdo arterial sistdlica em relacdo aos
parametros obtidos imediatamente apds a inducdo, administrava-se fentanil na dose
de 3,0 mcg/kg pela via intravenosa, durante um minuto. Foram avaliados, além da
dose de propofol necessaria para a inducédo da anestesia, a qualidade da inducéo
(LIAO et al., 2017) e da recuperacao anestésica (JIMENEZ et al., 2012), e tempo de
extubacdo traqueal. Para comparar as diferencas entre as doses necessarias de
propofol utilizou-se o teste T para amostras independentes. A analise para as
diferencas de escores de inducéo e recuperacao foi utilizado o teste de Wilcoxon. Os
parametros fisiologicos foram analisados por ANOVA um critério, seguido de
Bonferroni. Todos os testes foram realizados pelo programa de acesso livre BioEstat
5.0® com significancia de 5%.

Resultados e Discusséo
N&o houve diferenca estatistica entre os tratamentos quanto a dose necessaria de

propofol. Houve melhor qualidade na inducdo e na recuperacdo anestésicas no
GCS2 e no GC quando comparados ao GCS. Nao houve diferenca significativa entre
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0S grupos para o tempo de cirurgia, de anestesia e tempo para extubacéo (Tabela 1
e 2). Os dados obtidos diferem dos de Martinez-Taboada e Leece (2014), cujos
trabalhos demonstraram reducdo da dose de propofol necessaria para a inducao da
anestesia. No entanto, nestes estudos foi utilizada uma mistura de propofol e
cetamina racémica de forma a obter concentracdo de 9,0 mg/ml de cetamina e 9,0
mg/ml de propofol, e a formula administrada de forma dose-resposta. Com esta
formulacdo, em um dos estudos os autores observaram dose média de propofol e
cetamina de 1,8 mg/kg, comparada a dose de inducédo de propofol de 4 mg/kg
isoladamente (MARTINEZ-TABOADA E LEECE, 2014). J4 Kennedy e Smith (2014)
obtiveram reducéo na dose de propofol de aproximadamente 25% quando utilizado
em associacdo a cetamina. Em nosso estudo, a cetamina foi administrada antes do
propofol. Esperava-se que a cetamina promovesse reducdo da dose de propofol,
especialmente porque a literatura refere que o isbmero S(+) possui maior poténcia
quando comparado a cetamina racémica. Contudo, na recuperacdo da anestesia
dissociativa pode ocorrer algum grau de excitacdo devido a representacao incorreta
de estimulos visuais e auditivos (BERRY, 2015). E possivel que a administracdo da
cetamina antes de ocorrer adequada depressdo do sistema nervoso central, possa
ter promovido algum grau de excitacdo e assim ser necessario o uso de dose
habitual de propofol.

Para os parametros fisiologicos ndo houve diferenca entre os tratamentos, nem entre
0s momentos para PAS, SpO2, EtCO2 e temperatura. Para FC (Figura 1), nao
houve diferenca entre os tratamentos. Contudo, para GCS2, os valores em M1 foram
significativamente maiores que em MO, M4 e M5. O mesmo foi observado por
Martinez-Taboada e Leece (2014), que obtiveram valores de frequéncia cardiaca
elevados no momento apos a indugdo anestésica utilizando cetamina associada na
dose de 1,8 mg/kg, que decresceram com o decorrer do procedimento. A cetamina é
responsavel por aumentar os parametros fisiolégicos em decorréncia do aumento do
efluxo do sistema nervoso simpatico (BERRY, 2015).

Com relacdo a frequéncia respiratoria, também néo foi observada diferenca entre os
tratamentos. Porém, na avaliacdo ao longo do tempo houve reducéo significativa em
todos os momentos quando comparados ao MO, para o tratamento GCS. No GC
também houve reducéo significativa em M2 e M4, em relacdo ao MO. Resultados
semelhantes aos de Kennedy e Smith (2014), tanto para o uso isolado de propofol,
quanto associado a cetamina. Além disso, em MO, os animais apresentavam-se
despertos e a média da FR se apresentava bem acima do fisiol6gico para a espécie,
possivelmente devido ao estresse.

Tabela 1. Dose de propofol, tempo de cirurgia, anestesia e extubacdo (média +
desvio padrao) para cadelas anestesiadas com propofol associado a cetamina S (+)
1,0 mg/kg (GCS), cetamina S (+) 2,0 mg/kg (GCS2) ou NaCl 0,9% (GC).

Variavel GCS GCS2 GC
Dose de propofol (mg/kg) 0,65+0,13 0,64 £0,21 0,58 +0,10
Tempo de cirurgia (minuto) 31,8+ 2,67 27,75 +2,42 33,85 + 3,85
Tempo de anestesia (minuto) 500 50%0 50+0
Tempo para extubagéo (minuto) 3,75+2,42 5,07 +£1,20 4+1,44
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Quando comparada a necessidade de administracdo de fentanil durante a cirurgia,
nao houve diferenca entre os tratamentos. Apesar de a cetamina possuir potencial
analgésico mesmo em doses subanestésicas, este dado necessita de maior
investigacdo especialmente quando se trata de dor aguda (BERRY, 2015).

Tabela 2. Escores de inducéo e recuperacdo (mediana, valores maximo e minimo)
para cadelas anestesiadas com propofol associado a cetamina S (+) 1,0 mg/kg
(GCS), cetamina S (+) 2,0 mg/kg (GCS2) ou NaCl 0,9% (GC).

Variavel GCS GCS2 GC
Escore de Inducéo 1(1-0) 0(0-0) 0(0-0)
Escore de Recuperacgéo 4(5-4) 3(4-1) 354-1)

Conclusbes

Nas condigbes do presente estudo, a administracdo prévia de cetamina S(+) nédo
diminuiu a dose de propofol necesséria para a inducdo da anestesia.
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