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WITH ATROPINE AND TREATED OR NOT WITH KETAMINE)
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PRETRATADOS O NO CON ATROPINA Y TRATADOS O NO CON CETAMINA)
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RESUMO

A dexmedetomidina € um agonista afa-dois muito empregada no homem, para a contengéo farmacol égica sendo
isentade efeitos colaterais. Visou-se empregar, no primeiro grupo (Gl) adexmedetomidinaa 3ug/kg naindugéo (1V) e 3ug/
kg diluidos em 20 mL de agua destilada infundida em uma hora através de bomba de seringa (método fracionado). No
segundo grupo (Gl1), aplicou-se amesma dose, SO que os animais foram pré-tratados com atropinaa 0,04 mg/kg (SC), 15
minutos antes. No terceiro grupo (Gll1) os animais receberam o mesmo tratamento de Gl I, sd que receberam nas mesmas
infusdes, quetaminanadose de 2 mg/kg (1V). Em cadagrupo, foram avaliados 10 animais, machos ou fémeas com pesos de
10 a 15 quilos. Objetivou-se, ainda, observar, além da contengdo farmacol 4gica, possiveis ef eitos parassimpatomiméticos
Ou sinergismos positivos ou negativos. Foram avaliados os periodos de laténcia, prostracéo e recuperacdo, aém dos
parémetros respiratérios e oxicapnométricos. Foi empregadaaandlise de perfil segundo Morrison et a. (1967), que permite
observar ateragdes entre momentos no mesmo grupo e diferencas entre grupos. Os resultados obtidos permitiram observar
em Gl umabradiarritmianadose proposta, ndo observadaem Gl 1, onde seempregou aatropina. Jaem Gl 1, adexmedetomidina
ndo foi suficiente paraantagonizar o efeito catal eptdide (contraturas) daquetamina. Conclui-se que adexmedetomidinana
dose de 3pg/kg com pré-tratamento de atropina € suficiente para se efetuar uma boa contenc&o farmacol 6gica em caes: e
gue a dexmedetomidina como miorrelaxante de ag&o central ndo antagoniza as contraturas causadas pela quetamina nas
doses propostas

PALAVRAS-CHAVE: Cao. Dexmedetomidina. Quetamina. Atropina.

SUIMMARY

Dexmedetomidineis an alpha, agonist drug widely used in men for pharmacologic side effect-free restraint. Inthis
study, thefirst group (Gl) was given intravenous dexmedetomidine (3 ng/kg) during theinduction and 3 ug/kg diluted in
distilled water to avolume of 20 mL over one hour using a syringe pump (fraction method). In the second group (Gl 1), the
same dose was used, but atropine (0.04mg/kg) was given subcutaneously 15 minutes before. The third group (GlII)
received the same treatment of Gl I, but included ketamine (2mg/kg) in the same infusion. Each group included 10 healthy
dogs, males or females, with body weight between 10 and 15 kg. We recorded not only the pharmacologic restraint, but
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also the possible parasympathetic effects or either negative or positive synergism. We evaluated the latent, prostration
and recovery periods, aswell astherespiratory, oximetric and capnometric parameters. A profileanalysiswas performedin
accordancewith Morrison et a. (1967). Results showed bradiarrhythmiain Gl, whereas the animal s pretreated with atropine
(GII) did not experience such effect. In Glll, dexmedetomidine was not enough to antagonize the cataleptic effects of
ketamine. We concluded that dogs are well-restrained with dexmedetomidine at the dose of 3 pg/kg and pretreatment of
atropine. However, dexmedetomidine as a central-acting myorelaxant drug does not antagonize the undesired effects of
ketamine.

KEY WORDS: Dog. Dexmedetomidine. Ketamine. Atropine.

RESUMEN

Ladexmedetomidinaes unaagonistaafa-2 muy utilizado en el hombre paralacontencidn farmacol 6gicasin efectos
colaterales. Sebusco utilizar, en el primer grupo (Gl), ladexmedetomidinaaladosisde 3ug/kg enlainduccién (1V) y 3ug/
kg diluidos en 20 ml de agua destiladainfundidaen unahora, por medio de unabombadejeringa (método fraccionado). En
el segundo grupo (GlI) se aplicé lamismadosis, pero los animales fueron pretratados con atropinaaladosis de 0,04 mg/
kg (SC), 15 minutos antes. En el tercer grupo (Gl 1) losanimalesrecibieron el mismo tratamiento del Gll, pero enlamisma
infusion también recibieron cetaminaaladosis de 2 mg/kg (1V). En cada grupo fueron evaluados 10 animales, machos o
hembras, con peso entre 10 y 15 kg. Ademéas de la contencidn farmacol égica también se buscé observar |os posibles
ef ectos parasi mpati comiméticos 0 sinergismos positivos o negativos. Fueron eval uados | os periodos de latencia, postracion
y recuperacion, ademas de |0s parametros respiratorios y oxicapnograficos. Fue empleado el Andlisis de Perfil, segundo
Morrison et al. (1967), que permite observar alteraciones entre momentos en el mismo grupo y diferencias entre grupos.
L os resultados obteni dos permitieron observar bradiarritmia con la dosis propuestaen €l Gl, que no fue observadaen Gl
enel queseutilizd atropina. En Gl11 ladexmedetomidinano fue suficiente paraantagonizar € efecto catal eptoide (contracturas)
delacetamina. Se concluyo que la dexmedetomidina, en ladosis de 3ug/kg, con pretratamiento de atropina es suficiente
paraefectuar buena contencion farmacol 6gicaen perros, y que ladexmedetomidina, como miorrel gjante de accidn central,

no antagoniza las contracturas causadas por la cetamina en las dosis propuestas.

PALABRASCLAVE: Perro. Dexmedetomidina. Cetamina. Atropina.

INTRODUCAO

Condutas de préticaclinicaajudam aestabel ecer a
preferéncia por uma sedagéo que acalme, relaxe e confira
acapacidade de despertar o paciente, caracteristicas essas
gue devem facilitar a obtencdo de um melhor controle da
agitacdo, da ansiedade e da dor, especialmente em
pacientes que foram submetidos a cirurgia e os que
necessitam da tranqtiilidade e alivio da dor.

Em Anestesiologia Veterinaria, nota-se hoje que
surgem novos trabalhos explorando mais a
dexmedetomidina visando-se apenas aos efeitos
anestésicos. Diante do interesse de se estudar uma
contencdo farmacol 6gica adequada sem riscos para o
paciente € em que se baseou esta pesquisa. Visou-seainda:
avaliar adexmedetomidinaem infusdo intravenosa (bomba
de seringa) em cées pré-tratados ou ndo com atropinaem
administracdo pela via intravenosa, analisar alteractes
cardiorrespiratOrias e oxicapnomeétricas, observar a
resposta aos estimulos nociceptivos térmicos e
pressoricos, observar os periodos de: laténcia, habil de
contencdo e de recuperacdo, observar a qualidade de
recuperacdo além de qualquer efeito colateral.

O cloridrato de dexmedetomidina € uma solucao
estéril, apirogénica, disponivel para infusdo intravenosa
apos diluicao, conhecido por ser o cloridrato de
dexmedetomidina um monocloridrato de (+)-4—5)- [1-
(2,3—dimetilfenil) etil]- 1H —imidazol, com peso molecular
de 236,7. Seu principio ativo é dexmedetomidina, isdmero
farmacol ogicamente ativo da medetomidina, altamente
lipofilica, que demonstrou alta seletividade pelos
receptores o.,- adrenérgicos, mais do que a clonidina
(ANGELINI et d., 2000), que quando estimulados, inibem
a liberac8o de noradrenalina e a atividade simpatica,
diminuindo a pressdo arteria e a fregiiéncia cardiaca
promovendo sedacdo, ansiolise e analgesia. A atividade
pré-sinaptica dos receptores o,-adrenérgicos das
terminagdes nervosas simpéticas impede a liberagéo da
noradrenalina. A ativagdo pds-sinptica dos receptores
a.,-adrenérgicos do SNC inibe a atividade simpética e
diminui apresso arterial eafreqiénciacardiaca, causando
também a ansidlise. Além disso, obtém-se analgesia pela
ligagdo de agonistas a receptores o.,-adrenégicos na
medulaespinhal (MANTZ, 2000). .

Ap6s ainfusdo,adexmedetomidinaapresentauma
fase rapida de distribuicdo com meia vida de
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aproximadamente 6 minutos, com ligacdo as proteinas
plasmaticas de 93,7% e sem o comprometimento renal . Ja
0 comprometimento hepético pode apresentar alteractes
nessa taxa, resultando em val ores menores de depuracéo.
A dexmedetomidinasofre umaamplabiotransformacéo no
figado e é excretada pela urina (95%) e nas fezes (4%) e
seu periodo de laténcia é de aproximadamente 10 minutos
apos infusdo, e o periodo habil anestésico duraem torno
de4 horas(ANGELINI et al, 2000).

Morrison et al., (2000) estudaram a
dexmedetomidina na espécie humana, visando a
identificacdo darelacéo dose-resposta para sedacao, além
de avaliar e comparar os efeitos de doses Unicas e de
infusBes prolongadas, obtendo os niveis mais uniformes
desedacdo de 0,6ng/mL e 1,25ng/mL.

Knapeet a., (2000) utilizaram adexmedetomidina
na espécie humana, com objetivo de avaliar a eficécia, a
seguranca e a possi bilidade de titulagdo em pacientes sob
ventilacdo mecénica, que necessitavam de sedacdo em
terapia intensiva. Concluiram os autores que pacientes
tratados com dexmedetomidina ndo necessitavam de
sedacdo adicional, e nem outro analgésico, pois a
dexmedetomidinafoi segura e bem tolerada, provocando
alteracdes hemodinamicas estaveis e previsiveis e ndo
causando depressao respiratéria apds ventilacéo
mecanica.

Kuuselaet a. (2000) também estudaram os efeitos
clinicos e farmacocinéticos da medetomidina e seus
enanti dmeros (dexmedetomidinaelevomedetomidina) em
cées, observando que o efeito analgésico da
dexmedetomidina (20 ug/kg 1.V.) durou maisque o efeito
da dose correspondente de medetomidina, sugerindo
grande poténcia da dexmedetomidina em caes.

Segundo Kuuselaet d., em 2001, o estudo em caes,
comparando os efeitos sedativos, analgésicos e
cardiovasculares com apenas levomedetomidina (Gl) e
com levomedetomidina associada a dexmedetomidina
(GII), verificou que, em Gl ndo houve nenhumamudanca
comportamental, contudo, em Gl houve a bradicardia e
reducdo dos efeitos sedativos e analgésicos, sugerindo
gue aadministracdo de apenas dexmedetomidinapode ter
algum beneficio cardiovascular sobre a administracdo de
medetomidina, (aqual contém ambas, adexmedetomidina
elevomedetomidina).

Kastner et al., em 2001, efetuando comparacdes
entre a medetomidina e a dexmedetomidina como
medicacdo pré-anestésica em anestesias voléteis pelo
isofluorano para cirurgias ortopédicas em ovelhas,
concluiram que adexmedetomidinanadose de 5 pg/kg e
amedetomidinana dosede 10 pg/kg tém o mesmo efeito
naexigénciadeisofluorano, ao se observar os parémetros
cardiovasculares, indicando existir uma relacéo de
equi poténciacom presenca, porém, de moderadaasevera
hipoxemia nesta espécie.

Aantaa et al, (1997), definiram a interacdo da

infusdo intravenosa de dexmedetomidinae aconcentracao
alveolar minima (CAM) de isofluorano como uma
potencializacdo anestésicaem homens, demonstrando que
aCAM diminuiu 47% com altas doses de dexmedetomidina

Selmi et al. (2002), estudaram adexmedetomidina,
romifidina ou a xilazina em associacdo a quetamina em
gatos, mostrando que com a dexmedetomidina houve um
aumento do periodo hébil anestésico com uma reducéo
no periodo de recuperacdo, observando ainda maior
gualidade anestésica nesse grupo. Comparadaaxilazinae
romifidina, a administracdo de dexmedetomidina
apresentou maiores vantagens em gatos.

Figueiredo et al., em 2002, em um estudo
comparativo sobre os ef eitos cardiovascul ares daxilazina
(0,5mg/kg) e dexmedetomidinaem gatos anestesiados com
tiletamina-zolazepam (7 mg/kg), demonstraram que a
dexmedetomiding, na dose de 10 pg/kg, possuia efeitos
anestésicos semel hantes & xilazina, causando bradicardia
e bradipnéia. Mesmo assim, as associacdes tiletamina-
zolazepam-xilazina e tiletamina-zolazepam-
dexmedetomidina mostraram-se seguras com aaplicacéo
clinica

Mendes et al. (2002) compararam os efeitos
sedativos e cardiovasculares da administracéo
intramuscular de dexmedetomidina (10 pg/kg) e de
dexmedetomidina (10 ng/kg) associadaao butorfanol (0,2
mg/kg) ou quetamina (10 mg/kg) em gatos, e concluiram
que a adicdo de quetamina ou butorfanol a
dexmedetomidina resulta em melhor qualidade sedativa
sem aumento dos efeitos deletérios cardiovascul ares.

MATERIAL E METODOS

Foram empregados 30 cées, machos ou fémeas,
com pesoseidadesvaridvel's, evitando-se fémeas prenhes
ou em cio. Os animais provenientes do Canil Central da
Faculdade de MedicinaVeterindriadaFundacdo de Ensino
Octavio Bastos, em S. Jodo daBoa Vista, S.Paulo, foram
alocados emtrésgrupos (Gl, Gl e Gl11) com dez animais
cada(n=10), com dietaalimentar de 12 horasehidricade 6
horas.

Osanimaisde Gl receberam adexmedetomidinana
dose de 3ug/kg pela via intravenosa, em dose Unica
durante 2 minutos e, posteriormente, a dexmedetomidina
como dose de manutencado de 3ug/kg por infusdo continua
através de bomba de seringa perfazendo uma hora de
prostracdo. Os animais de GIl receberam o mesmo
tratamento de GlI, recebendo, entretanto, o pré-tratamento
de atropina, na dose de 0,04 mg/kg pela via subcutanea
na regido costal direita, 15 minutos antes.Os animais de
Glll receberam o mesmo tratamento de Gll sb que
receberam a quetamina na dose de 2mg/kg, administrada
simultaneamente e namesma seringa da dexmedetomidina
nas doses de inducdo e manutencdo por infusdo continua
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através da bomba de seringa.

Os momentos mensurados foram: MO, sem
aplicacdo de nenhum farmaco. M1, logo apés inducéo e
comego da manutencdo. M2, decorridos 10 minutos de
M1 e assim por diante até M7, decorridos 60 minutos de
M1.

Em todos os momentos foram mensurados os
seguintes parametros. temperatura retal, por meio de um
termdmetro clinico, com dois minutos de mensuracao.
Temperaturagengival obtida, por um termdmetro alazer,
com leitura em 3 segundos, proximo a mucosa gengival.
FreqUénciarespiratdria, por sensor de capnometriapréximo
danarinado animal, utilizando-se um adaptador em forma
de cone, evitando-se perda dos gases expirados e
inspirados. Frequéncia cardiaca, mensurada por sensor
deoximetriae pulso cardiaco. Oxicaponometria, mensurada
por sensor de pulso e oximetriae por sensor de capnometria
obtidas no monitor multiparamétrico. Pressoalgimetria,
mensuradanamembranainterdigital, por pressoal gimetro,
valores obtidos em kgf/cm2.

O reflexo palpebral foi realizado pelo toque leve
nos cilios na comissura nasal, e o reflexo laringotragueal
foi avaliado pela tentativa de entubacéo traqueal com
sondas endotraqueais.

Foram ainda avaliados:. periodo de laténcia, desde
aplicacdo dos farmacos até a prostracéo, periodo habil
anestésico avaliado pelo inicio da sensibilidade e periodo
de recuperacéo avaliado pela tentativa de tdnus postural
ereflexo de endireitamento.

A avaliacdo edtatistica foi efetuada, pela Andlise
de Perfil (MORRISON, 1967 e CURI, 1980) para
interpretacdo dos possiveis efeitos que levariam as
alteracdes nas médias de cada variavel estudada nos
diversos momentos, incluindo os testes das hipéteses de
interacdo entre 0s grupos e momentos, efeitos de grupos,
efeitos de momentos, efeito de grupo em cadamomento e
efeito de momento dentro de cada grupo.

RESULTADOS

Entre todos os parametros estudados muitos se
mantiveram estaveiscomo atemperaturaretal, temperatura
gengival, periodo expiratério, periodo inspiratério,
saturacdo de oxigénio, termoal gimetria, fato que motivou
a expor apenas de forma grafica os paréametros que
obtiveram diferencas significativas entre momentos dentro
do préprio grupo ou diferencas entre grupos (frequiéncia
cardiaca, onde em GI ocorreu uma acentuada bradicardia
na dose proposta, fato ndo observado em Gll e Gl pelo
pré-tratamento com atropina).

A freqliéncia respiratéria apresentou unicamente
umavariacdo significativaentre os grupos, sendo o grupo
I11 semelhante ao grupo | e maior que o grupo I1.

A pressoalgimetria no decorrer dos momentos

obteve variacBes significativas no grupo |, em que todos
os momentos sdo semel hantes, com excecéo do MO, que é
menor, no grupo |11, com aumento semel hante do momento
1 e 4, sendo maiores que 0s momentos 5 e 7, que por sua
vez s80 maiores que 0 momento 0. A relacéo entre grupos
foi significativa, sendo as do grupo Ill semelhantes ao
grupo |1, mas maiores que ado grupo |.

O volume corrente inspirado obteve declinio
significativo no grupo Il, onde os momentos 0 e 7 se
assemel ham em rel agdo aos demai s momentos e no grupo
I11 onde o momento 0 é maior que osmomentos 1, 2,3 e4,
gue ainda sio mai ores que osmomentos 5,6 e 7. A variacdo
entre os grupos também foi significativa, sendo o grupo
Il maior que o grupo 1, que se assemelhacomo grupo .

O volume minuto obteve apenas variacéo
significativano grupo I, no momento 0, sendo maior que
0s demais momentos e entre 0s grupos mostrou que o
grupo 11 émaior que osgrupos| ell.

O espaco morto da via aérea, no grupo |, obteve
um declinio significativo, sendo 0 momento 0 maior que
0s demais momentos, o grupo Ill obteve um aumento
significativo, mas com os momentosiniciais semelhantes
aos momentos finais. A relacdo entre seus grupos foi
bastante significativos com o grupo |1l semelhante ao
grupo |1, mas maiores que o grupo |.

A ETCO, foi significativano grupo 111, onde obteve
um declinio inicial, tornando 0 momento 1 menor que 0s
demais momentos. Entre grupos a variagéo também se
tornou significativa, onde os grupos Il e Ill sao
semelhantes e maiores que o grupo |.

A frequéncia cardiaca apresentou variacfes
bastante significativas no decorrer dos momentos,
obtendo o grupo | um declinio, com variacéo significativa
em MO, sendo este, maior que os outros momentos. Os
grupos Il e Il obtiveram um aumento com posterior
declinio, tendo variacGes significativas nos momentos 1,
2, 3 e 4, maiores que 0s restantes. Houve uma variacéo
significativa entre os grupos, sendo no grupo Il maior
gue o grupo Il que, por suavez, foi maior que o grupo |
estatisticamente.

Osreflexos protetores (interdigital, laringotraqueal
eoculopal pebrais) mantiveram-se presentesem Gl eGll e
reduzidos em Glll, fato este também comprovado pela
presso e termo-algimetria. Quanto ao periodo habil de
contencdo farmacol gica, foi maior em GI, com menor e
melhor qualidade GllI, havendo neste Ultimo grupo,
ligeiros movimentos catal eptoi des decorridos dos 30 a 60
minutos da infusdo da dexmedetomidina associada a
guetamina. O periodo delaténciaapresentou umavariacdo
significativa entre os grupos, com o grupo |11 semelhante
ao grupo |, mas maior que o grupo Il. O periodo de
recuperacdo também teve umavariacdo significativa, mas
como grupo Il maior queo grupo Il que, por suavez, foi
semelhante ao grupo |.
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DISCUSSAO

Diante dos resultados obtidos, observou-se que a
discreta hipotermia ndo estava fora dos parémetros
fisiolégicos normais. Isto deveu-se a diminuicdo do
metabolismo causado seguramente pelo agonista afa
dois. Jaatemperaturagengival (termdmetro alaser), ndo
acompanhou os resultados obtidos pelatemperaturaretal,
ficando aguém, justificado pelo fato de mensuracdo ser
efetuada na boca (gengiva) por onde o animal respira
causando uma discreta reducéo da temperatura.

Quanto a fregiiéncia respiratdria, ndo houve uma
depressdo respiratériaem Gl e GllI, seguindo os efeitos
caracteristicos relatados arespeito dos agonistas alfadois
conforme Angelini et al., em 2000 e da quetamina
(MASSONE, 2003). Essas-caracteristicas sofreram
alteracBes quando em doses altas (10 pg/kg e 20 pg/kg),
como relata Kuusela et al., em (2000), e ndo observada
neste trabalho, pois a dose foi bem menor, ndo se
observando depressdo respiratéria. Jano grupo |1, houve
um declinio evidente, fato interessante, umavez que Vital
(2002) relata que aatropinaem dosesterapéuticas aumenta
tanto a freqliéncia quanto a amplitude respiratorias.

Pequenas variagdes ocorridas no volume corrente
sugerem que a dexmedetomidinaisoladamente no altera
aquantidade de ar inspirado em um ciclo respiratorio, fato
também observado por Mantz (2000), apesar de Angelini
et al. (2000) relataremr uma diminuicdo no volume com
altas doses de agonista alfa dois.

Quanto ao volume-minuto, nao se notaram
alteracdes discrepantes, uma vez que nao ha ateracdes
no volume corrente e na frequiéncia respiratéria,
reforcando as afirmacfes de Knape et al. (2000), os quais
citam que adexmedetomidinapromove um equilibrio entre
essas duas variaveis.

As variaces do espaco morto da via aérea que
tiveram um discreto aumento nos grupos Il e Il sdo
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Tabela 1 - Variagdo dos valores meédios expressos em média (X) e desvio padrdo(s) em animais (n=10) tratados com
dexmedetomidinaisoladamente. (Grupo |), em diferentes momentos.

Variaveis Momentos
MO M1 M2 M4 M5 M6 M7
£ 22 (x11) 23 (£17) 26 (£31) 21 (£20) 26 (£29) 30 (+41) 25 (£24) 15 (£9)
Vr 148 #91)  120(£59) 118(£71) 109(67) 131(+65) 123(+83) 136(£73) 126(£56)
Vu 2,8(£2) 2,2(x1) 2,2(+2) 1,9(£2) 1,8(x1) 2,2(+2) 2,2(£2) 1,6(£2)
Vo 85(+18) 81(£34) 69(=40) 69(=15) 58(+£28) 69(+22) 72(£18) 59(+16)
Periodo insp
1,0(x0) 1,3(x0) 1,0(0) 1,2(£1) 1,2(0) L1(xD) 1,2(x0) 1,2(+0)
Periodo exp.
2,2(£2) 2,4(£1) 2,5(£2) 2,7(£1) 2,6(£2) 2,6(£2) 2,3(£2) 2,9(%1)
ETCO; 37(+3) 34(+3) 32(+4) 33(+4) 35(+2) 35(+3) 35(+2) 35(+2)
t
Sat0; 95(2) 94(+3) 95(£2) 94(£2) 95(£2) 94(+3) 95(2) 95(£3)
F
¢ 121(238) 82(+40) 77(+£37) 63(+£33) 60(+35) 67(35) 68(+30) 72(+£34)
T°C retal
re 38,9(0) 39(+0) 38,9(0) 38,7(0) 38,5(x1) 38,3(&1) 38,3(1) 37,8(42)
T°C gengival  36,7(x1) 37(£1) 37(£1) 37,3(&1) 37,2(1) 37,3(&1) 36,8(<1) 36,7(x1)
Presso-alg. 1,3(£1) 2,6(£2) 2,7(£2) 2,6(£2) 2,7(£2) 2,8(£2) 2,8(£2) 2,6(£2)
Termo-alg.
52,8(<1) 52,9(x1) 53,1(1) 53(£1) 53(£1) 53,1(%1) 53,1(x1) 53,1(%1)
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Tabela 2 - Variacdo dos valores médios expressos em média (X) e desvio padréo (s) em animais (n=10) pré-tratados com
atropinaetratados com dexmedetomidina (Grupo I1), em diferentes momentos.

Variaveis Momentos

MO Ml M2 M3 M4 M5 M6 M7
f 19 (8) 19 (z6) 15 (z6) 13 (z4) 13 (5) 12 (5) 11 (x4) 12 (x4)
Vr 270x98) 170 (x100) 141 (z99) 161 +77) 155 =*75) 164 +73) 180 (£74) 180(99)
Vum 4.3 (+2) 3,2 (£2) 2,3 (*2) 2,2 (1) 2,2 (1) 2,1 1) 2,2 (£1) 2,2 (1)
Vb 87 (£24) 88 (+46) 87 +43) 103 (x47) 86 (£39) 89 (x43) 92 (#41) 94 (+41)
Periodo insp 1,2 1) 1,1 (x0) 1,1 (x0) 1,2 (+0) 1,3 (+0) 1,3 (+0) 1,4 (+0) 1,4 (+0)
Periodo exp. 2,4 (£2) 2,5 1) 3 (1) 3,5 ) 4 (1) 3,8 (x2) 4,3 (£2) 3,6 (+2)
ETCO, 37 3) 34 (£3) 32 (4) 33 (x4) 35 2) 35 (£3) 35 (2) 35 (£2)
SatO, 95 (+2) 94 (+3) 96 (£2) 94 (+4) 94 (+4) 95 (£3) 96 (+3) 96 (+3)
FC 103=x20) 132 43) 137=30) 125 *25) 111 (x24) 95 21) 88 (x16) 83 (£15)
T°C retal 38,51 385En 383En 38,0=n 37,9=nH 37,71 37,5 37,5(z1)
T°C gengival 35,9 #3) 36,62 36,82 37@*2 36,81 36,6 (=) 36,5 36,5(=1)
Presso-alg. 1,2 (1) 3,2 (£2) 3,5 (£2) 4 (£3) 2,8 (+2) 3,6 (£2) 4,0 *2) 3,7 (£2)
Termo-alg. 52,7 1) 52,8 1) 53,31 53,6 1) 53,3&1) 5321 53,11 53,1

Tabela 3 - Variagdo dos val ores médios expressos em média (X) e desvio padréo (s) em animais (n=10) pré-tratados com
atropina e tratados com dexmedetomidina juntamente com a quetamina (Grupo I11), em diferentes momentos.

Variaveis Momentos
MO M1 M2 M3 M4 M5 M6 M7
f 26 (£16) 28 (£16) 20 (£5) 25 (£8) 23 (£6) 29 (£18) 29 (£11) 26 (£10)
Vo 177 55) 107 47) 119 =69) 160 x69) 113 =63) 157 +96) 133 (z66) 144 73)
VM 4,1 (+2) 2,8 (£1) 2,8 (£2) 3,6 (1) 2,6 (£2) 3,7 (1) 3,1 (1) 3,7 ®2)
Vp 71 (£25) 78 (£25) 91 (£28) 94 (+23) 102 18) 103 #32) 92 (x28) 88 (+33)
Periodo insp 1,6 (1) 1,3 (x0) 1,2 (z0) 1,4 1) 1,3 1) 1,3 1) 1,2 1) 1,2 (1)
Periodo exp. 1,8 (x1) 1,6 (£1) 1,5 &1 1,1 (x0) 1,4 (£1) 1,3 (£1) 1,4 1) 1,4 (x0)
ETCO, 35 (+4) 31(£5) 32 #3) 34 (+6) 36 (+4) 35 #4) 34 (+4) 34 (+5)
SatO, 96 (+2) 95 (£3) 94 (+5) 95 (£3) 95 (+4) 94 (+4) 93 (6) 94 (+3)
FC 98 (x18) 140 (z40) 150 *23) 123 =42) 129 x21) 105 =15 107 x14) 107 (19)
T°C retal 39,0 1) 39,1 D) 39 1) 38,7@x0) 387 1) 38,71 38,51 384zl
T°C gengival 36,7 1) 36,8 =) 37,1 @) 373 3641  36,5@E1) 36,80 36,8 (0)
Presso-alg.. 1,2 #1) 2,9 +2) 3,5 (3) 4,1 (£2) 4,2 (£2) 3,8 (+3) 3,3 (x2) 3,8 (£3)
Termo-alg. 52,6 x0) 53,1 1) 53,5@&1) 53,5@1) 53,61 53,5@&1) 53,3@&1) 534D
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Tabela 4 - Representacdo tabular e gréficadas variacbes
de periodos de laténcia (PL), habil anestésico
(PHA) e de recuperacéo (PR) em minutos de
caestratados com dexmedetomidina (Gl), com
atropina + dexmedetomidina (GIl) e com
aropina+ dexmedetomidina+ quetamina(GllI),
em diferentes momentos.

Periodo PL PHA PR
G1 4,3(+1,8) 60 3,7(2,2)
GII 3,3(+0,9) 60 3,8(+3,5)
G I 4,6(=1,1) 60 8.,2(+6,9)

60 -
50}
40y
304
204
(1}

o.m

PL PHA PR
[ oel EGI mGm |
Legenda

freqiiéncia respiratoria (f) em Volume corrente (V1) em Volume minuto (V) em Litros
movimentos por minuto mL

Espago morto da via aérea (Vp)
em mL/kg

ETCO, em mmHg; Saturagdo

Periodo inspiratorio, tempo
correspondente a porgdo de
inspiragdo de um ciclo
respiratorio

freqiiéncia cardiaca (FC) em

Periodo expiratdrio, tempo correspondente & porgao de
expiragdo de um ciclo respiratorio

temperatura retal (T°C retal) em graus Celsius

de 0, (SatO,) em %; batimentos por minuto

Pressoalgemetria em Kgflem®; | Termoalgimetria em graus
Celsius

explicadas pelo efeito farmacol6gico caracteristico da
atropina. Acredita-se que a dexmedetomidina
isoladamentediminui o espago morto (MASSONE, 2003).

Os periodos inspiratérios e expiratdrios nao
obtiveram variagdes, comprovando que a
dexmedetomidinae as associacfes usadas ndo interferem
significativamente nesses parametros, como relatam
também Knapeet al., em 2000.

As variagbes da ETCO,, com queda na produgdo
de CO,, foram também relatadas por Sabbe (1994), que
observou uma redugdo na ETCO, apbs a administragéo
de 10ug/kg de dexmedetomidinal V., mostrando queisso
acontece também com o uso de dexmedetomidinaem doses
mai s baixas.

A bradicardiaocorridaem Gl, também citada por
Kuuselaet a. (2001), justifica-se, pelo fato de osanimais
ndo terem sido pré-tratados com atropina, 0 que néo
ocorreuemGll e Gl (pré-tratadoscom atropina), onde se
obteve uma discreta taquicardia com posterior declinio
no decorrer dos momentos, taquicardia esta causada pela
acao parassimpatolitica(MASSONE, 2003).

A variagdo na pressoalgimetria confirma que a
dexmedetomidinacausadiscretaanalgesia(ANSAH, 2000
e KNAPE, 2000), fato este também confirmado pela
termoagimetria.

Quanto as variacles entre os grupos do periodo
de laténcia, nota-se que, associando a dexmedetomidina
aquetamina, houve umaprostracdo mais evidente quando
comparada a Gll, devido a acdo dissociativa do cortex
cerebral, prostracdo esta citada por Morrison et al., em
2000.

O periodo habil anestésico, maior em Gl, atribui-se
a aplicacdo isolada de dexmedetomidina, provando seu
efeito sedativo eansiolitico caracteristico(MANTZ, 2000).
O periodo de recuperacdo maior em GllI prova que a
guetaminafoi responsavel pelo periodo maislongo, uma
vez que este farmaco associado com um agonistaalfadois
causa um sinergismo, levando auma recuperacdo mais
tardia. O periodo delaténciamaior em GlII levaacrer que
aassociacdo da dexmedetomidinacom aquetaminacausa
prostracdo mais pronunciada quando comparada a Gll,
prostracéo esta evidenciada por Morrison et a. (2000).
Quanto a persisténcia dos reflexos protetores estudados,
épossive afirmar que tanto com adexmedetomidinacomo
a quetaminas ndo sdo suficientes para abolir tais reflexos
(MASSONE, 2003).

Jaoreflexointerdigital, maior em Gll1, éjustificado
pelo sinergismo de analgesia causado pela
dexmedetomidinaassociadaaquetamina. Confirmado pela
analgesia vista na pressoalgimetria e termo-algimetria
(ANSAH eta., 2000eKNAPE et d., 2000).

O reflexo laringotraqueal manteve-se na maioria
dos momentos, confirmando acaracteristica dosfarmacos
utilizados, que ndo levam aperdadetal reflexo, comorelata
Knapeet al. (2000).

A inibicdo do tdnus postural comprova que a
dexmedetomidina e suas associa¢fes usadas s80 capazes
de prostrar o animal, deixando-o em decubito lateral
durante sua administracdo, conforme citacbesde Morrison
eal. (2000) eKnapeet al. (2000).

CONCLUSOES

Diante dosresultados obtidos é permitido concluir
que, nas doses propostas, a dexmedetomidina
i soladamente produz bradicardia e discretaanalgesia. Nos
grupos pré-tratados com atropina (Gl e Gll1) ndo ocorre
bradicardia ou efeitos colaterais, apresentando uma
analgesia mais evidente comprovada pelo termo e
pressoalgimetria. A quetamina quando associada a
dexmedetomi dina of erece umaanal gesiamaior, entretanto
ndo é suficiente para neutralizar por completo os efeitos
catal ept6ides daquetamina, além de promover um aumento
no periodo de laténcia e no periodo de recuperacéo. A
dexmedetomidina quando associada a atropina nao
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apresenta alterac@es fisioldgicas dignas de nota,
apresentando uma boa contencdo farmacol6gica com
recuperacdo rapida e de boa qualidade, destituida de
efeitos colaterais desde que néo tratada com quetamina.
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