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RESUMO

LIMA, EDVALDO FRANCISCO. Anestesia total intravenosa em caes e gatos — Revisao
de literatura. Patos, UFCG, 2014, 37p (Monografia submetida ao curso de Medicina
Veterindria como requisito parcial para obten¢do do grau de Médico Veterinario).

A anestesia total intravenosa € uma modalidade anestésica que vem sendo preconizada nos
ultimos anos na medicina humana e veterindria, na qual se faz uso de associa¢des
farmacoldgicas exclusivamente administradas por via endovenosa. Esta modalidade
anestésica vem tomando impulso significativo apds a descoberta de farmacos com perfis nos
quais a farmacocinética e a farmacodinamica agregam seguranca e qualidade ao
procedimento, tais como: hipnose, analgesia, relaxamento muscular e possibilidade de
utilizagdo por longos periodos sem causar danos ao paciente. Pode ser empregada das mais
diversas formas: administragcdo em bolus intermitentes, infusao intravenosa continua, infusao
com taxa constante, dose em bolus associada a infusido continua com taxa constante e infusio
alvo-controlada. O presente trabalho foi realizado com o objetivo de aprofundar e aprimorar
os conhecimentos a respeito do emprego da anestesia total intravenosa em animais de
pequeno porte, suas técnicas de emprego, a farmacologia e farmacodinamica dos farmacos
utilizados, além de adquirir conhecimento tedrico necessdrio a sua aplicabilidade na vida
profissional, somando conhecimento a formagdo académica. Foram realizadas revisdes
bibliograficas a respeito do tema proposto através da literatura disponivel em livros, anais,
periodicos, artigos cientificos, trabalhos de conclusdao de curso, dissertagdes e teses. A
anestesia total intravenosa traz indmeras vantagens quando empregada na anestesiologia
veterindria, dada a diversidade de farmacos existentes e suas associagdes, as inovagoes
tecnoldgicas que aumentam a qualidade e a seguranca do procedimento, possibilitando maior
estabilidade anestésica.

Palavras chave: propofol, TIVA, ATI, cdo, gato.



ABSTRACT

LIMA, EDVALDO FRANCISCO. Total intravenous anesthesia in dogs and cats -
Literature review. Patos, UFCG, 2014, 37p (Monograph submitted to the Veterinary Medicine
as a partial requirement for the degree of Veterinarian).

The total intravenous anesthesia is an anesthetic method that has been advocated in recent
years in human and veterinary medicine, which makes use of pharmacological associations
exclusively administered intravenously. This anesthetic modality is taking significant boost
after the discovery of drugs with profiles in which the pharmacokinetics and
pharmacodynamics add safety and quality to the procedure, such as: hypnosis, analgesic,
muscle relaxation and possible use for long periods without causing harm to the patient. Can
be used in several ways: intermittent bolus administration, continuous intravenous infusion,
infusion at a constant rate, bolus dose associated with continuous infusion at a constant rate
and target controlled infusion. This study was conducted with the objective of deepening and
enhancing the knowledge regarding the employment of the total intravenous anesthesia in
small animals, their technical job, pharmacology and pharmacodynamics of drugs used, in
addition to acquiring theoretical knowledge necessary for its applicability in professional life,
adding knowledge to academic training. The absolute intravenous anesthesia brings numerous
advantages when used in veterinary anesthesiology, given the variety of different drugs and
their associations, to technological innovations that increase the quality and safety of the
procedure, allowing greater stability anesthetic.

KEY-WORDS: propofol, TIVA, ITA, dog, cat



1 INTRODUCAO

A anestesia total intravenosa (ATI ou TIVA) € uma modalidade anestésica que vem
sendo priorizada na medicina humana e veterindria. A utilizacdo dessa técnica ganhou
popularidade nas ultimas décadas, com o desenvolvimento de farmacos com perfis
farmacocinéticos adequados, o que possibilitou sua utilizagdo por periodos prolongados e com
menos efeitos adversos.

Segundo Aguiar (2009), a ATI é uma técnica anestésica em que a inducdo e a
manutencdo anestésicas sdo executadas somente com o emprego de farmacos por via
intravenosa, conferindo aos pacientes hipnose, analgesia e relaxamento muscular.

A administracdo dos farmacos diretamente na circulagdo favorece sua rédpida
distribuicao até o local de a¢do, em um curto intervalo de tempo e ajustando-se as doses de
acordo com o efeito desejado, pode-se utiliza-los em infusio continua.

Em comparacdo a anestesia geral inalatéria, a ATI apresenta vantagens como:
auséncia de poluicdo do ambiente; maior facilidade de emprego e menores custos; devido nao
haver a necessidade de grandes investimentos com aparelhagem especifica, quando
comparada a anestesia inalatdria; confere ao paciente estabilidade hemodinamica e reducao da
resposta adrenérgica ao estimulo cirdrgico, com diminui¢ao na concentraciao de catecolaminas
circulantes. Como desvantagens citam-se: a necessidade de cateterizacdo de uma veia para a
infusdo dos farmacos e outra para a fluidoterapia; € contraindicada em animais hepatopatas e
nefropatas, devido ao figado e rins serem 6rgdos estritamente necessarios a biotransformacgao
e excrecdo dos farmacos; e dificuldade de mensurar as concentracdes plasmaticas dos
farmacos e assim a profundidade anestésica.

Os farmacos a serem escolhidos para o protocolo de ATI devem apresentar algumas
caracteristicas especificas, tais como: rapido inicio de a¢do, duracdo curta e auséncia de efeito
cumulativo.

Sempre que ndo seja possivel a utilizacdo da anestesia inalatéria, as técnicas de ATI
sd0 op¢Oes extremamente interessantes ao Médico Veterindrio. Assim, objetivou-se com esta
revisdo de literatura aprofundar os conhecimentos a respeito desta modalidade anestésica,
farmacos e protocolos empregados, visando o seu emprego com maior seguranca na vida

profissional.
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2 REVISAO DE LITERATURA

2.1 Historico

As possibilidades da utilizacdo farmacoldgica de medicamentos e anestésicos
intravenosos tornaram-se possiveis apds estudos realizados por Willians Harvey sobre a
circulagdo sanguinea. Singismund Elsholtz, em 1665, injetou em si proprio uma solugcdo de
Opio, na tentativa de adquirir analgesia. A primeira aplicac@o intravenosa realizada em um
animal ocorreu em 1656, em Oxford, por Sir Christopher Wren, fazendo o uso de uma pena e
uma vesicula urindria de porco para administracdo de diversas substancias em um cdo. S6 em
1853 Alexandre Wood impulsionou a administracdo de medicagdes por via intravenosa,
associando a agulha hipodérmica oca, idealizada por Frances Rynd, a uma seringa,
constituindo o primeiro modelo para administragdo de farmacos e anestésicos intravenosos
(SIMONETTI, STURION, DOGNANI, 2011).

Segundo Hatschbach, Brito e Massone (2009), os primeiros relatos de anestesia
intravenosa surgiram em 1875, com a descoberta do hidrato de cloral, o qual foi utilizado em
cavalos por mais de um século. Apds a segunda metade do século XX, com o surgimento dos
barbitdricos, a anestesia intravenosa tomou um novo impulso, agora ndo sé para a indugdo
anestésica, mas também para a manutencdo, muito embora as recuperacoes anestésicas desta
modalidade fossem tardias.

Silva (2006) relata que com o surgimento do hexobarbital e do tiopental a anestesia
intravenosa expandiu-se por todo o mundo, possuindo quatro caracteristicas essenciais para
um bom protocolo anestésico: inconsciéncia, analgesia, relaxamento muscular e controle dos
reflexos autondmicos. Como efeitos adversos, citam-se o seu efeito cumulativo apds
administracdes repetidas e a redistribui¢do intercompartimental. Apds Price et al. apud Nora
(2008) descreverem a farmacocinética e a farmacodindmica do tiopental, varios estudos foram
realizados com este farmaco e assim outra forma de administra¢do (infusdo continua) passou a
ser utilizada, induzindo menos efeitos adversos do que quando se empregava a administracio
em bolus repetidos.

Na metade da década de 80 surgiu o propofol, o qual se mostrou um farmaco mais
seguro e estavel para a manutencdo da anestesia pela técnica intravenosa. Isto fez com que as
pesquisas sobre a utilizacdo de farmacos anestésicos intravenosos tomassem maiores
proporcdes e surgisse o conceito de uma anestesia com farmacos administrados unicamente
por via intravenosa (HATSCHBACH; BRITO; MASSONE, 2009). No entanto, para o melhor
emprego dessa modalidade anestésica ainda se faziam necessarios farmacos que

promovessem uma boa analgesia, o que foi possivel apds o surgimento dos opidides sintéticos
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como o fentanil, o alfentanil, o sulfentanil e o remifentanil, que possuem caracteristicas
desejdveis como curtosperiodos de laténcia e duragdo (BARBOSA, 2007) e auséncia de efeito
cumulativo (OLIVEIRA; OLESKOVICZ; MORAES, 2007).

Segundo a Sociedade Brasileira de Anestesiologia (2001), nas duas dltimas décadas a
ATI tem passado por um grande avanco, devido ao desenvolvimento de farmacos modernos
com propriedades farmacocinéticas e farmacodindmicas que permitem sua utilizacdo em
infusdo continua. Além disso, o0 conhecimento de novos conceitos de modelos
farmacocinéticos compartimentais e o desenvolvimento de sistemas computadorizados para
administracdo dos farmacos facilitaram o controle infusional desses anestésicos, com o
auxilio de bombas de infusio continua.

A introdugdo da ATI na Medicina Veterindria € recente e, atualmente, acompanhando
a evolugdo tecnoldgica, surgem novos programas computacionais voltados para caes, cujos
conhecimentos permitem efetuar anestesias mais seguras, mais rdpidas e com maior
estabilidade, resultando em recuperagdes anestésicas com menos efeitos indesejdveis
(HATSCHBACH, BRITO, MASSONE, 2009).

Desde os primordios da anestesia tem-se buscado a técnica anestésica ideal, ou seja,
que possua como caracteristicas: minimas alteracdes hemodinamicas; boa analgesia; auséncia
de efeitos indesejdveis; eliminacdo rdpida, com volumes de distribuicdo baixos e taxa
metabodlica alta, sem producdo de metabdlitos ativos; recuperacdo anestésica ripida e
agradadvel ao paciente; sem aumento de secre¢Oes e auséncia de efeitos toxicos cronicos nos
pacientes e/ou na equipe cirurgica. Ainda ndo se tem um procedimento anestésico que possua
todas essas propriedades desejaveis, mas a ATI, com suas possibilidades de associacdes e
caracteristicas dos farmacos empregados vem se aproximando cada vez mais deste ideal
(SAAVEDRA; ESLAVA; CORREA, 1996; VARILLAS et al., 2007).

2.2 TECNICAS DE ADMINISTRACAO

2.2.1 Bolus intermitentes

De acordo com Aguiar (2009), a técnica de bolus intermitentes € a mais simples de
administrar fdrmacos intravenosos, fazendo-se necessdrias apenas duas seringas
hipodérmicas, uma contendo o farmaco hipnético (por exemplo, propofol) e outra um
analgésico (por exemplo, fentanil). Essas administragdes sdo realizadas em varias aplicacdes,
monitorando-se o intervalo de tempo entre elas, o qual depende do plano anestésico em que o
paciente se encontra e da resposta do paciente aos estimulos cirtirgicos.

A técnica em bolus resulta em variagdes significativas na concentracdo plasmdtica do

agente anestésico, com o surgimento de "picos" (sobredose) ou "vales" (subdose), o que
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aumenta a dose total administrada, tornando o periodo de recuperacdao da anestesia mais
prolongado (MANNARINO, 2005 apud OLIVEIRA; OLESKOVICZ; MORAES, 2007). A
acdo dos farmacos administrados em bolus inicia-se rapidamente, devido aos altos niveis
séricos alcangados, havendo um aprofundando mais rdpido da anestesia. No entanto, a
redistribuicdo dos farmacos aos outros compartimentos corporais impossibilita uma maior
duracdo e resulta na necessidade de repeticao na administracdo para manter o paciente em um
plano cirdrgico adequado (NORA, 2008). Na Figura 1 pode-se observar os niveis plasméticos

de um determinado farmaco administrado sob a forma de bolus intermitentes.
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Figura 1: Concentracdo plasmdtica de um farmaco administrado sob a forma de bolus
intermitentes (Fonte: Sociedade Brasileira de Anestesiologia, 2001).

Apds a administracdo em bolus de um farmaco, tomando como base o modelo de
distribuicdo tricompartimental, pode-se observar trés fases na curva de distribui¢do
plasmdtica: a primeira € chamada “fase de distribuigdo rdpida” e acontece logo apos a
aplicacdo do bolus, caracterizando-se por uma rdpida distribuicio do farmaco do plasma
(compartimento central - “C1”) para os tecidos que possuem elevada irrigagdo sanguinea,
como os musculos (segundo compartimento - “C2”) e posteriormente para o terceiro
compartimento, que recebe menos aporte sanguineo, como o tecido adiposo (terceiro
compartimento - “C3”), sendo em seguida eliminado do organismo. A segunda fase € a de
“distribuicao lenta”, caracterizada pela passagem do farmaco de C2 para C1 e de C1 para C3,
e ainda, para fora do corpo (eliminagdo). Por fim ocorre a “fase terminal”, na qual se observa

a transferéncia do farmaco de C3 para C1 e de C1 para fora do corpo (Figura 2) (YOUNGS;
SHAFER, 1997).-.
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MODELO FARMACOCINETICO TRICOMPARTIMENTAL

C2 — G C3
| — [

N - E“-f-‘,_i
/ 1 METABOLISMO

ELIMINACAO

VELOCIDADE DE ACESSO AO SITIO EFETOR

_—-—}

Figura 2: Modelo farmacocinético tricompartimental de formacos administrados
pela via intravenosa em bolus (Fonte: Manica, 2008).

A forma de administragdo em bolus intermitente vem sendo cada vez menos
empregada na ATIL, com o surgimento de técnicas e equipamentos bem mais precisos e

seguros (TONELLI; OROSZ; GOMEZ, 2010).

2.2.2 Infusao intravenosa continua

Segundo Aguiar (2009) existem diversos métodos de infusdo continua de farmacos
anestésicos, todos objetivando manter as concentragdes plasmdticas mais estdveis e na
quantidade suficiente para a aboli¢do de respostas aos estimulos nociceptivos causados pelo
procedimento cirurgico.

A infusdo intravenosa continua é uma técnica que visa atingir concentragdes
plasmaticas mais constantes do farmaco anestésico (Figura 3) em relacdo a administracdo em
bolus intermitentes e que € menos onerosa que esta por reduzir a quantidade de farmacos
infundida em 25 a 30%, diminuindo a ocorréncia de efeitos adversos e mantendo a anestesia

mais estdvel, sendo assim aconselhdvel e segura para o paciente (MANNARINO, 2005).
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Figura 3: Gréfico demonstrativo da variacdo apresentada na concentracido plasmética de um
farmaco administrado sob a forma de bolus inicial seguido de infusdo continua
(Fonte: Sociedade Brasileira de Anestesiologia, 2001).

A infusdo continua na ATI pode ser realizada, fazendo-se o uso de bombas ou seringa
de infusdo de diferentes graus de sofisticacdo, ou através de métodos simples como
mensuracdo por gotejamento através de equipo, que € a forma menos onerosa. A flexibilidade
em iniciar a taxa de infusdo depende do tipo de aparelho utilizado e do software, e as
possibilidades incluem iniciar a infusdo em mL, mg ou pg, por minuto ou por hora. Alguns
programas incluem a introducio do peso corporal, a taxa desejada em mg ou pg por hora ou
minuto e a concentragdo do farmaco, facilitando assim o manuseio e trazendo mais seguranca
ao procedimento. Caso necessdrio, pode-se calcular a taxa de infusdo manualmente,
especialmente quando se aplicam as formas de gotejamento ou administragdo através de
bombas que usa seringas (Figura 4) (MOENS, 2006 apud OLIVEIRA; OLESKOVICZ;
MORAES, 2007).
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Volume = taxa de infusio (mg ou pg/ke/min) X peso do paciente (kg) X 60 (minutos)
concentracdo do farmaco (mg ou pg/ml)

Volume (propofol) =0,2 X 10 X 60 = 12 ml
10

Célculo de fluidoterapia de manutencdo (ml/kg/h)
Taxa de 10 ml/kg/h, volume de 100ml.

Para ndo haver a necessidade de canulacdo de outra veia, pode-se adicionar o propofol na
fluidoterapia: 100 — 12 = 88 ml de fluido.

A seguir faz-se o calculo para a administragdo deste volume em 1 hora:

Volume x 20 (fator de correcao equipo macrogotas) 100 X 20/60 = 33 gotas/min

Figura 4: Forma de cdlculo da quantidade de fairmaco que serd consumida pelo paciente
durante determinado periodo de tempo e velocidade de infusdo (Fonte: Oliveira,
2007).

Os principais métodos de infusdo intravenosa continua de farmacos sdo: infusdo com
taxa constante, dose em bolus associada a infusao continua com taxa constante e infusao alvo-
controlada, sendo esta ultima a mais recente e mais segura, chegando préximo do ideal.

2.2.3 Infusao com taxa constante

De acordo com Aguiar (2009), a infusdo intravenosa a uma taxa constante, ou fixa,
torna simples e f4cil a administracdo de farmacos anestésicos intravenosos. Essa técnica
baseia-se em substituir a quantidade de farmaco depurada do organismo pela eliminagdo
central. Assim, quando é mantido um “estado de equilibrio”, a infus@o em taxa fixa resultard
em concentracoes plasmdticas estdveis semelhantes a concentragdo-alvo, pois nesse momento
ndo haverd transferéncia intercompartimental dos farmacos, infundindo-se a quantidade de
farmaco necessdria para substituir o que foi eliminado por meio da depuracdo de eliminagao,
tornando-se constante a sua concentra¢ao sanguinea.

A farmacocinética descreve que o estado de equilibrio de um farmaco s6 é conseguido
a partir de um periodo equivalente a quatro ou cinco vezes a sua meia-vida de eliminagao,
contado a partir do inicio da infusdo. Na prética, com a maioria dos farmacos atualmente
utilizados na anestesiologia, este estado de equilibrio s6 € obtido cerca de 10 horas apds o
inicio da infusdo continua, o que a torna impossivel de ser obtida durante um procedimento
cirirgico. O farmaco com o qual esse equilibrio € obtido mais rapidamente, cerca de 22 a 28
minutos apdés o inicio de sua infusdo, é o analgésico opioide remifentanil, cujo efeito

analgésico dura apenas 2 a 5 minutos apos o final da infusdao (AGUIAR, 2009).
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Na tentativa de se obter a concentracdo plasmadtica estdvel pode-se definir, de acordo
com os critérios farmacodindmicos, a faixa de concentragdo plasmatica-alvo, que seria a
administracdo de uma taxa de infusdo minima para produzir hipnose ou auséncia de respostas
motoras. Pode-se citar também, como forma de controlar mais precisamente a taxa de infusao,
a mensuracdo em tempo real da concentracdo plasmatica do farmaco. Por ndo haver
disponibilidade de meios precisos que possam determinar em tempo real as concentra¢des
plasméticas dos farmacos intravenosos, e pela necessidade de se ter que modificar
frequentemente a taxa de infusdo, a técnica de infusdo com taxa constante é dificil de se

empregar e muito pouco usual (AGUIAR, 2009).

2.2.4 Dose em bolus associada a infusdo continua com taxa constante

E uma forma de tentar reduzir a0 méximo o intervalo para obtencdo do equilibrio
intercompartimental das concentracdes de um farmaco, e consiste no emprego de uma dose

em bolus inicial, seguida da infusdo continua em taxa constante (AGUIAR, 2009).

2.2.5 Infusao alvo-controlada

A infusdo alvo-controlada, ou “Target Controled Infusion”, € uma técnica de
administracdo de farmacos anestésicos e analgésicos por via intravenosa, na qual sdo
utilizados programas farmacocinéticos instalados em computadores ligados a uma bomba de
infusdo e que, através de softwares, controlam em velocidade e quantidade o farmaco
administrado ao paciente, com o objetivo de se obter a concentracdo plasmatica previsivel,
com niveis aproximadamente constantes (HATSCHBACH; BRITO; MASSONE, 2009).

Schwilden (1986) descreveu o primeiro modelo desta modalidade anestésica em
humanos. Apds muitos anos sendo utilizada na medicina humana e apenas em cardter
experimental na Medicina Veterindria, (BETHS; GLEN; REID, 2003) descreveram a
realizacdo da anestesia alvo-controlada em animais utilizando propofol.

De acordo com Aguiar (2009), a infusdo alvo-controlada € a melhor maneira para se
atingir rapidamente, e se manter, uma concentracdo plasmdtica-alvo de um farmaco
intravenoso. O método consiste na administracdo inicial de um bolus calculado de acordo com
o volume de distribuicdo central do farmaco para se obter a concentragdo-alvo, que ¢é
estabilizada e mantida ao longo do tempo por uma infusdo contihnua em uma taxa
exponencialmente decrescente a cada nova administracdo fazendo com que o volume de

farmaco administrado supra as reducdes de sua concentracao.
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Alguns modelos fisioldgicos descrevem qual o caminho seguido pelo anestésico nos
tecidos corpéreos e a influéncia deste na distribuicdo do farmaco (TORRENT, 2009). O
organismo possui trés compartimentos. Tem-se como o primeiro compartimento a corrente
sanguinea e o tecido cerebral, que por ser muito perfundido pelo sangue, recebe grande
quantidade do firmaco administrado rapidamente. Outros 6rgdos, como coragdo, pulmoes,
figado e rins, por possuirem grande vascularizacdo e grande aporte sanguineo, fazem parte
deste compartimento. O segundo compartimento € composto por Orgdos bastante
vascularizados e pelos musculos, onde os farmacos chegam em velocidade menor do que ao
primeiro compartimento. O terceiro compartimento € composto por érgaos menos perfundidos
pelo sangue, como o tecido adiposo, 0s 0ssos e a pele. Estes recebem tardiamente os farmacos
por receberem menor aporte sanguineo. As caracteristicas do fairmaco, sua farmacocinética e
farmacodindmica, as caracteristicas do paciente, como idade e peso, influenciam na
manutencdo do equilibrio intercompartimental. Os compartimentos tendem a entrar em
equilibrio quando a concentracdo do farmaco cai do primeiro para os demais, tendo-se assim
gradiente inverso e retorno dos compartimentos periféricos para o central (TONELLI,;
OROSZ; GOMEZ, 2010). Na ATI introduzimos o farmaco diretamente no primeiro, passando
este para o segundo e ao terceiro, buscando manter o equilibrio entre eles.

A infusdo alvo-controlada apresenta algumas desvantagens como a dependéncia
completa de varidveis farmacocinéticas predeterminadas, a serem introduzidas no sistema.
Estas sdo especificas e podem sofrer interferéncia de diversos fatores, como a espécie animal,

araga, a idade, o sexo, o peso corporal e as doencas preexistentes (AGUIAR, 2009).

2.3 PRINCIPAIS FARMACOS EMPREGADOS
2.3.1 Propofol

O propofol estd inserido entre os farmacos que compdem o grupo dos alqui-fendis,
tendo sido sintetizado na década de 70. Sua primeira formulacio foi preparada em Cremofor,
mas devido a ocorréncia de alguns efeitos indesejaveis, como dor a injecdo e reacdes
anafilaticas, uma nova formulacdo foi desenvolvida com o intuito de minimiza-los
(SPINOSA; GORNIAK; BERNARDI, 2006).

O propofol, ou 2,6-diisopropilfenol, possui peso molecular de 178, pH de 6 a 8,5
(MASSONE, 2011) e é um liquido hidr6fobo 2 temperatura ambiente. E formulado em
emulsdo aquosa a 1% contendo 10% de dleo de soja, 2,25% de glicerol e 1,2% de fosfolipidio
de ovo purificado. Possui elevado grau de ligacdo as proteinas plasmaticas, 97 a 98%

(FANTONI; CORTOPASSI; BERNARDI, 1999), ficando apenas 0,48 a 1,89% livre na
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corrente sanguinea, o que sugere que qualquer alteracdo hemodinamica que possa interferir na
ligacdo proteica desse anestésico pode implicar em grande diferenca farmacocinética do
farmaco (VILANI, 2001). De acordo com Sams et al. (2008) e Wiese et al. (2010) o propofol
por ndo conter conservantes e na composicdo da emulsao conter lecitina de ovo, facilitando
assim o crescimento bacteriano, apds a abertura do lacre seu uso deve ser feito em até 6 horas
e conservado em temperaturas entre 4 e 25°C.

O propofol possui vdrios sitios de acdo no organismo. Produz sedacdo e hipnose
similar a dos barbitdricos como o tiopental sédico, porém sem efeito cumulativo e com
biotransformacgdo rdpida pelo figado (MUIR, 2008). Tem a¢do rdpida no sistema nervoso
central (SNC) causando depressdo, diminuindo sua atividade metabdlica, a circulagcdo
sanguinea e consequentemente a pressao intracraniana e a perfusdo cerebral (sendo indicado
em pacientes com doengas e traumas cranianos), € também potencializando as transmissoes
inibitérias mediadas pelo neurotransmissor dcido gama-aminobutirico (GABA) (NETO, 1997,
MASSONE, 2003).

Promove seus efeitos sedativos e hipndticos por meio da interacio com o sistema
neurotransmissor inibitério do GABA, que € o principal neurotransmissor inibitério do
encéfalo (FANTONI; CORTOPASSI; BERNARDI, 2002).

O propofol causa uma considerdvel reducdo da pressdo arterial sist€émica durante a
inducdo da anestesia, devido a diminui¢@o da resisténcia periférica ocasionada por ele (SAMS
et al., 2008; SIMONETTI; STURION; DOGNANI, 2011). Ja a frequéncia cardiaca tende a
diminuir, devido ao seu feito vagotdonico e a depressdo que este causa no sistema nervoso
central (WARPECHOWSKI et al., 2010).

Quando se faz a op¢do por agentes indutores intravenosos, pensa-se logo no propofol,
devido ao seu répido poder de indugdo, de recuperacio, seu metabolismo extra-hepético, sua
eliminacdo extrarrenal e a auséncia de efeito cumulativo. Porém animais anestesiados com
propofol tém alto indice de degeneracdo vacuolar na histoarquitetura hepética, que pode estar
correlacionada com o quadro de hipéxia provocado por ele (MAIA, 2013).

Do ponto de vista imunoldgico, o propofol é um farmaco relativamente seguro: além
de atenuar ambas ou uma das respostas de citoquinas pro e anti-inflamatdrias, ndo deprime a
proliferacao de linfécitos T ou a fungdo dos leucdcitos, em comparagdo com o tiopental e o
etomidato, que causam depressdo da proliferacdo de linfocitos T e ndo interferem na funcao
fagocitica dos macréfagos alveolares durante a anestesia. Em estudos foi observado que o

propofol pode ser utilizado como terapia em choque séptico causado por endotoxinas,
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protegendo os animais da acidose metabdlica, reduzindo a taxa de mortalidade (TANIGUCHI
et al., 2000).

Song e Jeong (2004) avaliaram em as respostas imunes de células mononucleares em
relacdo a citotoxicidade e apoptose sob condicdes sépticas experimentais. Constataram que o
propofol, em concentracdes de 50 ng/mL, foi capaz de reduzir a atividade das células
mononucleares. A apoptose de linfécitos teve considerdvel aumento apenas quando se fez uso
de doses maiores, ficando claro que o propofol ndo induz a citotoxicidade de células
mononucleares ou perda de linfécitos em condicdes sépticas, desde que seja administrado em
doses clinicamente aceitaveis (MAIA, 2013).

Segundo Vilani (2001) a administrag¢do rdpida do propofol produz um pico plasmético
e aumenta o risco de apneia e hipotensao, ndo tendo efeito na redugdo do periodo de indugdo.
Assim, este farmaco deve ser administrado com tempo médio de 2 a 3 minutos, reduzindo a
ocorréncia destes eventos adversos.

Barbosa (2007) descreveu a sindrome da infusao de propofol apds infusdes demoradas
em humanos, a qual pode acometer criangas e adultos sendo quase letal, causando varios
sinais clinicos como faléncia e arritmias cardiacas, acidose metabolica, hipertrigliceridemia e
insuficiéncia renal. Sua fisiopatologia ainda ndo foi totalmente desvendada. Na literatura
encontra-se que a infusdo na dose de 5 mg/kg/hora por mais de 48 horas pode desencadear a
sindrome. O tratamento consiste na suspensio do uso do fairmaco e realizacao de diélise, que
se nao empregada a mortalidade € de 100%. Ainda ndo se tem descri¢cdo na literatura desta
sindrome em animais.

O propofol possui uma ampla margem de seguranca, podendo ser utilizado em
procedimentos cirirgicos de pequeno porte como também em pacientes com risco de grau
elevado (FANTONI; CORTOPASSI; BERNARDI, 2002; CARARETO et al., 2007).
Apresenta efeito antioxidante que proporciona protecao celular, principalmente em casos de
lesdes de isquemia e reperfusdo (SONG; JEONG, 2004). A citoprotecdo ocorre através da
lipoperoxidagdo lipidica (OSKAN et al., 2012).

E o agente hipnético de curta duracdo mais utilizado em Medicina Veterindria e seu
perfil farmacoldgico o torna adequado para administracao através de infusdo continua na ATI
(OLIVEIRA; OLESKOVICZ; MORAES, 2007). Morgan e Legge (1989), apds realizarem um
estudo onde submeteram caes e gatos a procedimentos cirirgicos de curta duracdo, afirmaram
que o propofol ndo € dotado de efeito cumulativo e que ndo exibe potencial analgésico

residual.
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O propofol € utilizado na induc¢do anestésica de todas as espécies domésticas nas doses
de 2 a 5 mg/kg, quando se faz o uso de medicacdo pré-anestésica e de 6 a 8 mg/kg nos
animais que nao foram pré-tratados com medicagdo pré-anestésica. A manutencao anestésica
pode ser realizada através do uso de bolus intermitentes ou em infusao continua, nas doses de
0,3 a 1,5 mg/kg/minuto, dependendo do procedimento realizado e da associacdao
farmacolégica (MASSONE, 2011).

Nos felinos, por serem “maus glicuronizadores” devido a possuirem deficiéncia em
produzir a enzima glicuronil-transferase, a utilizacdo de infusdo continua de propofol leva a
recuperagdo prolongada, diferentemente dos caninos que apresentam uma recuperacao rapida
e tranquila (HALL; CLARKE, 1991).

Oliveira; Oleskovicz; Moraes. (2007) constataram em que o uso isolado de propofol
em infusdo continua causa maior depressdo cardiorrespiratdria, do que quando associado com
agentes analgésicos, havendo reducdo na taxa de infusio, o que diminui o aparecimento de
efeitos colaterais. O emprego desta técnica € segura e prética, mais ainda assim hd duvidas

sobre os efeitos nos sistemas cardiovascular e respiratorio.

2.3.2 Etomidato

O etomidato foi sintetizado em 1965 para ser utilizado na inducdo anestésica de
pacientes humanos, porém somente a partir de 1972 comecou a ser aplicado na rotina clinica e
cirirgica. Posteriormente, por suas propriedades farmacoldgicas e por produzir poucos efeitos
adversos indesejdveis, ocupou uma posicio de destaque de ser utilizado na ATI
(CORTOPASSI; JUNIOR, 2011).

O etomidato € um derivado imidazdlico que possui propriedade hipnética de curta
duracdo e ampla margem de seguranca, sendo de uso exclusivo intravenoso. Apresenta-se na
forma de dois isdbmeros, onde somente o isdmero R(+) possui ac@o hipnética. O etomidato €
hidrossoldvel, instdvel em solucdes neutras e comercializado em forma de solu¢do, na
concentracdo de 2 mg/mL com 35% de propilenoglicol, € pH de 6,9 (NETO, 1997;
MASSONE, 2011).

Sua farmacocinética é descrita por um modelo tricompartimental. Possui rdpida
distribuicao, sendo esta de 2,7 minutos, redistribui¢do que dura cerca de 29 minutos e
eliminagdo variando de 2,9 a 5,3 horas. Possui perfil farmacocinético adequado a infusdo
continua, por possuir uma meia-vida de eliminacdo relativamente curta e o clerance répido.
Em gatos a meia-vida de eliminacdo é de 2,89 horas ap6s uma dose em bolus e em cies a

laténcia e periodo habil sdo de 30 segundos e 8 minutos, respectivamente, quando empregada
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a dose de 1,5 mg/kg. Cerca de 75% do farmaco liga-se as proteinas plasmaticas, ndo
sensibiliza o miocardio as catecolaminas, ndo promove a liberacdo de histamina, ndo possui
influéncia na fungio hepitica e sua maior vantagem é manter a estabilidade hemodindmica. E
metabolizado rapidamente, possui alto volume de distribui¢do e clearance elevado. Seu
metabolismo € hepéatico ocorrendo através de hidrdlise do éster. Alguns autores citam a
evidéncia de sitios de metabolizacdo extra-hepaticos (AUGUSTO, 2010; MASSONE, 2011).

O etomidato ndo tem efeito analgésico, portanto sua utiliza¢do na ATI deve sempre ser
acompanhada do uso de um agente analgésico (AUGUSTO, 2010). .

A duracdo de seu efeito anestésico estd ligada a maneira como o farmaco ¢é
administrado (MUIR III, 2003). Doses repetidas, tanto por bolus como infusdo, prolongam o
periodo de hipnose. Apesar de a recuperacdo anestésica ser mais lenta que a do propofol, ela
ainda é tida como rapida. Os metabdlitos do etomidato sio inativos (AUGUSTO, 2010).

O etomidato atua na formacao reticular do tronco cerebral, tendo a¢do semelhante a do
propofol. Aumenta o efeito inibitério do GABA sobre o receptor GABA-a, o que torna
hiperpolarizadas as membranas pos-sindpticas por sua acdo que causa aumento de
condutiancia ao cloro (NETO, 1997, MASSONE, 2011). E metabolizado no figado, onde
ocorre hidrélise sendo transformado em uma forma inativa do 4cido carboxilico, possui como
via de eliminacdo principal a urina (85%) e o restante por via biliar (MASSONE, 2011).

O etomidato administrado por via intravenosa causa flebalgia, excitacdo, mioclonia,
vomito e defecacio, podendo esses efeitos serem evitados ou reduzidos fazendo-se necessario
0 jejum prévio ou uso de medicacdo pré anestésica com fenotiazinicos, benzodiazepinicos ou
opioides. O uso de midazolam em gatos reduz esses efeitos e promove boas recuperacdes
anestésicas, desde que o etomidato seja administrado lentamente (60 segundos), pois a
velocidade de administracdo também contribui para o surgimento de efeitos adversos
indesejaveis (MASSONE, 2011).

Segundo Neto (1997) o etomidato causa supressdo adrenal, levando a uma reducdo do
cortisol e da aldosterona plasmadtica, que permanecem suprimidos por 6 a 8 horas, retornando
a concentracdo aos niveis basais dentro de 24 horas. A atividade enddcrina especifica do
etomidato que resulta em insuficiéncia adrenal € uma inibi¢cdo, dose-dependente e reversivel,
da enzima 11b-hidroxilase, a qual converte o 11-deoxicortisol em cortisol, e, em menor
intensidade, uma atividade inibitéria sobre 17-a-hidroxilase. A inibi¢do enzimética causada
pelo etomidato parece estar relacionada com radicais livres originarios da estrutura molecular
do etomidato, os quais se ligam ao citocromo P450. Essa inibicdo resulta na diminui¢cdo da

ressintese do acido ascérbico, o qual é requerido para a sintese de esteréides endégenos.
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A dose utilizada na indugdo anestésica de cdes e gatos € de 0,5 a 3 mg/kg. Pode ser
usado na indug¢do de pacientes graves, principalmente de cardiopatas e submetidos a
procedimentos neuroldgicos, uma vez que promove redu¢do do consumo de oxigénio
cerebral, da taxa metabdlica cerebral e do fluxo sanguineo cerebral (MASSONE, 2011).

Infusdes prolongadas com etomidato em cdes ndo sdo recomendadas por causarem
efeitos adversos intensos e reducdo gradativa da temperatura corpdrea e intracraniana
(AGUIAR, 2009; PAULA et al., 2010).

Em estudo realizado com cdes submetidos a anestesia intravenosa em regime de
infusdo continua de etomidato foi observado que estes animais apresentaram reducdo
gradativa da temperatura corpdrea e intracraniana com efeitos adversos intensos, apresentando
ainda redugdo da frequéncia e débito cardiaco e aumento da resisténcia vascular sistémica e

pressdo venosa central (SIMONETTI; STURION; DOGNANI, 2011).

2.3.3 Fentanil, Remifentanil, Alfentanil e Sufentanil

Estes opidides sintéticos possuem o nticleo da morfina, mas sdo fabricados por sintese
quimica (NETO, 1997). Estes agentes sdo agonistas dos receptores opiodides pu, que sao
responsdveis pela analgesia no corno dorsal da medula espinhal e tém como caracteristicas
curtos periodos de laténcia e de duracdo de acdo, por possuirem alta lipossolubilidade (NETO,
1997; FANTONI; MASTROCINQUE, 2002). Por essas caracteristicas sdo os analgésicos de
eleicdo para a administragdo através de infusdo continua (OLIVEIRA; OLESKOVICZ;
MORAES, 2007).

Sao farmacos que possuem poténcia analgésica de 75 a 150 vezes maior que a da
morfina, ndo promovem a liberacdo de histamina e nem hipotensao, mas podem causar apneia
e bradicardia quando administrados de forma rapida. Por esses motivos recomenda-se dilui¢do
prévia e administracdo lenta (FANTONI; MASTROCINQUE, 2002).

O fentanil é um farmaco analgésico que pode ser utilizado em infusdo continua ou
bolus, sendo este ultimo de curta duragdo devido a meia vida de 2 a 3 horas. Caso seja
utilizado em infusdes prolongadas (mais de 2 horas) ou em doses elevadas, pode ocorrer
acimulo nos tecidos corpdreos e o término dos efeitos clinicos fica dependente do
metabolismo hepdtico e da eliminagao renal (AGUIAR, 2009). Ap6s a administragao pela via
intravenosa, sua distribui¢do para outros compartimentos ocorre em torno de 1 a 2 minutos, a
redistribuicdo em 13 minutos e a distribui¢do em torno de 30 minutos, devido a liberagdo
lenta do farmaco acumulado nos tecidos muscular e adiposo. Cerca de 80% do farmaco liga-

se as proteinas plasmadticas e essa capacidade de ligacdo aumenta paralelamente com a
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ionizacdo da substincia ativa, e as alteracdes do pH podem afetar sua distribuicdo entre o
plasma e o sistema nervoso central. Inicialmente o fentanil possui metabolizacdo no figado é
eliminado em grande parte pela urina, na forma de metabdlitos (NETO, 1997).

Andreoni e Hughes (2009), avaliaram a associacd@o das infusdes de propofol e fentanil
para cirurgias eletivas em cdes. Os pacientes eram induzidos com propofol seguido de um
bolus de 2 pg/kg de fentanil. Apds a inducdo iniciava-se a infusdo de propofol na taxa de 0,4
mg/kg/minuto durante os primeiros 20 minutos, quando era reduzida para 0,3 mg/kg/minuto e
associada ao fentanil (0,5 pg/kg/minuto). Com essa associacio, observou-se estabilidade dos
parametros cardiovasculares, recuperacdo suave e tranquila e tempo para 0s animais
assumirem decubito esternal correlacionado a dose e duragdo total da infusdo de propofol.

O remifentanil apresenta inicio e periodo de a¢do mais rdpido do que o fentanil devido
a biotransformagdo através de esterases plasmadticas e teciduais, que produz metabdlitos
inativos e que confere a este agente previsibilidade de inicio e término de a¢do. E um analogo
do fentanil que vem trazendo novas perspectivas para o uso através de infusdes continuas e
anestesia total intravenosa. Assim como os outros farmacos desse grupo, pode causar
bradicardia e depressdo respiratdria, porem ndo promove a liberacdo de histamina
(AUGUSTO, 2010).

O alfentanil também possui duracdo mais curta do que a do fentanil, sendo
teoricamente mais indicado para a infusdo continua, embora a ocorréncia de bradicardia e
apneia seja mais comum do que quando se empregam os demais farmacos deste grupo
(NETO, 1997). Sua meia-vida de distribui¢do e eliminacdo € rdpida, porém seu clearance €
menor do que o do fentanil. O alfentanil € menos lipossolivel do que os outros farmacos
dessa classe, o que resulta em concentragdes baixas do farmaco em sua biofase. Seu
metabolismo € hepatico e a eliminacdo € renal (AUGUSTO, 2010).

O sufentanil € altamente lipossoluvel e possui grande afinidade pelos receptores
opidides. Apresenta duracdo de acdo inferior a do fentanil, sendo, porém, mais potente.
Também promove bradicardia e depressao respiratoria quando administrado de forma ripida.
Liga-se fortemente as proteinas plasmaticas e sua farmacocinética se encaixa no modelo
tricompartimental. Possui rdpido inicio de acdo e curta duracdo. Suas meias-vidas de
distribuicao e redistribuicdao sao rdpidas, bem como a de elimina¢do. O grau de analgesia é
dose-dependente e o aumento na dose utilizada, induz ao aumento da sua meia-vida de
eliminagdo (NETO, 1997).

Em gatos, a infusdo de fentanil (0,1 pg/kg/minuto), sufentanil (0,01 pg/kg/minuto) ou

alfentanil (0,5 pg/kg/minuto), associada ao propofol, durante 90 minutos, reduziu a taxa de
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infusdo necessdria de propofol para prevenir a resposta ao estimulo nocivo, sendo observada
uma menor redu¢do com o fentanil quando comparado ao sufentanil (MENDES; SELMI,
2003).

E importante ressaltar o fato de que apesar desses firmacos apresentarem o perfil ideal
para a administracdo através de infusdo continua para analgesia trans-operatdria, a analgesia
pOs-operatdria deve ser complementada com outros farmacos, ja que esses opidides sintéticos

sdo rapidamente metabolizados e eliminados do organismo (AUGUSTO, 2010).

2.3.4 Cetamina

A formulagdo da cetamina é realizada em solug¢ao pouco acida, sendo comercializado
nas concentracoes de 10, 50 e 100 mg/mL de solugdo, contendo em sua composicio um
conservante, o cloridrato de benzalconio (NETO, 1997). Possui em sua estrutura molecular
dois isdmeros 6ticos, os quais sdo comercializados em suas apresentagdes comercias contendo
quantidades iguais. Também estd disponivel comercialmente uma formulagdo que contém
apenas o isOmero S (+) da cetamina, possuindo propriedades analgésicas superiores as da
forma racémica (NETO, 1997; VALADAO, 2002).

A cetamina assemelha-se estreitamente, tanto do ponto de vista quimico quanto
farmacoldgico, a fenciclidina, uma droga ilicita, com efeito pronunciado sobre a percep¢ao
sensorial. Quando administrada por via intravenosa, seu efeito inicia-se em 30 segundos a 2
minutos (RANG; DALE; RITTER, 2001) e sua duracdo € de 10 a 20 minutos, redistribuindo-
se de forma répida aos tecidos nervosos (LAREDO; CANTALAPIEDRA, 2001) e produzindo
a “anestesia dissociativa”, a qual tem como caracteristicas a acentuada perda sensorial e
analgesia, bem como amnésia e paralisia dos movimentos, sem a perda de consciéncia e
reflexos protetores (RANG; DALE; RITTER, 2001). Sua acdo no sistema nervoso se da
através da depressdo da atividade neuronal em algumas regides do cortex cerebral e do
tdlamo, estimulando também o sistema limbico e o hipocampo. Sua atividade cria no sistema
nervoso uma rea¢do de desorganizagdo funcional em areas mesencefalicas e talamica (NETO,
1997).

Seu volume de distribui¢do é alto, uma vez que o farmaco tem como caracteristicas
baixa hidrossolubilidade, alta lipossolubilidade, baixa ligagdo as proteinas plasmdticas
(AUGUSTO, 2010) e rapida metaboliza¢do corporal (WATERMAN; ROBERTSON; LANE,
1987). Estas caracteristicas o fazem uma 6tima opg¢ao para o seu uso em infusdo continua,

sendo utilizada na ATI (SAAVEDRA; ESLAVA; CORREA, 1996).
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A cetamina pode ter seu efeito analgésico proveniente da ocupacdo de receptores
opidides no cérebro e na medula. Em particular o isémero S (+) possui atividade nos
receptores opioides u e causa antagonismo nos receptores dos aminodcidos excitatorios
glutamato e aspartato, os quais participam da transmissdo neuronal em vias nociceptivas no
corno dorsal da medula (AUGUSTO, 2010).

A analgesia causada pela cetamina é dose-dependente e pode ser obtida com o
emprego de doses menores que as requeridas para anestesia, assim como o término da sua
acdo analgésica que ocorre em concentragdes plasmdticas mais baixas do que as necessdrias
para a manutenc¢do do efeito anestésico (AUGUSTO, 2010).

Além de suas propriedades farmacoldgicas de anestésico dissociativo, a cetamina
possui efeitos analgésicos significativos (AGUIAR, 2010).

Rang; Dale; Ritter. (2001) relatam que a cetamina possui boa margem de seguranca,
que estd ligada a uma atividade depressora global, porém apresenta algumas desvantagens
como relatada em seu uso na espécie humana, causando alucinagdes, delirio e comportamento
irracional durante a recuperacdo anestésica. Além disso, hd a dificuldade em avaliar a
profundidade e o plano anestésico do individuo por ndo abolir os reflexos protetores. O
individuo permanece com os olhos abertos, hd espasticidade muscular, movimentagcdao e
respostas aos estimulos cirtirgicos. E uma boa op¢do como anestesia somdtica muito indicada
em queimaduras, cirurgias traumatoldgicas ou cutaneas do que visceral (LAREDO;
CATALAPIEDRA, 2001).

Trabalhos mostram que quando utilizada em doses clinicas ocorre estimulacdo
cardiovascular, por possuir propriedades simpaticomiméticas, produzindo taquicardia
aumento do consumo de O, pelo miocérdio, elevando as pressdes arterial e venosa central.
Reich e Silvay (1989) citam que a cetamina possui efeito estimulante sobre a atividade
cardiovascular, causando aumento da frequéncia cardiaca, pressdo arterial e resisténcia
vascular sist€mica, vascular pulmonar e arterial pulmonar. Mesmo fazendo o uso em doses
baixas (10 pg/Kg/minuto) em cdes anestesiados com isofluorano, observa-se aumento
significativo da frequéncia cardiaca (MUIR III et al., 2003).

Sua agdo sobre o sistema respiratorio € varidvel, causando um padrdo ventilatério
apnéustico e irregular, acontecendo uma grande pausa entre a inspiracdo e a expiragao.
Quando se empregam doses elevadas, a respiragdo pode ser rdpida e ndo oxigenar muito bem
o paciente, podendo ser mal interpretada como anestesia superficial (LAREDO;
CANTALAPIEDRA, 2001). Mesmo assim € o agente anestésico que menos induz o paciente
a depressao respiratoria (BOOTH, 1992).
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Sendo a cetamina um agente anestésico dissociativo que tem como
propriedades farmacoldgicas a analgesia e a estabilidade hemodinamica, seu uso € seguro
mesmo em animais possuidores de instabilidade cardiovascular, associada a outros farmacos
que produzam um bom relaxamento muscular, como os benzodiazepinicos, e analgésicos,
como o fentanil, aumentando assim a analgesia (LAREDO; CANTALAPIEDRA, 2001;
SAAVEDRA; ESLAVA; CORREA, 2002; BRONDANI et al., 2003).

2.3.5 Lidocaina

A lidocaina (o-dietil-aminoaceto-2,6-xilidina) é comercializada sob a forma de
cloridrato, € hidrossolivel e quando utilizada como anestésico local possui caracteristicas
interessantes como sua poténcia e duracdo moderadas e alto poder de penetragdo tecidual
(MASSONE, 2003; BELMONTE, 2008).

Segundo Thiesen (2006) quando administrada por via intravenosa em infusdo continua
a lidocaina promove reducio nas doses dos anestésicos gerais utilizados, e diminuicdo de seus
efeitos indesejaveis.

Ainda ndo se sabe qual o mecanismo do efeito analgésico da lidocaina quando esta é
utilizada por via intravenosa. Pode estar ligado a estabilidade da membrana das células, por
bloqueio dos canais de sd6dio e por atuar como anestésico local (MUIR et al., 2003;
OLESKOVIZ; OLIVA, 2009). Varios estudos mostram sua eficiéncia clinica no tratamento
da dor pré-operatéria (LAMONT, 2008a).

Seu uso intravenoso geralmente € realizado em associagdo com outros farmacos, como
cetamina, morfina ou fentanil, estes com o propésito de intensificar seus efeitos analgésicos,
agregando assim mais seguranga ao procedimento anestésico (AUGUSTO, 2010).

Ortega e Cruz (2011) apds fazerem o uso de lidocaina em bolus de 2 mg/kg por via
intravenosa seguido pela infusdo da mesma nas doses de 50 e 200 pg/kg/minuto, observaram
que a lidocaina reduz a necessidade do uso de fentanil e evita a resposta simpatica a
estimulacdo cirdrgica em caes. J4 em gatos sua utilizagdo por via intravenosa causa depressao

cardiovascular, ndo sendo recomendado o seu uso (PYPENDOP e LLKIW, 2005).

2.3.6 Dexmedetomidina

E um farmaco que pertencente a familia dos agonistas a,-adrenérgicos, com afinidade
pelos receptores do tipo o, maior que pelos do tipo a;. Sua acdo estd ligada a inibi¢do da
liberacdo de noradrenalina nos receptores o, pré-sindpticos, € em diversos locais do

organismo na regido pos-sindptica. Altamente lipofilica, reduz a atividade simpdtica, causa
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contragdo transitéria da musculatura lisa dos vasos, hipertensdo arterial transitdria seguida de
diminuicdo da pressdo arterial e da frequéncia cardiaca, promove sedacdo, ansidlise e
analgesia obtida pela ligacdo de agonistas e receptores o?- adrenérgicos na medula espinhal
(HERBERT et al., 2007; MASSONE, 2011).

Segundo Gonullu et al. (2014) a dexmedetomidina apresenta-se como um
dextroestereoisomero ativo da medetomidina e agonista seletivo de a,-adrenorreceptores.
Entre seus efeitos pode-se citar a redu¢do dos niveis plasmaticos de catecolaminas,
estabilidade hemodinimica durante a cirurgia, aumento da taxa de fluxo da urina e protecdo
aos rins em pacientes com insuficiéncia renal.

A dexmedetomidina ndo causa depressdo respiratéria mesmo quando empregada em
doses elevadas (VILLELA; NASCIMENTO, 2003).

De inicio, seu uso era restrito a unidades de terapia intensiva com o intuito de
promover sedacdo nos pacientes, porém suas propriedades farmacoldgicas relacionada a
estabilidade hemodindmica a tornaram um agente que vem sendo utilizado com crescente
frequéncia como farmaco adjuvante em anestesiologia (HERBERT et al., 2007).

Seu uso na anestesia total intravenosa tem como principal objetivo potencializar os
efeitos analgésicos e sedativos de outros farmacos quando administrada na dose de 0,5 a 1
ug/kg/hora, iniciando-se a infusdo 10 a 15 minutos antes do procedimento cirdrgico

(BOTERO et al., 2011).

2.3.7 Farmacos inalatérios administrados por via intravenosa

Spinosa; Gorniak; Bernardi. (2006) citam que o anestésico ideal seria aquele que,
sozinho, preenchesse todos os pré-requisitos de uma boa anestesia: hipnose, com 6tima perda
de consciéncia; analgesia, com diminuicao dos efeitos causados pelo estimulo nociceptivo; e
relaxamento muscular, com auséncia de depressdo respiratéria e cardiovascular. Pesquisas
vém sendo realizadas a fim de descobrir farmacos anestésicos que venham a compor essas
caracteristicas e a utilizacdo intravenosa de halogenados emulsificados tem apresentado bons
resultados, mostrando ser segura, com a obtencdo de adequado plano anestésico, com boa
estabilidade hemodinamica, sem irritacdo das vias aéreas e com reducdo no tempo de inducdo
anestésica, sendo esta mais rapida do que quando empregados por via inalatéria, ndo havendo
necessidade de equilibrio entre o circuito anestésico e a capacidade residual funcional
pulmonar do paciente. Além de diminuir os efeitos indesejdveis da inalacdo cronica de

anestésicos volateis causados pela poluicdo ambiental a equipe cirdrgica, € os custos com
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aquisicdo de aparelhos inalatérios e manutencdo destes (MATHIAS et al, 2004; ALMEIDA,
2008; QUEIROGA, 2010).

Os primeiros relatos da utilizacdo de halogenados por via intravenosa de forma
acidental descrevem a ocorréncia de lesdo pulmonar, insuficiéncia respiratéria aguda,
descompensagdo cardiovascular e morte. Posteriormente, experimentos mostraram bons
resultados empregando-se emulsdes lipidicas dos agentes inalatérios (MATHIAS, 2004).

Queiroga (2010) realizou experimento com a administracdo de emulsdo lipidica de
sevoflurano a 10%, administrado por via intravenosa em caes, avaliando as variagdes
hemodinamicas e respiratdrias apresentadas em relacdo a administracio do mesmo farmaco
por via inalatéria na mesma espécie, onde foi observado que os animais submetidos a
anestesia com emulsdo lipidica ndo apresentaram alteracdes hemodindmicas significativas,
nao havendo alteracOes nas concentracdes plasmdticas das enzimas alanina transaminase,
aspartato transaminase € gama glutamil transpeptidase. A taxa de infusdo intravenosa de 0,3
ml/kg/minuto se mostrou eficaz na obten¢do do plano anestésico adequado.

Mathias et al. (2004) constataram que o uso de emulsao lipidica do isoflurano a 10%
administrada por via intravenosa em suinos, promoveu diminui¢cdo do indice bispectral,
estabilidade hemodinamica e respiratéria, conferindo ao paciente analgesia, hipnose e
relaxamento muscular.

Animais anestesiados com a administracdo intravenosa de emulsdo lipidica de
isofluorano a 10%, com taxa de infusdo de 6,99 ml/kg/hora atingiram um plano anestésico

adequado, com auséncia de depressao cardiaca e respiratoria (ALMEIDA, 2008).
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3 CONSIDERACOES FINAIS

Ao avaliar as indmeras vantagens apresentadas pela anestesia intravenosa total, a
grande quantidade de farmacos e associacdes que podem ser utilizados, suas técnicas de
administracdo e as inovagdes tecnoldgicas, pode-se considerar esta modalidade anestésica
uma Gtima alternativa de uso na rotina clinico-cirtrgica.

Apesar de a maioria dos estudos serem voltados ao uso do propofol associado a
farmacos analgésicos (opidides), deve-se formar uma linha de pesquisa mais intensa em
relacdo ao emprego de outros farmacos que venham a contribuir com a técnica, dando mais

alternativas e diminuindo os custos.
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