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RESUMO

O presente trabalho teve por objetivo avaliar a utilizacdo de protocolos de
anestesia humana para suinos utilizados como modelo animal com fins de
pesquisa médica. Dois grupos de suinos da raga landrace receberam diferentes
protocolos anestésicos e foram submetidos a uma toracoscopia lateral. Os dois
grupos de suinos receberam como medicacdo pré-anestésica (MPA), sulfato de
atropina , na dose de 0,03 mg . kg'l, por via subcutanea, ¢ midazolam, na dose de
0,5 mg . kg!, por via intramuscular. O grupo I (anestesia inalatoria), trinta minutos
apos, a anestesia foi induzida com a administragio via intravenosa de 10 mg . kg™
de tiopental sodico, administrado via intravenosa. A manutengdo da anestesia foi
realizada somente com isoflurano e oxigénio. No grupo II (anestesia balanceada),
a anestesia foi induzida por uma associa¢do de fentanil, na dose de 20 meg . kg™,
midazolan na dose de 0,5 mg . kg', administrados por via intravenosa, seguidos
ainda da administragio de tiopental sédico (5 mg . kg) e pancurénio (0,1 mg . kg’
", imediatamente apos, os suinos foram submetidos a intubagio oro-traqueal e
conectados ao respirador. A manutencdo da anestesia foi realizada pela
administragdo de oxigénio em fluxo constante de seis litros por minuto e
isoflurano e pela administragio continua de fentanil (50 pg. kg'. min. ') e
pancurdnio (0,1 mg. kg"') a cada 20 minutos. O ajuste na dose de infusdo do
fentanil foi realizado manualmente, pela regulagem do gotejamento. A
concentracdo do isoflurano nos dois grupos variou conforme as variagdes nas
freqliéncias cardiacas e pressao arterial média. Imediatamente apos a indugdo os
animais foram intubados por via orotraqueal e o tubo traqueal foi conectado ao
respirador. Os animais foram ventilados com respirador (modelo BIRD®),
recebendo uma associacao de isoflurano e oxigénio. A freqiiéncia respiratoria foi
regulada em 16 movimentos por minuto com uma pressao de 20 cm de H,O. Apds
a preparagdo pré-operatoria, inducao anestésica e cateterizagao da artéria femural,
os suinos dos dois grupos foram posicionados em decubito lateral esquerdo e
submetidos a toracoscopia lateral. Foi realizada a exploragdo tordcica, denominada

como procedimento diagnostico, simulando uma situacdo real. Apds a sintese das



aberturas o pneumotodrax residual foi drenado com auxilio de uma seringa de 10
ml adaptada a valvula de trés vias e catéter venoso. Nao foi realizado
procedimento cirargico, além da toracoscopia, para evitar possiveis interferéncias
nos valores observados e que ndo tenham relagdo com a anestesia. As colheitas de
dados nos dois grupos foram realizadas a cada 15 minutos ap6s a cateterizagdao da
artéria femural , durante 60 minutos. Foram anotados e avaliados parametros
monitorados rotineiramente no controle da anestesia geral. Foram observados
aspectos relacionados a fungdo cardiocirculatoria, fun¢ao respiratdria, temperatura
corporal interna e qualidade da recuperacdo anestésica. Foram realizados
monitoramento da freqiiéncia cardiaca, avaliagdo eletrocardiografica, avaliagcdo de
oximetria de pulso e hemogasometria arterial. Nos parametros relacionados a
funcdo respiratoria, verificou-se uma reducgdo significativa nos valores médios da
pressao parcial de O, do grupo II. Imediatamente ap6s a indugdo (Tp) a PaO, em
mmHg no grupo I foi de 415,43 + 47,35. O grupo II apresentou uma PaO, em
mmHg de 332,06 = 55,81 em Ty . Na PaCO, verificou-se uma redugdo
significativa nos valores médios em todos os tempos avaliados no grupo II. Nos
parametros relacionados a fungdo cardiocirculatoria e temperatura corporal nao
ocorreram alteragdes significativas quando comparados os dois grupos, isto €, ndo
sofreram influéncia dos diferentes protocolos. O parametro temperatura corporal
interna apresentou uma redugdo significativa nos dois grupos, relacionada aos
diferentes tempos avaliados e a duracdo da anestesia geral. No grupo II observou-
se uma recuperacao anestésica mais prolongada e com sinais de agitacdo. Nao
ocorreram Obitos em nenhum dos grupos. Os dois protocolos comumente
utilizados na anestesia humana permitiram a realizagdo da cirurgia toracica

experimental em suinos.



ABSTRACT

The present work had for objective to evaluate the use of anesthesia
protocols human being for used swines as animal model with ends of medical
research. Two groups of swines of the race Landrace had received different
protocols anaesthetics and had been submitted to a lateral thoracoscopy. The two
groups of swines had received as daily preanesthetically medication (MPA),
atropine sulphate, in the dose of 0,03 mg. kg'l, for via subcutaneous, and
Midazolam, in the 0,5 dose of mg. kg'l, for via intramuscular. Group I (inhalatory
anesthesia), thirty minutes after, the anesthesia was induced with the
administration via intravenous of 10 mg. kg of Thiopental sodium, managed by
intravenous. The maintenance of the anesthesia was only carried through with
Isoflurane and oxygen. In group II (balanced anesthesia), the anesthesia was
induced for a fentanil association, in the dose of 20 mcg. kg, Midazolam in the
dose of 0,5 mg. kg', managed for via intravenous, followed still of the
administration of Tiopental (5 mg. kg™) and Pancuronium (0.1 mg. kg™),
immediately after, the swines had been submitted to the intubation endotracheal
and connected to the respirator. The maintenance of the anesthesia was carried
through with Isoflurane and oxygen and by the continuous administration of
Fentanyl (50pg. kg, min.") and Pancuronium (0.1 mg. kg™) to each 20 minutes.
Immediately the induction the animals had been after intubated by via
endotracheal and the tracheal pipe was connected to a respirator, receiving an
association from Isoflurane and oxygen. The respiratory frequency was regulated
in 16 movements per minute with a pressure of 20 cm of water. After the
preparation pre-operatory, anesthetical induction and catheterization of the femural
artery, the swines of the two groups had been located in left lateral decubitus and
submitted to the lateral thoracoscopy. The thoracic exploration was carried
through, called as disgnostic procedure, simulating a real situation. After the
synthesis of the openings pneumotorax residual was drained with aid of a syringe
of 10 ml adapted to the valve of three ways and to venous catheter. Surgical
procedure was not carried through, beyond the thoracoscopy, to prevent possible

interferences in the observed values and that they do not have relation with the



anesthesia. The harvests of data in the two groups had been carried through to
each 15 minutes after the catheterization of the femural artery, during 60 minutes.
They had been written down and evaluated parameters monitored routinely in the
control of the general anesthesia. The cardiocirculatory function, respiratory
function, internal body temperature and quality of the anesthetically recovery had
been observed related aspects. Monitoring of the cardiac frequency,
electrocardiographic evaluation, evaluation of oximetry of pulse and arterial
gasometry had been carried through. In the parameters related to the respiratory
function, was verified a significant reduction in the average values of the partial
pressure of O2 of group II Immediately after the induction (T0) the PaO, in mmHg
in group I was of 415,43 + 47,35. Group II presented a PaO, in mmHg of 332,06
+ 55,81 in TO. In the PaCO; of it a significant reduction in the average values in
all was verified the times evaluated in group II. In the parameters related to the
cardiocirculatory function and body temperature significant alterations had not
occurred when comparative the two groups, that is, had not suffered influence
from the different protocols. The parameter internal body temperature presented a
significant reduction in the two groups, related to the different evaluated times and
the duration of the general anesthesia. In group II a drawn out anesthetical
recovery and with agitation signals was observed more. Deaths in none of the
groups had not occurred. The two protocols usually used in the anesthesia human
being had allowed the accomplishment of the experimental thoracic surgery in

swines.
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1 INTRODUCAO E REVISAO BIBLIOGRAFICA

1. 1 O suino como modelo experimental

Thurmon et al. (1996) considerou o suino a espécie mais relacionada ao homem
fisiologicamente. O suino tem se constituido no modelo experimental de eleicdo para
um grande nimero de procedimentos cirirgicos cujos resultados sdo transpostos para a
espécie humana (SWINDLE, 2002).

Dentre as varias espécies utilizadas na experimentacao biomédica destaca-se o
porco. Swinddle (1984) citou que o uso do suino em pesquisas cientificas ¢ uma pratica
antiga. Segundo Mariano (2003) as semelhangas entre a anatomia, a fisiologia e
fisiopatologia dos suinos e do homem estdo amplamente estabelecidas na literatura. O
autor relatou como restri¢dao, o uso do suino em experimentos de longo prazo pelo seu
rapido crescimento.

Mount e Ingram (1971) afirmaram que o suino ¢ freqlientemente utilizado em
estudos da fisiologia cardiorespiratoria. Estes autores consideraram a gasometria
sangliinea do porco (PaCO,, PaO, ) em geral mais similar a do homem que a do cao.
Sobre a ventilagdo, comentaram que devido a auséncia de sudorese nesta espécie, a
freqiiéncia respiratoria pode se apresentar elevada, para que ocorra perda de calor por
evaporacdo. Os suinos, como o homem, sdo suscetiveis ao laringo-espasmo. Os suinos
foram considerados oOtimos modelos para transplante experimental de pulmdo por
O’Brien e Crimer (1999).

Reece (1996) descreveu os ciclos nasais (congestio alternada e
descongestionante das vias aéreas) e citou como a morfologia da cavidade nasal dos
suinos e de sua mucosa ¢ semelhante a do homem. O autor afirmou que por isto os
suinos sdao escolhidos para estudos experimentais da funcdo destes ciclos nasais. Além
destes ciclos, um outro tipo de resisténcia aérea tem sido observado em humanos e
suinos, associado com o aumento ou diminui¢do na resisténcia nasal que acompanha
modificagdes na respiragdo. Sobre a formagdo de surfactante, o autor afirmou que no
feto humano e de algumas espécies, isto ocorre relativamente tarde. A deficiéncia de

surfactante ao nascimento provoca uma sindrome de angustia respiratoria, caracterizada
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por dispnéia, cianose e gemido. Existem semelhancas clinicas, patologicas e
bioquimicas entre a espécie humana e a sindrome do grunhido descrita em suinos.
Parece envolver uma falha na produc¢ao de surfactante. Além das caracteristicas ja
relacionadas, ha uma série de relatos de autores considerando o suino um excelente
modelo experimental. O suino € treinavel e controlavel, além disto possui similaridades,
incluindo: tamanho, estrutura e fun¢do de 6rgdos internos, padrdes alimentares, serem
onivoros, enzimas gastricas, sistema endocrino e paracrino (ALMOND, 1996, BROWN
e TERRIS, 1996).

Ehler et al. (1985) afirmaram que para procedimentos experimentais para
cirurgias cardiacas o coracdo do suino ¢ semelhante a0 do homem na anatomia e
fisiologia. Quando comparados a nao-primatas, a anatomia cardiaca do porco ¢ a mais
similar @& do homem. Os autores também consideraram as facilidades de manejo,
obtencdo de grupos homogéneos e custos, como vantagens de trabalhar com esta
espécie. Almond (1996) salientou o fato de uma fémea produzir em média 10 filhotes
por pari¢do, permitindo a experimentagdo cientifica entre animais de uma mesma cria,
reduzindo assim, a variabilidade genética. Eisele et al. (1985) estudaram a anestesia
inalatoria e considerou o porco um modelo valioso para uma série de pesquisas em
medicina humana e veterinaria.

Langner et al. (1985) utilizaram o suino para estudos da resposta fisiologica ao
estresse, porque seu mecanismo ¢ semelhante ao de humanos. Lopes et al. (2004)
consideraram o suino como melhor modelo didéatico para cirurgia palpebral, pela
semelhanga, tamanho adequado das estruturas para o manuseio cirargico e também
ressaltaram a disponibilidade de obtengao.

Swindle (1984) relatou que o suino foi utilizado com sucesso em substitui¢do a
caes em varios projetos de pesquisas da The Hopkins University School of Medicine.
As vantagens dos suinos sobre os cdes incluem as caracteristicas anatdmicas e
fisiologicas compartilhadas com o homem, melhor cicatrizagdo e aspectos de manejo.
Sobre o trato digestivo citou as diferencas significativas na morfologia géstrica, cdlon
espiral e vasculatura do mesentério. Com excecao dos primatas, o suino apresenta o
oviduto com a morfologia e histologia mais semelhante ao da mulher. As caracteristicas

fisiologicas e anatomicas do coracdo o tornam um modelo efetivo para cirurgias
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experimentais do sistema cardiovascular. Anatomia do pancreas também ¢ muito
similar.

E preciso salientar que, em medicina veterinaria, o suino ¢ considerado animal
de producdo, sem maiores interesses clinico e cirargico. Como animal de produgdo, o
suino atinge o peso de abate, que ¢ de 100 quilogramas, com cinco a seis meses de
idade, tendo portanto uma vida muito curta. Quanto aos reprodutores, tanto os machos
quanto as fémeas, atingem maturidade sexual em torno dos seis meses e sao utilizados
por dois a trés anos apenas, dado a prolificidade da espécie que favorece a
consangiiinidade e a facilidade de reposi¢do dos reprodutores pelo curto periodo com
que chegam a maturidade. Como conseqiiéncia, os procedimentos cirirgicos na espécie
se restringem a cesareanas e orquiectomias de reprodutores destinados ao abate,
pesando nesta fase de 350 a 400 kilogramas. A maior parte dos suinos utilizados em
pesquisa e treinamento, no entanto, pesa abaixo de 50 kg (RIEBOLD, 1996). Com isto
os protocolos anestésicos pela auséncia do uso clinico, sdo adaptados de outras espécies
e muitas vezes nao sao observadas as caracteristicas proprias dos suinos.

Os resultados obtidos, em pesquisa ou treinamento, devem projetar a realidade
em que serdo utilizados, logo ¢ importante que os procedimentos intermediarios, no
caso a anestesia, sejam o mais proximo possivel dos protocolos empregados em
humanos, guardadas as caracteristicas da espécie (BECKER, 1986). Este autor destacou
que, mesmo que os procedimentos anestesioldgicos sejam diferentes dos utilizados em
seres humanos, as drogas empregadas devem ser bem conhecidas e os protocolos
anestésicos padronizados.

Tém sido estabelecidos diferentes protocolos utilizando agentes injetaveis para
procedimentos cirargicos que dispensem a abertura do torax ¢ a manutengdo da pressao
intratoracica positiva. Neste sentido, o advento da cirurgia videolaparoscopica e a
necessidade indispensavel de seu treinamento em animais, particularmente, o suino tem
dado uma contribui¢do decisiva para o desenvolvimento de técnicas anestesioldgicas
que atendam as exigéncias de treinamento e pesquisa (CLUTTON et al. 1997). Dentro
desta linha, SOFTELAND et al. (1995) avaliaram a anestesia por tiopental-midazolam-
fentanil (intravenosa), considerando-a adequada para procedimentos de até 120 minutos

de duracdo. No entanto, quando o suino se apresenta como um modelo animal
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experimental para cirurgia toracica, o uso de agentes anestésicos inalatorios e de
ventilagdo artificial se torna componente indispensavel de qualquer protocolo de
anestesia geral.

Realizando a indugdo com um tiobarbitirico de agdo ultra-curta por via
intravenosa e a manuten¢ao pode ser obtida com halotano em concentragdes que variam
entre 0,5 e 1,5 %. O halotano tem sido o agente inalatério de eleicdo, apesar da
possibilidade de ocorréncia de hipertermia maligna, que consiste no aumento do
metabolismo do miocardio por estimulagdo dos receptores beta-adrenérgicos causada
pelo aumento consideravel de catecolaminas circulantes (HALL e CLARKE, 1991)

O suino Sus scrofa domestica apresenta dificuldades para a contengdo, a maioria
das pesquisas sdo conduzidas com porcos at¢ 50 Kg de peso. A imobilizagdo ¢ a
anestesia sdo um desafio nesta espécie, sua conformac¢do anatdmica nao favorece a
conten¢ao manual, ndo ha uma parte do corpo que seja facilmente contida. Este aspecto o
protege de predadores. Sdo poucas as veias superficiais, somente na superficie dorsal das
orelhas. Este fato tornou a administracdo de fArmacos via intramuscular difundida, porém
agulhas com comprimento maior que 3 cm devem ser usadas, pois existe o risco da
administracdo somente no tecido adiposo e a absor¢do atrasada. A regido do pescogo ¢
indicada para a injecao intramuscular por apresentar menos gordura.

O uso da anestesia inalatoria em suinos encontra ainda outros obstaculos, como a
dificuldade de intubagdo oro-traqueal em individuos de maior porte. Esta dificuldade ¢
menor em suinos jovens com 20 a 25 kg de peso (HALL e CLARKE, 1991). Segundo os
autores, na rotina de procedimentos mais simples, principalmente em treinamento, o
halotano tem sido utilizado como agente unico e administrado por meio de madscara
facial, precedido de pré-medica¢do com midazolam. A medida que as necessidades da
técnica cirurgica empregada exigem, tem sido utilizado um protocolo que inclui a pré-
medicacdo com atropina, por via sub-cutanea, e midazolam, por via intramuscular,
seguida de administracdo de halotano e oxigénio por meio de mascara facial, até a perda
de consciéncia. A atropina ¢ recomendada como forma de controle da salivagao (HALL e
CLARKE, 1991). A via intramuscular ¢ recomendada para a administragao do
midazolam pela dificuldade de acesso a veia em um suino que ainda nao esteja sedado

(RIEBOLD, 1996). A administragdo do agente halogenado por meio da mascara facial
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facilita a pungdo venosa, a semelhanca da inducdo da anestesia em criangas (UGHINI,
1997). Na seqiiéncia, administra-se tiopental por via intravenosa, com perda do reflexo
de degluticao, realiza-se a intubacao oro-traqueal ¢ manuten¢ao com halotano e oxigénio,
observando-se a resposta a dor como a necessidade de aumentar a concentracdo do
anestésico volatil.

Os suinos foram uma importante contribuicdo nas pesquisas médicas por serem
fisiologicamente semelhantes ao homem, mais do que outras espécies. Fagundes e
Murched (2004) verificaram que os suinos em numeros relativos, sdo mais citados
seguidos na ordem pelos caes, coelhos, ratos e camundongos. Os autores observaram que
em 46% das publicagdes latino americanas em cirurgia envolveram a espécie suina.
Ressaltaram que a maioria dos trabalhos foram na area de video-cirurgia. Tumbleson e
Schook (1996) e Murtaugh et al. (1996) consideraram o suino o modelo experimental
animal mais compativel. Durante as cirurgias experimentais o pesquisador deve
considerar as diferencas fisiologicas entre as diferentes ragas domésticas e miniaturas.
Adicionalmente, entre as racas existem outros fatores a serem considerados como a
idade, o peso € o sexo do animal. Com a combinagdo destas informagdes obtidas, os
efeitos fisiologicos das drogas anestésicas podem ser previstos (HALL e CLARKE,
1991; THURMON et al., 1996). O pesquisador deve estar familiarizado com os efeitos
fisiologicos das drogas anestésicas para poder interpretar os resultados com precisdo
(LUKASIK e GILLIES, 2003). Bazin et al. (2004) afirmaram que durante a
experimenta¢do animal, a anestesia pode interferir nos resultados e muitos registros da
literatura ndo mencionam estes possiveis efeitos. Os autores consideraram fundamental o
conhecimento de como os animais sdo afetados pelas drogas anestésicas. Os efeitos dos
anestésicos podem ser diferentes se usados isoladamente ou em combinagdes. Todo novo
modelo experimental exige discussdo da potencial interferéncia entre a anestesia e os
resultados e para comparar os resultados obtidos com os diferentes protocolos. Cruz
(1996) ao observar que a anestesia ¢ necessaria na experimentagao animal, salientou que
existe uma variedade de farmacos e que os seus efeitos nas diferentes espécies devem ser
bem conhecidos. Considerou a extrapolagcdo dos efeitos dos agentes anestésicos entre os
animais ¢ humanos perigosa e citou as diferengas observadas e que os efeitos de uma

droga pode ser totalmente diferente de quando usada isolada.
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Husby et al. (1998) citaram os suinos como um modelo util em cirurgias
experimentais, mas salientaram as minimas referéncias quanto a parametros fisiologicos
em suinos anestesiados. Os autores afirmaram que a anestesia por si s6 influencia e pode
afetar nos resultados do experimento e a relacdo entre a anestesia ¢ hemodinamica em

suinos ¢ pouco conhecida.

1.2 Consideraces sobre a anestesia em suinos

Mac e Song (1994) afirmaram que os pardmetros na anestesia podem variar
conforme as ragas e os diferentes protocolos utilizados, os autores sugeriram a
necessidade de estudos para estabelecer as variaveis nas diferentes praticas adotadas
pelos pesquisadores.

A contencdo manual provoca intenso estresse e a espécie ¢ facilmente estressada
e algumas ragas sdao portadoras do gene da Sindrome da Hipertermia Maligna, o que
aumenta a susceptibilidade do suino ao halotano e outros agentes inalatorios
(MALAVASY e NYMAN, 2004). Alguns suinos sdo extremamente suscetiveis ao
estresse ¢ nestes animais ocorre a sindrome (PSS- Porcine Stress Sindrome) que ¢
desencadeada por fatores como por exemplo o desmame, exercicios, mistura com outros
animais, transporte e manejo. Culau et al. (2002) consideraram a mesma Sindrome da
Hipertermia Maligna e afirmaram que um gene halotano determina a maior predisposi¢ao
ao estresse.

Quando possivel o jejum deve ser de 12 a 24 horas antes dos procedimentos
eletivos. O jejum evita o timpanismo e a pressao sobre o diafragma, também reduz a
probabilidade de vomito seguido de aspiragdo do contetido gastrico. O estomago
distendido pode comprometer a circulacdo sangiiinea pela compressdo dos vasos
mesentéricos (HALL e CLARKE, 1983; MOON e SMITH, 1996).

Mount e Ingram (1971) afirmaram que s@o comuns reagdes do suino aos métodos
de contencdo. Os autores consideraram estas reagdes nao prazerosas tanto para o animal

quanto para o pesquisador. A utilizagdo de varios protocolos para promover a sedacao,
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relaxameto muscular e analgesia do paciente antes do procedimento deve ser observada
(SMITH et al. 1991).

A grande superficie corporea, aliada a uma auséncia relativa de pélos, torna estes
animais propensos a hipotermia, assim o suporte térmico ¢ importante em procedimentos
anestésicos de longa duragao (SWINDLE, 1984).

A intubagdo orotraqueal ¢ um procedimento muito importante em suinos
submetidos a procedimentos com duragdo maior que 30 minutos de duragdo. A espécie
apresenta susceptibilidade ao laringoespasmo e acumulo de secregdes na regido da
faringe. A utilizacdo de anestesia local com spray 2% pode minimizar o laringoespasmo.
O procedimento ndo ¢ facilmente realizavel, pois a visualizagdo da laringe ¢ dificil
devido a uma cavidade oral estreita e que ndao permite grande abertura, associada a uma
lingua larga e espessa. A fenda da glote ¢ muito pequena e a laringe estd posicionada
formando um angulo com a traquéia que dificulta a passagem da sonda oro-traqueal além
do anél cricéide (HALL e CLARKE, 1991). Os autores afirmaram que o diametro da
sonda dependera do peso do animal e recomendaram sondas oro-traqueais para suinos de
20 a 50 Kg com 8 a 10 mm, e para os suinos de 10 a 15 Kg, sondas de 5 a 7 mm.

Os suinos sdo unicos em relacdo a resposta a inimeras drogas anestésicas. Eles
sda0 mais resistentes aos efeitos de opiodides e agonistas a-2 (MALAVASY e NYMAN,
2004). Hall e Clarke (1991) e Swindell et al. (1988) afirmaram que em muitos casos ¢
necessario a utilizacdo de mais de um farmaco para atingir um plano anestésico
adequado.

Na recuperagdo o paciente deve estar isolado para evitar a canibalizagcdo. Em
suinos a maioria dos analgésicos possui meia-vida curta, assim o uso no pos-operatorio
apresenta algumas limitagdes. Nao obstante a administracao de drogas analgésicas nestes
animais, assim que possivel, reduzira o grau de dor (RIEBOLD e THURMON, 1986). Os

autores também salientaram a necessidade de cuidados para evitar a hipotermia.

1. 3 Consideracdes sobre 0 estresse cirdrgico e anestésico

Determinados suinos, especialmente das ragas landrace e pitrain podem sofrer de

uma sindrome relacionada diretamente ao estresse, a ‘“Porcine Stress Syndrome” ou
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Hipertermia Maligna (WAGNER, 1972).  Esta sindrome caractriza-se por contragao
muscular generalizada e constante, capaz de causar a morte por sincope cardiaca. Suinos
que apresentam a sindrome do estesse tém predisposicao genética (SOBESTIANSKY et
al., 1999).

O conceito de estresse ¢ abstrato, a despeito de décadas de pesquisa nesta area,
todos os animais respondem a estimulos como a manipulagao fisica e traumas (cirurgicos
ou anestésicos), com diferentes componentes de ordem neural, humoral ou metabolica,
visando a manutengdo da homeostase. As alteragdes impostas por estes estimulos sdo
genericamente denominadas como resposta ao estresse (WEISSMAN, 1990).

O estresse pode ser definido como uma resposta do organismo a forcas deletérias
e que geralmente manifesta-se por alteracdes neuroendodcrinas ou adrenocorticais. O
estresse em animais geralmente ¢ considerado de dois tipos: o estresse mental, o qual
pode ser desencadeado por um ambiente desconhecido, e o estresse fisico ou
participatorio que pode ser causado por técnicas de contengdo, anestesia ou cirurgia
(SCOTT, 1981).

Segundo Moberg (1987), o entendimento do termo estresse ganha importancia
pelo fato de que se deseja evitar o sofrimento ao tratarmos com outras espécies. O autor
salientou a necessidade de proporcionar o bem estar geral dos animais em experimentos.

Weissman (1990) avaliou as conseqiiéncias do estresse no resultado da anestesia
e observou que esta resposta manifesta-se ndo somente durante e apds a intervengao
cirrgica, mas freqiientemente antes do procedimento. Antes da cirurgia, alguns
pacientes apresentam elevagao dos niveis de catecolaminas devido ao medo e a
ansiedade, motivo pelo qual certas medicagdes pré-anestésicas sdo utilizadas para reduzir
estes efeitos. Outro fator relacionado ao estresse cirurgico ¢ a interferéncia na funcao
ventilatoria e cardiovascular.

Técnicas anestésicas com o objetivo de remissdo ou supressdo da dor sdo
importantes para prevenir o estresse da cirurgia e melhorar as condigdes pds-operatorias

(KEHLET, 1989).
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1. 4 Consideracdes sobre a anestesia balanceada

Para a realizagdo da anestesia geral, pode-se utilizar, em suas diferentes fases,
farmacos inalatorios, intravenosos ou uma combinagdo de drogas destes dois grupos, o
que se denomina de anestesia balanceada. Mais recentemente, a anestesiologia avancou
no sentido do que se convencionou denominar de anestesia balanceada, a associagdo de
diferentes farmacos injetaveis e inalatorios (RANSON e MUELLER, 1997). Os autores
citaram que um dos protocolos de uso clinico corrente em medicina, ap6és medicagdo pré-
anestésica e inducdo adequadas, inclui a manutengao de inconsciéncia com halotano e a
analgesia com fentanil associado ao midazolam, além do pancurdnio.

Um protocolo desta natureza, na inexisténcia de um agente unico ideal, atende as
exigéncias de indu¢do e recuperacdo rapidas e suaves, analgesia e efeito miorrelaxante
adequado, margem de seguranga ampla e auséncia de efeitos adversos nas doses
terapéuticas, caracteristicas desejdveis em um procedimento anestesiologico
(FERREIRA, 1998). O autor afirmou que com este protocolo se faz necessaria a
monitorizagdo permanente da freqiiéncia cardiaca e da pressdo arterial média para
detectar eventual diminui¢do da analgesia. Também ressaltou que os efeitos depressores

do fentanil sdo revertidos com a administracdo de naloxone.

1. 5 Consideracdes sobre os farmacos utilizados

1.5. 1 Considerac0es gerais

Quando a anestesia geral ¢ desejada, os fArmacos devem ser selecionados com o
proposito de obter-se uma anestesia equilibrada (BENSON e THURMON, 1990). As
peculiaridades anatomicas ou fisiologicas das espécies ou ragas, assim como O
temperamento e tamanho do animal, influenciam na selecdo do agente anestésico
(JONES, 1972). A medicagdo pré-anestésica adequada € um componente importante no
protocolo anestésico e promove uma sedacao efetiva, favorecendo uma indugdo suave e

assegurando uma recuperacao calma e tranqiiila (LUKASIK, 1999).
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A duragdo do efeito do farmaco esta diretamente relacionado com a sua
metabolizagdo e excre¢ao (BOOTH, 1988). O autor salientou que os fairmacos sofrem
alteragcdes metabolicas no organismo, com o objetivo primordial de formar metabolitos
com propriedades fisico-quimicas favoraveis a excre¢do. O destino de uma droga ¢
determinado em grande parte por caracteristicas fisico-quimicas que possui, em
particular sua lipossolubilidade e seu grau de ionizacao.

Segundo Hoyumpa e Schenker (1993) os farmacos podem ser hidrossoliveis ou
lipossoluveis. Os primeiros podem ser excretados sem modificagdes pela urina, bile e
outras excrecdes. Os farmacos lipossoliiveis tendem a se acumular no organismo e afetar
os processos celulares por um periodo prolongado caso ndo sejam transformados em

compostos menos ativos ou em metabolitos hidrossoluveis, que sdo excretados mais

facilmente.

1. 5.2 Atropina

E um farmaco de agdo anticolinégica, atua antagonizando competitivamente a
acetilcolina em seus receptores e resultam em efeitos parassimpaticos. A atropina ¢
comumente usada, apesar da bradicardia ser rara em suinos, tem como fungao principal
evitar a salivagao excessiva. Também previne a produgdo excessiva de secregdes das vias
respiratorias e o laringoespasmo (HALL e CLARKE, 1983).

Bailey e Pablo (1998) afirmaram que os anticolinérgicos usados na pré-
medicacdo sdo uteis durante a toracoscopia para reduzir as secre¢des respiratorias e em
laparoscopias para prevenir o reflexo vagal pela manipulagdo visceral.

Massone (2005) recomendou a dose de 0, 022 a 0, 044 mg. Kg', pela via
subcutanea por produzir efeitos mais prolongados. O autor afirmou que sua agdo pode
durar de 60 a 90 minutos.

Segundo Thurmon et al. (1996), o suino anestesiado apresenta uma freqiiéncia
cardiaca maior que 80 batimentos por minuto. Sob situagdes clinicas, ¢ comum a
freqliéncia cardiaca exceder 120 batimentos por minuto. Os autores ressaltaram a
propriedade dos anticolinérgicos de causarem taquicardia. Thurmon e Benson (1993)

também recomendaram seu uso na pré-medicacdo em suinos.
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1.5.3 Midazolam

Richter (1981) revisou as teorias sobre o mecanismo de agdao dos
benzodiazepinicos. O 4acido gama-amino-butirico (GABA) ¢ um mediador quimico
responsavel por neurotransmissao inibitoria. Os agentes anestésicos podem elevar suas
concentracdes em regides criticas do cérebro produzindo as manifestagdes clinicas destes
farmacos. Os benzodiazepinicos tem sua distribui¢do no cérebro predominantemente nas
mesmas regides onde os receptores GABA sdo presentes. Esta coincidéncia de
distribuicdo regional sugere que os benzodiazepinicos tém sua acao ligada ao GABA.

Segundo Thurmon et al. (1996), seus principais efeitos sdo: miorrelaxante de acdao
central, efeito ansiolitico, sedativo, hipndtico e anticonvulsivante, mas com minima ou
nenhuma acao analgésica. Os benzodiazepinicos produzem minima depressdao na fungdo
cardiorrespiratdria e garantem relativa seguranca em sobredosagens.  Os autores
recomendaram a dose de 0,1 a 0,5 mg. Kg™' para o uso em suinos.

E soluvel em 4gua permitindo a administragio intramuscular. A via intramuscular
¢ recomendada para a administracdo do midazolam pela dificuldade de acesso a veia em
um suino que ainda ndo esteja sedado (RIEBOLD, 1996). E rapidamente e bem
absorvido por esta via em suinos (OREBAUGH e BRADFORD, 1994). Brown et al.
(1979) afirmaram que o inicio da acdo ¢ relativamente rapida e consideraram como uma
alternativa ao uso de barbitiricos como agentes de indugdo anestésica. Os autores
avaliaram os niveis plasmaticos do midazolam e constataram uma reducdo rapida em
todos os pacientes, com meias-vidas oscilando entre 1,3 a 2,2 horas. Nao observaram
apos a administragdo do farmaco, alteragdes nas pressoes sistolicas e diastolicas, pulso e
freqiiéncia respiratoria.

Smith et al. (1991) ao avaliarem o uso do midazolam em suinos observaram a
duracdo do efeito sedativo por vinte minutos. Os autores afirmaram que o farmaco foi um
sedativo efetivo e ndo alterou a funcao cardiaca.

Yung e Prielipp (2001) recomendaram a dose de 0,1 a 0,2 mg.Kg™' em humanos.
Bustamante e Valverde (1997) ao avaliar a agdo do midazolam em suinos, consideraram

que a dose de 0,5 mgKg' , via intramuscular, proporcionou seda¢io adequada e
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observaram uma significativa queda na temperatura corporal apdés 60 minutos da
administracdo.

Existe variacdo consideravel na resposta individual aos efeitos sedativos.
Nishimura et al. (1993) afirmaram que ao combinar o midazolam com o sedativo
medetomidina observaram um maior grau de sedacdo, o que proporcionou uma melhor
contencdo dos suinos e menor estresse.

Este agente causa depressdo do sistema nervoso central, diretamente relacionada
com a dose, com efeitos variando de alteragcdes comportamentais a sedagao e sono. Nao
interfere na transmissdo neuromuscular e ndo afeta a agdo de agentes bloqueadores
mioneurais (DUNDEE, 1979).

O midazolam ¢ um farmaco extremamernte seguro, mesmo em superdosagens, €
com um numero limitado de efeitos colaterais (SIMPSON e SIMPSON, 1996). Jones et
al. (1979), ao estudarem o uso da droga em caes, observaram que o midazolam ndo
alterou a PAM ou o fluxo coronariano dos animais.

Kaiser at al. (2003) afirmaram que devido ao fato de muitas cirurgias
experimentais necessitarem de tempos de duragcdo prolongados, concluiram que a
combinacao de midazolam, fentanil e propofol por infusdo continua proporcionou uma
anestesia segura e facilmente manejavel em anestesia para procedimentos experimentais

de longa duragdo em suinos.

1.5. 4 Tiopental sddico

Este farmaco foi introduzido na pratica veterinaria em 1937 e ganhou
popularidade como agente anestésico, mas foi na década de 50 que houve um notavel
aumento de informagdes e contribuigdes para o melhor entendimento do seu mecanismo
de acdo. (HALL e CLARKE, 1983). Os autores consideraram o tiopental um anestésico
padrao ao qual os outros podem ser comparados.

E um barbittrico que contém enxofre ou um tiobarbiturico. E um acido organico
fraco preparado para uso clinico como sal de base forte (sddio) dissolvido em agua
destilada ou solugdo fisioldgica em 2,5 % e possui um pH entre 10 e 11 (BRAZ, 1992).

Segundo o autor, a solu¢do de tiopental apdés a preparacdo, permanece estavel a
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temperatura ambiente por até duas semanas e, quando conservada em geladeira, a
temperatura de 4 °C, por até 4 semanas. E incompativel com solugdes acidas (analgésicos
e bloqueadores neuromusculares).

Conforme Booth (1988), este anestésico possui ionizacdo relativamente baixa no
plasma (39%) e a alta solubilidade lipidica da fracdo ndo ionizada ¢ a propriedade
primaria deste agente anestésico, permitindo-lhe atravessar a bareira hematoencetfalica.

Os barbituricos produzem sedagdo, hipnose e inducdo de sono, sua agdo
analgésica ¢ pobre e sdo classificados de acordo com a duracdo do efeito. O tiopental ¢é
de acdo ultra-curta devido a sua rapida redistribui¢ao (Heat et al. 1982). Os barbituricos
agem inteiramente no sistema nervoso central, exercendo distintos efeitos na transmissao
sindptica excitatdria ou inibitéria. A intensificacao da inibi¢ao ocorre nas sinapses onde a
neurotransmissdo ¢ mediada pelo GABA (acido-y- amino-butirico). Os barbituricos
estimulam a ligagdo do GABA aos receptores, ativando receptores GABA inibitorios e
inibindo receptores excitatoros (Hobbs et al. 1996).

Massone (1988) salientou que as anestesias gerais intravenosas em suinos sao
raras e s6 sdo utilizadas na indugdo anestésica. O uso isolado de barbitricos em suinos ¢
desaconselhado, por ser esta espécie rica em tecido adiposo e por que os barbituricos
possuem alta lipossolubilidade, tornando seu emprego isolado inviavel. Os barbittricos
de acao ultra-curta sdo utilizados com a finalidade tinica de indug@o anestésica ¢ devem
sempre ser precedidos de medicagdo pré-anestésica. O autor recomendou a dose de 10 a
12 mg.Kg™"', via intravenosa. Salientou ainda que a maior velocidade de injegdo ¢ um dos
fatores que mais influencia na rapidez para obter profundidade e maior duragdo da
anestesia.

O tiopental s6 ¢ administrado por injecdes intravenosas. As inje¢des subcutaneas
ou intramusculares sdo irritantes. O anestésico € muito irritante para ser injetado em
cavidades corporeas. A inje¢do inadvertida em espago extra-vascular, freqiientemente
resulta em lesdo tissular grave, incluindo formagdao de abscesso e necrose do tecido
envolvido (JONES et al. 1983).

O tiopental ndo costuma estar associado a efeitos colaterais excitatorios, nao
exercendo efeito toxico ostensivo sobre o sistema nervoso central. Nao ha evidéncias de

reacdes anafilaticas ao tiopental (BOOTH, 1988). Hall e Clarke (1983) consideraram
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uma discreta queda na pressdo sangiliinea levando a um leve aumento na freqiiéncia
cardiaca. Afirmaram também que todos os barbitiricos deprimem diretamente o
miocardio, efeito dose-dependente e relacionado com a velocidade de infusdo. Isto
resulta em reduzida contratilidade, diminui¢ao do débito cardiaco e da pressao arterial.

O principal efeito toxico do tiopental ¢ a depressdao do centro respiratorio. A
freqiiéncia ¢ lenta e a amplitude fica diminuida. Aproximadamente 16 vezes mais
tiopental € necessario para parar o coragdo do que ¢ para paralizar a respiragdo. A
reduzida resposta do centro medular ao dioxido de carbono arterial, a hipoventilagdo,
resulta em hipercapnia e hipoxemia (LUMB e JONES, 1973).

Devido a sua lipossolubilidade, é rapidamente distribuido no tecido adiposo. Isto
explica sua acdo ultra-curta e ndo por que ¢ metabolizado rapidamente. Repetidas
dosagens tém demonstrado efeito cumulativo, o que provoca uma anestesia prolongada e
com fase de recuperagdo atrasada quando se faz uso de inje¢des repetidas de tiopental
(BOOTH, 1988).

Softeland et al. (1995) avaliaram a anestesia intravenosa de suinos com a
combinacdo de tiopental, midazolam e fentanil por até¢ 2 horas e consideraram que a

associacao proporcionou boa anestesia e analgesia.

1.5.5 Fentanil

Os analgésicos opidides sao os mais potentes analgésicos utilizados na medicina
veterinaria. Os efeitos farmacoldgicos diferem entre os animais e seres humanos devido a
diferente distribuicdo dos receptores opidides no sistema nervoso central em cada
espécie. Entre os efeitos adversos estdo relacionados a depressao respiratoria, hipotensao
e bradicardia. A hiperexcitabilidade pode ocorrer em gatos, ruminantes, eqiiinos € suinos.
Estimulos sonoros podem provocar resposta motora do animal (THURMON et al. 1996).
Segundo os autores, os opidides tem sido usado em suinos como adjuvantes com outros
agentes para induzir e manter a anestesia cirurgica. Também sdo usados sob infusdo

continua para manuten¢do da anestesia.
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Fentanil é aproximadamente 250 vezes mais potente que a morfina. O inicio da
acdo ¢ rapido apos a administracdo intravenosa ou intramuscular. O fentanil atua como
agonista nos receptores 1 e k. Sua agdo ¢ de curta duragdo, de 20 a 30 minutos
(ANDRADE, 2002). A agdo do fentanil pode ser revertida com um antagonista. A
administragdo prévia de atropina previne a bradicardia. Muir e Hubbell (2001)
consideraram a potencia analgésica do fentanil 100 vezes mais potente que a morfina,
afirmaram que ¢ um agente geralmente usado na anestesia balanceada e que pode causar
excitacdo em suinos se usado isoladamente.

Braz (1992) corroborou a afirmativa sobre a poténcia analgésica do fentanil e
comentou sobre a auséncia de efeito cumulativo nos tecidos, segundo o autor os
hipnoalnalgésicos ainda reduzem a capacidade do centro respiratorio do tronco cerebral
aos niveis sangiiineos de diéxido de carbono.

Thurmon e Tranquilli (1986) utilizaram altas doses de fentanil em pesquisas
cardiovasculares devido aos minimos efeitos da droga nestes pardmetros. Os autores
recomendaram a dose de 452 90 pg . Kg'. min" em infusdo continua para manutengdo
da anestesia.

Weiskopf et al. (1990) observaram que a administragdo continua de fentanil na
dose de 50 pug . Kg' . min”', via IV associada a anestesia com isoflurano ndo produziu
efeitos cardiovasculares e ainda reduziu a CAM do anestésico inalatoério. Moon et al.
(1995) ao estudarem os efeitos do fentanil na concentragdo alveolar minima na anestesia
de suinos observaram que houve necessidade de doses maiores de fentanil em suinos do
que em humanos ou outras espécies.

O fentanil proporcionou o bloqueio da resposta simpdtica a incisdo cirargica.
Daniel et al. (1998) concluiram este fato apds comparar anestesias realizadas com
isoflurano isolado ou em combinacdo com fentanil. Cunningham (1998) afirmou que os
opioides sdo componentes importantes na técnica anestésica em cirurgias endoscopicas.

Thurmon et al. (1996) citaram que pode ocorrer rigidez muscular apds a
administracdo intravenosa de fentanil em suinos e a tranquiliza¢do prévia pode prevenir
esse efeito. Os autores se referiram a Woody chest syndrome que ocorre em humanos.

Braz (1992) afirmou que o uso do fentanil pode apresentar como complicagdo a rigidez
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dos musculos respiratorios e citou como desvantagens a auséncia de relaxamento
muscular e presenca de movimentos musculares do tipo extrapiramidal.

Neto (1997) afirmou que os farmacos opidides podem causar aumento dos tonus
muscular, chegando a situagdes de severa rigidez. Este fendmeno ¢ caracterizado por
aumento do tonus de intensidade variavel. O autor salientou que o mecanismo que
provoca o fenomeno nao estd bem definido, embora citou a possibilidade do
envolvimento da ativacao de receptores L .

Husby et al. (1998) concluiram que o uso do fentanil em combinagdao com

midazolam e isoflurano proporcionou estabilidade cardiovascular, sendo util em

pesquisas cardiovasculares.

1.5. 6 Pancuronio

Os Dbloqueadores neuromusculares (BNM) ndo despolarizantes ou
adespolarizantes sdo compostos de nitrogénio quaternario que atuam como antagonistas
competitivos do receptor nicotinico, ligando-se ao receptor, mas ndo o ativando. O
bloqueio pode ser revertido com o uso de anticolinesterasicos, que aumentam a
concentracdao de acetilcolina no nivel dos receptores nicotinicos, desfazendo o bloqueio
de maneira competitiva (ANDRADE, 2002).

Os anticolinesterasicos inibem a acetilcoliestesase e aumentam os niveis de
acetilcolina na jun¢do neuromuscular, possibilitando o deslocamento e o conseqiiente
antagonismo do bloqueio. Os anticolinesterasicos nao tém agdo central, pois nao
atravessam a barreira hematoencefilica e o mais utilizado ¢ a neostigmina. Seus
principais efeitos colaterais sdo a salivacdo, o aumento da motilidade intestinal e a
bradicardia. (MARTINS e MARTINS, 1997).

Os BNM s3o menos usados na veterinaria do que na anestesia humana. A
maioria dos animais sdo intubados facilmente sob anestesia geral e os veterinarios em
geral ficam satisfeitos com o grau de relaxamento muscular proporcionado pela anestesia
geral, entretanto uma anestesia excessivamente profunda pode causar uma depressao

acentuada dos sistemas cardiovascular e respiratério (CULLEN, 1996). O autor salientou
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que os agentes inalatorios potencializam os efeitos dos BNM e que o ultimo musculo
esquelético a ser paralisado, geralmente ¢ o diafragma.

O relaxamento muscular ¢ um dos elementos bésicos da anestesia geral, uma das
maneiras de suprir o tonus muscular ¢ obter planos anestésicos mais profundos, no
entanto, o uso de altas concentracdes de agentes inalatorios aumentam os riscos € as
vezes o relaxamento proporcionado por estes agentes ¢ inadequado (FUCHS e
WANNMACHER, 1992). Os autores consideraram o uso de BNM uteis em
combinacdo com agentes volateis por proporcionar reducdo nas concentracdes destes
agentes.

Relaxantes musculares alteram variaveis cardiovasculares devido aos seus efeitos
nos receptores muscarinicos e terminagdes nervosas simpaticas. Estas acdes podem
causar reducdo na resisténcia vascular sist€émica, hipotensdao e discreto aumento na
freqiiéncia cardiaca. Em cdes pancur6nio aumenta a freqiiéncia cardiaca, a pressdao
arterial e o débito cardiaco (BOOTH, 1988).

Conforme afirmaram Muir ¢ Marshal (1987), o pancurdnio pode apresentar
aumento da freqii€ncia cardiaca e da pressao arterial, devido a discreto bloqueio vagal, a
estimulo simpatico direto por bloqueio da recaptagao de noradrenalina ou indireto por
liberagdo de noradrenalina no terminal adrenérgico . Estes efeitos podem causar arritmias
importantes, principalmente com o uso simultaneo do halotano. Em geral as arritmias
associadas ao pancuronio limitam-se a alteragdes na freqiiéncia cardiaca.

Os BNM exercem seu efeito principal nos receptores nicotinicos. O miocardio ¢
um musculo com transimissdo nervosa realizada em receptores adrenérgicos tendo a
noradrenalina como transmissor, conseqiientemente os relaxantes musculares nao alteram
a contratilidade cardiaca. Os BNM também ndo agem na musculatura lisa (HUDSON e
WARNECKE, 1997).

Segundo Martins e Martins (1997) seus efeitos estimulantes no sistema
cardiovascular contrabalancam os efeitos depressores da maioria dos agentes anestésicos.
Segundo os autores, outro fendmeno que ocorre em combinagdes com o0s agentes
inalatorios, € a potencializacao do efeito dos BNM em intensidade e duragdo, porque os

agentes volateis aumentam o fluxo sangiiineo muscular, levando a maior concentragdo
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dos BNM nas jungdes neuromusculares. Também proporcionam a reducdo na
concentracao dos agentes volateis.

Os bloqueadores neuromusculares sdo fairmacos que, por diferentes mecanismos
de agdo, impedem a transmissao do impulso nervoso gerado a partir do terminal motor
colinérgico até a estrutura efetora (fibra muscular esquelética) Sdo empregados como
adjuvantes em procedimentos anestésicos, uma vez que promovem adequado
relaxamento muscular esquelético, sendo indicado nos procedimentos -cirirgicos
toracicos, abdominais, ortopédicos, oftalmicos e da coluna vertebral (THURMON et al.,
1996).

CULLEN (1996) ao ressaltar as precaugdes especiais que devem ser tomadas
afirmou que estes agentes sdo desprovidos de efeitos sedativo, analgésicos ou
anestésicos. A agdo ¢ periférica, na jungdo neuromuscular e ndo causam depressao do
sistema nervoso central. O autor recomendou para o uso em suinos as doses de 0,073 a
0,12 mg. Kg'1 e observou uma duracao de agdo de acdo variando entre 7 a 30 minutos.
Segundo MARSICO FILHO e NASCIMENTO (2002), em cies e gatos o pacurdnio
proporciona um periodo de bloqueio de 20 a 40 minutos. Paddlefrod (2001) salientou que
em casos de doses repetidas pode ocorrer efeito cumulativo, com paralizia muscular
prolongada e fraqueza.

O pancurdnio ¢ um BNM considerado de longa ag¢do na anestesia humana.
Martins e Martins (1997) citaram que uma dose de suplementacao em geral ¢ necessaria
ap6s 45 a 60 minutos a dose inicial. Hudson e Warnecke (1997) consideraram como
tempo de dura¢do um total de 90 minutos em anestesia humana.

Schopfer et al. (1989) ao estudar o atractirio em suinos observaram que foram
necessarias doses mais elevadas do bloqueador neuromuscular, do que as utilizadas no
homem, creditaram isto a uma metaboliza¢do mais rapida nos suinos.

Devido ao fato de paralisarem a musculatura envolvida no processo da respiragao
torna-se indispensavel a ventilagdo artificial (MARSICO FILHO e NASCIMENTO,
2002). Sakas e Flaherty (1997) comentaram a inerente hipoxemia seguida a paralisia da
musculatura respiratdria provocada por estes agentes e a necessidade de imediata

intubagdo orotraqueal e ventilacao artificial..
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O brometo de pancurdnio ¢ uma amina esteroidal sem efeito hormonal, um agente
altamente ionizavel e de baixa lipossolubilidade, sendo indicado exclusivamente para uso
intravenoso. Atravessa lentamente a placenta e atinge baixas concentragdes no fluido
cerebroespinhal. Deve ser conservado em temperaturas de 2 a 8 graus Celcius. E
parcialmente metabolizado pelo figado (15 a 20%) e excretado 15% pela bile e 85% pela
urina (HUDSON e WARNECKE, 1997)

Fannelop et al. (2004) afirmaram que ¢ dificil obter informagdes na literatura
sobre o uso de bloqueadores neuromusculares em animais experimentais. Os autores
ressaltaram a importancia de se ter um protocolo especifico para cada tipo de

experimento e sugeriram o uso do pancurénio em suinos em cirurgia toracicas.

1.5.7 lIsoflurano

Oyama et al. (1975) ao estudar os efeitos do isoflurano em humanos verificaram
que os efeitos da anestesia pelo isoflurano foram insignificantes quando comparados aos
resultados obtidos na realizagdo de cirurgias associadas a anestesia. Observaram uma
elevagdo significativa nos niveis de cortisol plasmatico quando da realizagdo de
intervengdes cirurgicas, o que nao ocorreu com a anestesia isolada.

Isoflurano e desflurano sdo mais irritantes para as vias aéreas que oS outros
anestésicos, podendo causar tosse, contencdo da respiracdo, laringoespasmo e aumento
das secrecoes (UGHINI, 1997).

Segundo Bailey e Pablo (1998) o isoflurano ¢ preferido ao halotano devido a
concentracdo equipotente do isoflurano provocar menos efeito na auto-regulagdo do
fluxo sangliineo cerebral, arritmogenicidade e contratilidade cardiaca. Os autores
salientaram que todos os agentes inalatérios aumentam o fluxo sangiiineo cerebral e a
circulacao cerebral responde a mudangas na PaCO, alterando o tonus vascular e o fluxo
sangiiineo cerebral. Este mecanismo de auto-regulagcdo do fluxo circulatorio cerebral ¢
alterado pelo halotano, mas minimamente pelo isoflurano.

A hipercapnia associada a laparoscopia ou a toracoscopia provoca elevacao da

pressdo intra-craniana e niveis de catecolaminas. O halotano sensibiliza o miocérdio e os
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efeitos arritmogénicos sdo mais comuns que com o isoflurano. O halotano deprime mais
a contratilidade do miocardio do que o isoflurano. Estas caracteristicas do isoflurano
minimizam os efeitos cardiovasculares do dectbito e insuflacio de cavidades
(FREEMAN, 1998).

Becker et al. (1984) anestesiaram suinos com isoflurano e ventilagdo controlada e
observaram efeito cronotropico e inotropico negativo na musculatura cardiaca, causando
discreta redugdo na pressdo arterial. Todas as alteragdes cardiovasculares foram
completamente revertidas ao fim da anestesia e consideraram o agente util para
procedimentos experimentais que exigiram multipla ou longa exposicdo. Segundo
Martins e Martins (1997) o isoflurano potencializa os BNM em maior grau que o
halotano.

Eisele et al. (1985) concluiram que a CAM do isoflurano para o uso em suinos ¢
semelhante a usada em outros animais € no homem. Os autores registraram uma CAM de
1,55% de isoflurano associado a oxigénio. Ressaltaram a indugao e recuperacao rapidas e
suaves. A solubilidade do isoflurano em suinos foi de 0,94 (YASUDA et al., 1990).

A hipertermia maligna pode ocorrer com o uso do isoflurano (KIM e KIM, 2002).
Claxton-Gill et al. (1993) relataram o caso de um suino que permaneceu com uma
temperatura de 41,5 °C por 18 horas ap0s a recuperagio da anestesia com isoflurano.

As combinagdes permitem uma redu¢ao na CAM, e a combinagdo com fentanil &
comum durante a anestesia. Existe um efeito “teto” na redu¢ao da CAM nas associagdes
de fentanil e isoflurano (McEwan et al., 1993). Criado et al. (2003) afirmaram que o uso
de opidides, como o fentanil, associados a anestesia inalatoria proporcionam reducao no

requerimento de isoflurano.

1.6 Consideraces sobre a toracoscopia

As consideracdes anestésicas diferem na laparoscopia e toracoscopia e em cada
tipo de procedimento (BAILEY e PABLO, 1998). Segundo os autores, a insuflagdo do
torax mesmo com pressOes minimas causa significantes alteracdes nos sistemas

circulatdrio e respiratdrio em suinos anestesiados.
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Beck et al. (2004) afirmaram que a cirurgia endoscopica ¢ caracterizada por um
acesso cirurgico minimamente invasivo, no qual a visibilizagao ¢ realizada através de um
endoscopio. Os autores afirmaram que a toracoscopia ainda ¢ um processo limitado na
medicina veterindria. Porém, consideraram muito util em bidpsias e lobectomias
pulmonares. Walton (2001) acrescentou que a toracoscopia € um instrumento importante
para determinagdo de estagios tumorais, visualizacao de biopsias, avaliagdo e tratamento
de pneumotdrax persistente, tratamento de efusdo pericardica e pleural e na avaliagdo e
reparo intratoracico em pequenos animais.

Kohno et al. (1993) consideraram o suino um modelo util para estudo
experimental ao avaliar lobectomia pulmonar parcial através de toracoscopia. A
toracoscopia requer o pneumotorax artificial que pode ser obtido através da insuflagao
com CO; sob pressao positiva. Isto permite a visualizagdo adequada das estruturas intra-
toracicas.

Em cirurgias laparoscopicas sempre ocorre algum grau de comprometimento
cardiorrespiratorio e deve-se respeitar os limites na pressdao de CO; para insuflagdo. A
anestesia geral e a ventilagdo controlada sdo técnicas consagradas para minimizar o
aumento nos niveis da PaCO, (CUNNINGHAM, 1998). Faunt et al. (1998) ressaltaram
que nas cirurgias tordcicas video-assistidas em humanos a ventilagdo seletiva ¢
fundamental e considerada padrdo para permitir um bom acesso cirurgico.

Jones et al. (1993) avaliaram a insuflagdo do térax com pressdo positiva e as
conseqiientes alteragdes hemodindmicas em suinos. Observaram que mesmo as pressoes
positivas de 5 mmHg ou maiores, resultaram em reducdes na PAM e no débito cardiaco,
porém nao houve altera¢des significativas na FC.

Petrat et al. (1999) comentaram as vantagens das técnicas minimamente invasivas
como a laparoscopia e toracoscopia em criangas, mas salientaram a importancia de se
conhecer as alteracdes fisiologicas provocadas pela anestesia e da monitorizagao
apropriada. Em qualquer novo procedimento, como a toracoscopia, podem ser
necessarias modificagdes especificas das técnicas anestésicas e conhecimento das
implicacdes anestésicas intraoperatédrias (TOBIN, 2002).

A despeito dos beneficios 6bvios da cirurgia minimamente invasiva, as alteragoes

fisiologicas associadas com a toracoscopia representam desafios. Na tentativa de
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minimizar o insulto fisiologico associado com a cirurgia laparoscopica, multiplas
técnicas anestésicas tém sido desenvolvidas, entretanto nenhuma delas € livre de efeitos
adversos. Como as alteracdes fisiologicas sdo especificas da técnica, um completo
entendimento da dindmica da interagdo entre a técnica cirurgica e anestésica e a
fisiologia do paciente ¢ essencial (FREDMAN, 2001).

Pneumotorax € a presenga de ar no espaco pleural, pode ser espontdneo ou
traumatico, causado por trauma aberto, fechado e mais freqiientemente iatrogénico.
Independente da causa, contudo, as conseqiiéncias fisiopatologicas sdo semelhantes
(PADDLEFORD, 2001). Alteragdes pulmonares durante o pneumotérax: reducdo do
volume pulmonar e da complacéncia, distribuicdo desigual da ventilacdo para as areas
pulmonares, ocasionando uma relagao ventilagdo-perfusao inadequada, com conseqiiente
hipercarbia e hipoxemia.

Durante a respiracdo normal, a pressdo intrapleural varia entre —8 a -9 mmHg
durante a inspiracdo, e de —3 a -6 mmHg durante a expiracdo. Devido a elasticidade
intrinseca do pulmao, a pressao intrabronquica dos pulmdes ¢ maior do que a intrapleural
durante o ciclo respiratorio e varia entre —1 e -3 mmHg durante a inspiragdo e 1 a 5
durante a expiragdo (LEAO, 2006).

O gradiente de pressao entre as pressdes intrabronquicas e intrapleurais separadas
pelas paredes alveolares e pela pleura visceral mantém a pleura visceral do pulmao
aposta contra a pleura parietal da parede tordcica, durante todo o ciclo respiratorio. O
pneumotérax ocorre quando o ar entra no espaco pleural como resultado de uma ruptura
em uma das superficies pleurais. A perda da pressao intrapleural negativa e colapso do
pulmao progride até que as pressdes entre 0s espacos que se comunicam tornem-se iguais
(NABONSAL e OWENS, 1997).

A pressao positiva na cavidade pleural em niveis de 15 a 20 cm H,O pode desviar
o mediastino e interferir mecanicamente com o retorno venoso ao cora¢dao e produzir
uma acentuada queda no débito cardiaco. O pneumotorax reduz os volumes pulmonares,
a complacéncia pulmonar e a capacidade de difusdo, as conseqiiéncias fisiologicas

dependem do grau de pneumotodrax e da condi¢ao do pulmao subjacente (TOBIN, 2001).
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1. 7 Consideracdes sobre a ventilagdo mecanica

A ventilacdo artificial é definida como a administracdo do volume-minuto
respiratorio por forcas externas quando existe incapacidade dos musculos respiratorios do
paciente em razao de determinada situacdo ou doenga. Quando ¢ instituida pelo uso de
equipamentos ¢ denominada de ventilagdo mecanica. A ventilagdo artificial deve
propiciar o fornecimento de gases umidificados, aquecidos e ndo poluidos. Os
ventiladores geram pressao positiva das vias aéreas (FORTIS e MUNECHIKA, 1997). A
aplicagdo de pressdo positiva melhora a troca gasosa, diminui o trabalho respiratério,
pode melhorar a relagdo ventilagdo—perfusdo e diminuir o shunt intrapulmonar que, por
sua vez, aliviam a hipoxemia e diminuem a hipercarbia (MAGNEY, 2001).

Tobin (2001) afirmou que a forga exercida pelos mecanismos de funcionamento
dos ventiladores gera pressdes sobra a via aérea. A pressdo maxima que se estabelece
nas vias aéreas do paciente, quando seus pulmdes sao insuflados com o volume corrente
¢ denominada de pressdo de pico ou pressao inspiratoria maxima (PI max), que pode ser
mensurada na por¢do proximal de tubo endotraqueal e retrata a pressdo diferencial entre
a boca e alvéolo, necessaria para vencer a resisténcia do sistema respiratorio e do circuito
ventilatorio do equipamento. A pressdo inspiratdoria maxima varia em funcdo de
parametros inerentes tanto ao paciente quanto ao ventilador, entre eles a complacéncia
pulmonar, a resisténcia das vias aéreas e o fluxo inspiratério. Em condigdes normais de
mecanica respiratoria a pressao inspiratdria maxima nao ultrapassa 15 ou 20 cm H,O. Os
limites normalmente tolerados situam-se entre 30 a 35 cm H,O. O autor salientou que a
elevagdo da pressdo de insuflagdo pode causar complicagdes potencialmente graves
conseqiientes ao barotrauma, tais como pneumotorax, enfisema do mediastino e
subcutaneo, entre outras. Por este motivo a maioria dos ventiladores inclui dispositivos
de seguranca, que interrompem a inspiracao ao detectar niveis criticos de pressao (limite
de pressdo maxima na via aérea ou da pressdo de pico inspiratoria). Habitualmente o
limite de pressdo maxima ¢ estabelecido pelo operador de acordo com a situacao clinica
do paciente.

Por décadas a preocupagdo principal foi de garantir um volume corrente

suficiente para minimizar qualquer risco de hipoxemia e de uma freqiiéncia respiratéria
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segura que nao permitisse a retengdo de CO», isto €, garantir uma eficiente troca de gases.
Com a ampliag¢do do uso da ventilagdo mecanica, surgiram complicagdes relacionadas as
altas pressdes exercidas sobre as vias aéreas, necessarias para garantir uma ventilagao
alveolar adequada (PINGLETON, 1995). Dreyfuss e Saumon (1998) observaram que os
altos volumes também causaram lesdo pulmonar.

Muir e Hubbel (2001) consideraram fundamental o uso da ventilagdo controlada
em cirurgia toracicas, por melhorar a eficiéncia respiratoria durante o pneumotdrax e por
permitir um melhor controle do movimento da parede toracica, o que auxilia o cirurgido,
além de proporcionar um plano anestésico mais estavel . Os autores relataram que podem
ocorrer efeitos indesejaveis da ventilacdo controlada no sistema circulatério como a
redu¢do do débito cardiaco e da pressdo arterial. As mudangas circulatérias durante a
ventilagao artificial sdo causadas pelo aumento prolongado na pressdo média nas vias
respiratorias e pela diminuigdo de CO,, também durante a ventilagdo for¢ada, a pressao
na traquéia e no pulmdo ¢ transmitida para a cavidade toracica, impedindo o retorno
venoso e potencialmente diminuindo o débito cardiaco. O fluxo sangiiineo pulmonar fica
reduzido e, desta forma, podem ocorrer alteragdes na relagdo ventilagao-perfusao.

Segundo Carvalho e Mangia (2000) os efeitos indesejaveis durante a ventilagao
controlada sdo basicamente resultantes da pressdo positiva elevada dentro dos pulmdes.
Esta elimina total ou parcialmente a pressao subatmosférica normalmente presente dentro
do térax. A extensdo em que isto ocorre depende da pressdo gerada no interior dos
pulmdes e da complacéncia pulmonar. Os autores também citaram a alcalose respiratéria
como efeito adverso.

A ventilagdo mecanica também pode causar perda do surfactante e a conversdo do
surfactante de grandes para pequenos agregados, cuja fungdo torna-se deficiente (ITO et
al., 1997).

Muir ¢ Hubbel (2001) classificaram os ventiladores conforme a maneira de
administrar o volume corrente, ajustando o volume ou a pressdo. Os autores
recomendaram um volume respiratorio ou volume tidal (quantidade de gas exalada em
um ciclo respiratorio) de 10 a 15 ml/Kg para pacientes menores que 180 Kg, e uma

pressdao de aproximadamente 15 a 20 cm de H,O para a inflagdo adequada dos pulmdes
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de um animal sadio. Sobre a ventilagdo nos casos de toracotomia, em que ha inibigao
mecanica dos movimentos pulmonares, indicaram um aumento na pressao.

Na ventilagdo contolada por volume (VCV), o volume corrente ¢ pré fixado
juntamente com a freqiiéncia ventilatoria e a relacdo inspiragdo:expiragdo (I:E). O
ventilador gera um fluxo que ¢ interrompido ao final da inspiragdo. O ciclo serd
finalizado quando o volume inspirado atingir o valor de volume controlado programado.
Na ventilagao controlada por pressao (VCP), o parametro pré-fixado € a pressao maxima
nas vias aéreas, ou seja a pressdo de pico. Outros parametros a serem ajustados sdo a
relacdo [:E e a freqiiéncia respiratéria. O modo VCP tem a vantagem de permitir aos
clinicos que a pressdo de distensdo pulmonar e o tempo inspiratério sejam titulados,
permitindo a determinagdo e a manutencao da pressao inspiratéria maxima (MARIK e
KRIKORION, 1997).

Conforme Bonassa (2000), para impedir a superdistensdo alveolar e reduzir o
gradiente de pressdo transpulmonar, a pressao inspiratdria deve ser fixada para manter a
pressdo inspiratoria maxima em valores inferiores a 35 cm de H,O e sempre menores de
40 cm de H;0. Segundo o autor, uma pressdo de 20 cm de H,O ¢ um ponto de partida
conveniente para dar inicio a regulagem da VCP. No modo VCP o ventilador
constantemente ajustard o fluxo para que a PI méxima seja mantida durante todo o ciclo
respiratorio. O ventilador controla a valvula de fluxo de forma a manter a pressao na via
aérea constante no valor programado durante a fase inspiratéria. A cada instante o fluxo
sera resultande do nivel de pressdo controlada programada e da mecéanica respiratéria do
paciente.

Becker (1986) considerou a ventilagao controlada necessaria para evitar a acidose
respiratoria, porém ressaltou os cuidados para evitar a hiperventilacdo e a conseqiiente

alcalose repiratoria.

1.8 Funcéao Cardiovascular

Mount e Ingram (1971) consideraram a freqiiéncia cardiaca como um parametro

util na avaliagdo do plano anestésico e da funcao cardiovascular.
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Segundo Wagenaar ¢ Kroneman (1990) na eletrocardiografia a atividade elétrica
do miocérdio ¢ registrada instrumentalmente, refletindo a forma de estimulacdo cardiaca
e ndo a contragdo muscular, assim os autores consideraram como principal aplicagdo, o
diagnostico de disturbios do ritmo cardiaco.

O uso do eletrocardiograma fornece além da freqiiéncia cardiaca, consideraveis
informagdes do monitoramento do paciente durante a anestesia geral, documentacao e
analise de arritmias (HALL e CLARKE, 1983). Riebold (1990) salientou que o
eletrocardiograma nao fornece informagdes sobre o débito cardiaco e pressao sangiiinea,
por isto ressaltou a importancia da monitoracdo do pulso e pressdo arterial. Severin
(1992) afirmou ser a derivagdo II, tradicionalmente usada para monitorar o ritmo
cardiaco.

Tranquilli et al. (1982) consideraram a freqiiéncia cardiaca média de 114
batimentos por minuto, como valores normais de suinos sob anestesia geral. Hughes
(1986) afirmou que a pressdo arterial dos suinos anestesiados varia entre 77 a 104
mmHg. Bailey e Pablo (1998) afirmaram que a insuflagdo do térax para a toracoscopia,
mesmo com pressdes minimas de 5 mmHg, causam uma significante redugao do débito
cardiaco e da pressdo arterial média de suinos anestesiados com pentobarbital e
isoflurano.

Segundo Hall e Clarke (1983) mudancas na freqiiéncia cardiaca e ritmo sdo
facilmente percebidas, ja as alteragdes na amplitude das ondas e segmentos do
eletrocardiograma sdao mais dificeis de interpretar, entretanto o anestesista deve estar
atento para depressoes ou elevagdes do segmento S-T e alteracdes na polaridade da onda
T, pois podem indicar hipoéxia do miocardio e portanto ndo devem ser ignoradas. Os
mesmos autores afirmaram que a taquicardia sinusal ¢ freqlientemente encontrada
durante a anestesia, ap6s a administracao de atropina, estimulagdo cirirgica em paciente
inadequadamente anestesiado ou estimulo simpatico relacionado a reten¢ao de dioxido de
carbono. Também consideraram sem significado clinico e de ocorréncia ndo rara, a extra-
sistole ventricular.

Hall e Clarke (1991) salientaram a estreita correlacdo entre segmento S-T e
conformacdo da onda T com varia¢des no tonus do sistema nervoso auténomo e outros

fatores. Consideraram a associagdo com sintomatologia para interpretacdes associadas
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com doengas. Os autores afirmaram que a onda T é geralmente positiva, mas sob
condigdes de hipotensao e hipoxemia pode tornar-se aumentada em amplitude.

Muir e Hubbell (2001) afirmaram que um desvio no segmento S-T em animais
anestesiados pode significar isquemia miocardica e um aumento da onda T estaria
relacionada com hipoxia miocardica ou hipercalemia.

Segundo Severin (1992), artefatos comuns que podem causar alteracdes no
eletrocardiograma sdo: contato deficiente do eletrodo, eletrodo de baixa condutibilidade,
tremor muscular, movimento do paciente, interferéncia por aparelhos -elétricos,

aterramento imperfeito, conexdes elétricas incorretas e eletrodos invertidos.

1. 9 Funcéo Respiratdria

Valores normais de freqiiéncia respiratéria de suinos estdo entre 8 a 18
movimentos por minuto (MASSONE, 1988). Haskins (1977a) considerou como valores
normais do sangue arterial uma faixa de pressdo parcial de didoxido de carbono 40 *+ 5
mmHg.

Os efeitos depressores dos anestésicos gerais associados a acdo mecanica do
decubito, compressao do diafragma, desequilibrio na relacdo ventilacao-perfusao em
geral provocam uma reducdo significativca da funcdo de pacientes submetidos a
anestesia geral (MASSONE, 1988; HALL E CLARKE, 1991; MUIR ¢ HUBBEL, 2001;
PADDLEFORD, 2001). Muir e DeMorais (1996) recomendaram a ventilagdo controlada
com oferta de 100% de oxigénio em anestesias com mais de 45 minutos de duracdo para
prevenir a hipercarbia. Ferez (1997) afirmou que a relagao ventilagao-perfusdo adequada
do fluxo sangiiineo dentro das vérias regides pulmonares € critica para que ocorra uma
adequada troca gasosa.

Haskins (1977b) estudou a coleta e a conservacdo do sangue arterial para
realizacdo da avaliagdo hemogasométrica e considerou fundamental a realizacdo da
analise imediatamente apds a coleta, nos caso que isto nao for possivel recomendou a

refrigeracdo da amostra em agua com gelo. Neste meio de conservagao, verificaram que
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as amostras nao tiveram alteragoes de PaO, e PaCO, nas primeiras seis horas. Os autores
recomendaram que tanto o cateter quanto a seringa devem ser infundidos com heparina.

Sakas e Flaherty (1997) ao abordar a fisiologia do sistema respiratdrio, afirmaram
que o CO;, ¢ o maior produto do metabolismo celular. Segundo os autores a hipocapnia
pode ser causada pelo decréscimo na producao de CO, , como nos casos de hipotermia
ou uso de bloqueadores neuromusculares. Ressaltaram a importancia da heparina para
assegurar que o sangue ndo coagule na maquina analisadora de gases, o que poderia
requerer reparos onerosos, salientaram ainda que a heparina ndo produz efeitos na
amostra de sangue.

O CO; ¢ o produto final da oxidagdo da glicose. Durante severo exercicio ocorre
a intensa producdo de CO; e na anestesia em um paciente bem oxigenado e com o
metabolismo basal diminuido a producdo comumente de CO, diminui. Podera haver
aumento nos casos de hipoxemia (THURMON et al., 1996).

Segundo Ferez (1997) o principal produto acido do metabolismo ¢ o CO, . A
concentracdo de CO, excretada pelos pulmdes ¢ igual a produzida pelo metabolismo
celular. Na hemacia o CO; se difunde como gés (Pa CO;) e também se hidrata formando
o 4cido carbdnico, libera bicarbonato e ions hidrogénio acidificando o interior do
globulo. Esta reacgdo ¢ catalisada pela anidrase carbonica e ao chegar no alvéolo a reagao
¢ inversa ¢ o CO, ¢ eliminado através da ventilacdo. Do total eliminado 7 a 10% sdo
transportados como gas dissolvido (PaCO,). O autor ressaltou que a ventilagdo assistida
prolongada, ajuste inadequado do respirador e hipotensdo como potenciais causas de
alcalose respiratoria. Sobre a alcalose metabodlica afirmou que ocorre quando ocorre
perda de acido ou ganho de base.

Um aumento na concentragao arterial de PaCO, ¢ resultado geralmente de uma
ma ventilagdo. Uma hipoventilagdo grave provoca hipoxemia, causada pelo colapso
alveolar ou insuficiente concentragdo de oxigénio inspirado. Hipoventilagdo ¢ comum em
pacientes anestesiados com halogenados e sob respiracdo espontanea, opidides,
obstrugdes das vias aéreas, uso de BNM, expansao limitada do diafragma e doencas
pulmonares (PADDLEFORD, 2001).

Os valores médios reduzidos da PaCO, podem ser causadas por alteragdes na

funcdo respiratoria e caracterizar uma alcalose respiratoria. Este fenomeno geralmente
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ocorre por hiperventilagdo, em casos de ansiedade pré-operatoria ou ventilagdo artificial
(FEREZ, 1997).

Heck et al. (1997) recomendaram a oximetria de pulso para monitorar a saturagao
de oxiénio da hemoglobina, pois este método facilita a detec¢do de hipoxemia antes
mesmo que os sinais clinicos se tornem aparentes. Os autores consideraram a gasometria
arterial fundamental para avaliagdo da fun¢do respiratoria em cirurgias toracicas.

Segundo Sakas e Flaherty (1997), a oximetria de pulso (Sp O,) ¢ um método ndo
invasivo e indireto, mas permite uma estimativa parcial do oxigénio arterial (Pa0O;). Os
autores consideraram uma fidedignidade de valores em aproximadamente 2% quando os
valores estdo entre 70 a 100%. Afirmaram que abaixo de 50% os valores deixam de ser
confiaveis.

Thurmon et al. (1996) consideraram valores entre 96 a 100%, em pacientes
anestesiados, necessarios para assegurar adequada oxigenacao tecidual.

Tremper e Barker (1989) afirmaram que esta técnica permite avaliar a baixa
saturacdo da hemoglobina causada pela administragdo de misturas gasosas pobres em Oy,
hipoventilagio ou ventilagdo-perfusdo inadequada. E um artificio espectofotoelétrico,
fundamentado na absor¢do da luz infra-vermelha pela oxiemoglobina. Este mecanismo
depende de adequado sinal pulsatil e a leitura pode ser prejudicada pela hipotensao,
vasoconstri¢do, severa taquicardia, sensores mal posicionados, interferéncias de
aparelhos elétricos ou movimentos do paciente.

A insuflagdo do térax promove uma reducdo da PaO, e da resisténcia vascular
periférica. A PaCO,, a pressdo sangiiinea arterial média, freqiiéncia cardiaca e débito
cardiaco aumentam. Segundo Bailey e Pablo (1998) a observacdo destes parametros
foram consistentes com hipoventilagdo e hipercapnia, porém consideraram estas
alteragdes sem implicagdes clinicas e aceitdveis em pacientes saudaveis recebendo

administrac¢do de oxigénio a 100%.
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1.10 Temperatura Corporal Interna

A anestesia geral interfere na capacidade do paciente em controlar a temperatura
corporal e pode se tornar hipotérmico ou hipertérmico (Hall e Clarke, 1983).

Kelly (1984) indicou o monitoramento da temperatura com a utlizagcdo de um
termometro clinico de mercurio introduzido no reto, observando com atengdo o contato
com a mucosa retal para evitar medidas erroneas.

A temperatura normal do suino varia entre 38 a 40 °C (Massone, 1988). Em
animais anestesiados a temperatura geralmente declina e sdo esperados valores proximos
a 37°C. Conforme afirmaram Hall e Clarke (1991) os suinos além de grande superficie
corporea nao tem pélos, o que predispde a perda de calor.

Segundo Muir e Hubbell (2001), um aumento da temperatura acima de 42 °C
seguido de rigidez muscular, taquicardia e taquipnéia podem estar relacionados a
hipertermia maligna.

O suino ¢ facilmente estressado e algumas ragas sdo portadoras do gene da
Sindrome da Hipertermia Maligna, o que aumenta a susceptibilidade do suino ao

halotano e outros agentes inalatorios (MALAVASY e NYMAN, 2004).
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2 OBJETIVOS

2.1 Gerais

Avaliar a utilizagdo de protocolos de anestesia humana para suinos utilizados

como modelo animal com fins de pesquisa médica.

2.2 Especificos

Comparar o protocolo de anestesia geral balanceada com protocolo de anestesia

geral inalatéria em suinos submetidos a toracoscopia por meio da observagdo das

seguintes variaveis:

a)
b)
c)
d)
€)
)
g)

freqiliéncia cardiaca;

pressdo arterial média;

tracado eletrocardiografico;

valores de hemogasometria arterial: PaCO, e PaO; ;
oximetria de pulso;

temperatura corporal interna;

recuperagdo anestésica.
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3 HIPOTESES

3.1 Hipdtese conceitual
A anestesia balanceada ¢ mais efetiva quando comparada com a anestesia

inalatoria convencional na realizagcdo de toracoscopias experimentais em suinos.

3. 2 Hipoteses operacionais

A freqiiéncia cardiaca, nos periodos de avaliacdo propostos, ¢ igual nos grupos
submetidos a anestesia geral balanceada e anestesia geral inalatoria para cirurgia toracica
em suinos.

A pressao arterial média, nos periodos de avaliacdo propostos, € igual nos grupos
submetidos a anestesia geral balanceada e anestesia geral inalatdria para cirurgia toracica
em suinos.

A freqliéncia de alteragdes no tragado eletrocardiografico, nos periodos de
avaliagdo propostos, ¢ igual nos grupos submetidos a anestesia geral balanceada e
anestesia geral inalatdria para cirurgia toracica em suinos.

A andlise da PaO, e PaCO,, nos periodos de avaliacdo propostos, ¢ igual nos
grupos submetidos a anestesia geral balanceada e anestesia geral inalatoria para cirurgia
toracica em suinos. A andlise da satura¢do de oxigénio na hemoglobina, nos periodos de
avaliagdo propostos, ¢ igual nos grupos submetidos a anestesia geral balanceada e
anestesia geral inalatdria para cirurgia toracica em suinos.

A temperatura corporal interna, nos periodos de avaliagdo propostos, ¢ igual nos
grupos submetidos a anestesia geral balanceada e anestesia geral inalatoria para cirurgia
toracica em suinos.

A qualidade da recuperagao anestésica ¢ igual nos grupos submetidos a anestesia

geral balanceada e anestesia geral inalatoria para cirurgia toracica em suinos.
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4 MATERIAL E METODOS

4.1 Local da realizacéo

Os suinos utilizados foram internados no Hospital da Clinicas Veterindrias da
Faculdade de Veterinaria da Universidade Federal do Rio Grande do Sul, onde

desenvolveram-se as atividades relativas a este trabalho.

4.2 Animais experimentais

Foram utilizados 14 suinos da raga Landrace, de ambos os sexos, pesando entre
15 a 20 Kg e com idade entre seis e oito semanas. Todos os animais se enquadravam na
categoria I da American Society of Anesthesiologists (MUIR e HUBBEL, 1991) quanto
ao risco anestésico.

Os animais foram separados em dois grupos, denominados de grupo I (com 06
individuos) e grupo II (com 08 individuos), que foram anestesiados com o protocolo I

(anestesia inalatoria) e protocolo II (anestesia balanceada), respectivamente.

4. 3 Procedimentos anestesioldgicos

Os suinos dos dois grupos, ap6s jejum alimentar de 12 horas e jejum hidrico de
trés horas, receberam como medicacdo pré-anestésica (MPA), sulfato de atropina
(Atropinon®), na dose de 0,03 mg . kg', por via subcutdnea, ¢ midazolam (Dormire®),
na dose de 0,5 mg . kg™, por via intramuscular.

No grupo I (anestesia inalatoria), trinta minutos apds, a anestesia foi induzida
com a administragdo via intravenosa de 10 mg . kg de tiopental sodico (Tiopental®),

administrado na veia marginal da orelha através de catéter de teflon (Abbott-Cath®),
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nimero vinte. Este acesso foi mantido, com administragdo continua de ringer com
lactato (5 ml/Kg/min.). Imediatamente os animais foram intubados por via orotraqueal
sob visao direta com tubos traqueais com balonete e diametro interno 5,5 a 6,0 mm. Os
balonetes foram inflados com ar até que ndo ocorresse vazamento detectavel e
imediatamente o tubo traqueal foi conectado ao respirador. Os animais foram ventilados
com respirador (modelo BIRD®), recebendo uma associa¢do de isoflurano e oxigénio.
A freqiliéncia respiratoria foi regulada em 16 movimentos por minuto com uma pressao
de 20 cm de H,O.

A manutengdo da anestesia foi realizada pela administracdo de oxigénio em
fluxo constante de seis litros por minuto e isoflurano em concentrag¢do suficiente para
manter o plano anestésico cirurgico, que foi monitorizado pela freqiiéncia cardiaca e
pela pressdo arterial média. A concentragdo de isoflurano foi aumentada ou diminuida
sempre que a freqiiéncia cardiaca e/ou a pressdo arterial média apresentaram oscilagdes
de 20% ou mais dos valores basais, para mais ou para menos, respectivamente.

No grupo II (anestesia balanceada), a anestesia foi induzida por uma associagao de
fentanil, na dose de 20 mcg . kg , midazolan na dose de 0,5 mg . kg, administrados
por via intravenosa, seguidos ainda da administragdo de tiopental sodico (5 mg . kg™') e
pancurénio (0,1 mg . kg"). Imediatamente apés, foram submetidos & intubagdo oro-
traqueal e conectados ao respirador. A manutencdo da anestesia foi realizada pela
administracdo de oxigénio em fluxo constante de seis litros por minuto e isoflurano e
pela administracio continua de fentanil (50 pg. kg™. min. ') e pancurénio (0,1 mg. kg™)
a cada 20 minutos. O ajuste na dose de infusdo foi realizado manualmente, pela
regulagem do gotejamento (FORTIS, 2004). A monitorizacdo da concentragdo do
isoflurano obedeceu aos mesmos critérios utilizados no grupo I.

Os animais de ambos os grupos somente foram extubados quando tiveram

recuperado o reflexo de degluticao.
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Tabela 1 - delineamento experimental proposto.

GRUPO MPA INDUCAO MANUTENCAO
I Atropina Tiopental Isoflurano + O,
Midazolam
II Atropina Halotano + O, Isoflurano + O,
Midazolam Fentanil Fentanil
Midazolam Pancuronio
Tiopental
Pancuronio

4.4 Variaveis observadas e monitoradas na anestesia

No presente trabalho, com o objetivo de comparar a anestesia inalatoria classica
com a anestesia balanceada, optou-se por uma monitorizacao que incluiu as medidas de
freqiiéncia cardiaca e pressdo arterial média, eletrocardiograma, gasometria arterial,
medida da saturagdo de oxigénio na hemoglobina e temperatura corporal.

Durante os procedimentos anestesiologicos foram observados de forma continua
durante 60 minutos, o tracado eletrocardiografico, a freqii€ncia cardiaca, a saturacao de
oxigénio na hemoglobina (oximetria de pulso) e a pressao arterial média. A cada cinco
minutos, a partir da intubagdo oro-traqueal, foram anotados os valores da freqiiéncia
cardiaca e pressdao arterial média. As demais varidveis de monitorizagdo foram
registradas a cada 15 minutos, quando também foram colhidas amostras de sangue
arterial para gasometria. Sempre que foi necessario alterar a concentragdo de isoflurano,
foram anotados, o tempo, a freqiiéncia cardiaca, a pressao arterial média e a saturacao
de oxigénio na hemoglobina.

A monitorizagdo e o registro do eletrocardiograma foram realizados utilizando
monitor de eletrocardiograma portatil (Modelo CD 188, Berger®). Para registro da
saturagcdo da hemoglobina foi utilizado oximetro de pulso com curva (Modelo 159, K.
Takaoka®). A pressdo arterial média foi observada pela cateterizagdo de uma das
artérias femurais e registrada em manometro anaeroide. As amostras de sangue arterial
foram colhidas em condigdes anaerdbicas, em seringas heparinizadas, por meio de

cateterizacdo da artéria femural. As amostras de sangue arterial foram mantidas em
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recipientes com gelo e 4gua, por um periodo maximo de duas horas, até o laboratério. A

temperatura corporal interna foi medida com auxilio de termémetro colocado no reto.
Os dados obtidos das varidveis relacionadas com os procedimentos

anestesiologicos foram registrados em uma ficha anestésica. O tracado

eletrocardiografico foi registrado em papel especifico.
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4.5 Procedimentos cirdrgicos

Os animais dos dois grupos foram submetidos a toracoscopia lateral. Apds a
preparagdo pré-operatéria, inducdo anestésica e cateterizacdo da artéria femural, os
suinos foram posicionados em decubito lateral esquerdo. Uma pequena incisdo de
aproximadamente 2 cm de extensdo foi realizada no terco dorsal do 6° ou 7° espago
intercostal, alcangando a pele, tecido subcutaneo e muscular, além da pleura parietal.
Pela abertura, foi introduzida a canula do primeiro trocarte de 11 mm de didmetro,
adaptando-se o manguito do insuflador automatico a valvula da canula. A pressdo de
insuflacdo do torax foi de 5 mmHg de CO,. Pelo interior desta canula, foi introduzido o
endoscopio rigido de 10 mm de didmetro. Na seqiiéncia foram introduzidos outros dois
trocartes. O segundo foi colocado no 5° ou 6” espaco intercostal, proximo a jungo costo-
condral e o terceiro trocarte no 7° ou 8° espago intercostal no ter¢o médio. A partir deste
momento, teve inicio a exploragdo toracica, denominada como procedimento
diagnostico, simulando uma situagio real. Ao final, ap6s a remogéo das canulas do 2° e
3" trocartes, os locais das puncdes foram obliterados através de sutura de wolff com fio
de poliglagtina-910 n° 3-0, para a musculatura intercostal e mononylon 3-0 em padrio
isolado simples para a pele. A entrada de CO, foi suspensa, a canula do 1° trocarte foi
removida e, apds expansao prolongada e completa dos pulmdes, o local da primeira
punc¢do foi suturado de maneira semelhante aos demais. O pneumotoérax residual foi
drenado com auxilio de uma seringa de 10 ml adaptada a valvula de trés vias e catérer
Venoso.

Nao foi realizado procedimento cirrgico, além da toracoscopia, para evitar
possiveis interferéncias nos valores observados e que n3o tenham relagdo com a

anestesia.
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4.6 Periodo pds-operatorio

Os animais foram observados por um periodo de 10 dias apds os procedimentos

para detecgdo da taxa de mortalidade.

4.7 Calculo do tamanho da amostra

O tamanho da amostra foi calculado tomando como varidvel a freqiiéncia
cardiaca, apresentada no estudo de TRANQUILLI et al. (1982) em que a média foi igual
a 114 e o desvio padrao igual a seis. Utilizando a seguinte formula:

n=2CV? (to + ‘[1)2 + dz, sendo CV= coeficiente de variagdo; (to + t;)= valores
tabelados de t e d = tamanho da diferenca de médias a ser detectada como significativa.

Para a = 0,05 e seguranca de 80%, esperando uma diferenca detectavel de 20%,

o tamanho da amostra (n) foi calculado em cinco individuos por grupo.

4.8 Analise dos dados

Os dados foram expressos como média + desvio padrao.

Nas comparagdes entre os valores das diferentes variaveis entre os dois grupos,
nos diferentes tempos, foi utilizado a andlise de varidncia em medidas repetidas. O
mesmo teste foi utilizado para comparacao entre os valores de uma mesma variavel em
cada grupo, nos diferentes tempos.

O tracado eletrocardiografico foi avaliado de forma descritiva e a taxa de
mortalidade em niimeros percentuais.

Foram consideradas significativas as diferencas cuja probabilidade de erro alfa

foi menor do que 5% (p<0,05).
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4.9 Aspectos éticos

Este projeto foi enviado, avaliado e aprovado pela Comissio de Etica e Pesquisa

da Faculdade de Veterinaria da UFRGS.



52

5 RESULTADOS

5. 1 Funcao cardiaca e cardiocirculatoria

Os valores médios da freqiiéncia cardiaca dos suinos submetidos a anestesia
geral inalatdria convencional e a anestesia balanceada para cirurgia toracica experimental

estdo relacionados na Tabela 2.

Tabela 2— Freqiiéncia cardiaca de suinos anestesiados com anestesia inalatéria (Grupo
I) e de suinos anestesiados com anestesia balanceada (Grupo II), valores
médios * desvio padrdo .

Tempo Grupo | (n=6) Grupo II (n=8) P
T, 108,17 + 16,45 107,25 £ 12,78 NS
T, 99,6 +22,71 105,00 £ 12,47 NS
T, 102,50 + 21,09 98,25 £ 11,29 NS
T; 108,67 £ 22,51 100,50 £ 8,60 NS

Total 104,75 £ 19,82 102,75 £ 11,42 NS

T, = 15 minutos apo6s a cateterizag@o da artéria femural
T, = 30 minutos apods a cateterizacdo da artéria femural
T, = 45 minutos apds a cateterizacdo da artéria femural
T5 = 60 minutos apos a cateterizagdo da artéria femural
nGl=6
n(Gll)=8

Quando comparados os valores médios do parametro freqiiéncia cardiaca,
através da andlise de variancia, utilizando o delineamento em medidas repetidas, ao
nivel de significancia de 5%, verificou-se nao haver interacdo significativa entre os
grupos e tempo. Quanto aos efeitos principais, ambos também ndo foram significativos,
ou seja, ndo houve nenhuma diferenga em termos de média.

Os valores médios da pressao arterial média dos suinos submetidos a anestesia
geral inalatdria convencional e a anestesia balanceada para cirurgia toracica experimental

estdo relacionados na Tabela 3.
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Tabela 3 — Pressdo arterial média em mmHg de suinos anestesiados com anestesia
inalatoria (Grupo I) e de suinos anestesiados com anestesia balanceada
(Grupo II), valores médios + desvio padrdo.

Tempo Grupo | (n=6) Grupo II (n=8) P
T, 97,50 £ 12,55 104,38 + 10,95 NS
T 103,33 +£11,69 111,00 + 10,73 NS
T, 97,50 £12,55 110,63 + 8,63 NS
T; 95,00 £19,49 110,00 + 8,02 NS

Total 98,33 £13,81 109,00 £ 9,59 NS

T, = 15 minutos apoés a cateterizacdo da artéria femural
T, = 30 minutos apds a cateterizacdo da artéria femural
T, = 45 minutos apds a cateterizacdo da artéria femural
T5 = 60 minutos apos a cateterizagdo da artéria femural
nGl=6
n(Gll)=8

Quando comparados os valores médios do parametro pressdo arterial média,
através da andlise de variancia, utilizando o delineamento em medidas repetidas, ao
nivel de significancia de 5%, verificou-se nao haver interacdo significativa entre os
grupos e tempo. Quanto aos efeitos principais, ambos também nao foram significativos,

ou seja, ndo houve nenhuma diferenga em termos de média.

5.2 Avaliacdo do tracado eletrocardiografico

Os valores médios do parametro freqiiéncia cardiaca registradas nas anestesias
dos suinos, nos diferentes grupos de tratamento estdo relacionados na Tabela 1. Nao
verificou-se diferencas significativas.

Nas comparagdes dos tragados eletrocardiograficos verificou-se predominédncia
de ondas T positivas. Registrou-se alteragoes de polaridade e conformacao da onda T
em 2 pacientes (25%) do grupo II, sendo os casos em Ty. Nio houve alteracdes nos
segmentos S-T em nenhum dos grupos. Nao foram registradas arritmias em nenhum dos

grupos.



54

5. 3. Avaliacdo da hemogasometria arterial

Os valores médios de pressao parcial de oxigénio e pressdo parcial de didxido de
carbono dos suinos anestesiados, com anestesia inalatoria convencional e anestesia

\

balanceada e submetidos a cirurgia tordcica estdo listados na Tabela 4 e 5,

repectivamente.

Tabela 4 — Pressao parcial de oxigénio (PaO,) em mmHg de suinos anestesiados com
anestesia inalatoria (Grupo 1) e de suinos anestesiados com anestesia
balanceada (Grupo II), valores médios =+ desvio padrio .

Tempo Grupo I (n=6) Grupo II (n=8) P
T, 415,43* + 47,35 332,06* + 55,81 < 0,05
T 388,62 + 25,92 357,69 = 55,81 NS
T, 367,67 + 39,39 352,28 + 58,27 NS
T; 404,50 + 58,51 363,08 = 56,94 NS

Total 394,05 + 45,30 351,28 + 54,97 NS

* Valores médios diferem significativamente (p<0,05)

T, = 15 minutos apos a cateterizag@o da artéria femural
T, = 30 minutos apods a cateterizacdo da artéria femural
T, = 45 minutos apds a cateterizacdo da artéria femural
T5 = 60 minutos apos a cateterizagdo da artéria femural
n(Gl=6

nGl)=8

Através da analise de varidncia em medidas repetidas, complementada pelo teste
de comparagdes multiplas de Tukey, em nivel de significancia de 5%, verifica-se haver
interacdo significativa entre grupo e tempo, ou seja, a média da pressdo parcial de O, do
grupo 1 ¢ significativamente maior em Ty do que no grupo 2.

No grupo II verificou-se uma redug¢do dos valores registrados em T, que

diferiram significativamente dos demais tempos e também do mesmo tempo do grupo 1.
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Tabela 5 — Pressdo parcial de CO, de suinos anestesiados com anestesia inalatoria
(Grupo I) e de suinos anestesiados com anestesia balanceada (Grupo II),
valores médios + desvio padrao .

Tempo Grupo | (n=6) Grupo II (n=8) P
T, 33,58+ 7,73 2555+ 9,91 NS
T 39,72 £12,06 24,70 £ 12,68 NS
T, 33,88 +7,82 20,94 £10,42 NS
Ts 34,23 +6,94 25,61 + 12,21 NS

Total 35,33*+ 8,67 24,20 + 10,98 < 0,05

* Valores médios diferem significativamente (p<0,05)

T, = 15 minutos apoés a cateterizacdo da artéria femural
T; = 30 minutos apds a cateterizacdo da artéria femural
T, = 45 minutos apds a cateterizacdo da artéria femural
T5 = 60 minutos apos a cateterizagdo da artéria femural
n(Gl=6

n(Gll)=8

Através da Analise de Varidncia, utilizando o delineamento em medidas
repetidas, complementada pelo Teste de Comparacdes Multiplas de Tukey, ao nivel de
significancia de 5%, verifica-se ndo haver interacdo significativa entre Grupo e Tempo,

quanto aos efeitos principais somente Grupo foi significativo, ou seja, independente do

tempo o grupo I apresenta uma média significativamente maior do que no grupo II.

Os valores médios da saturacdo de oxigénio na hemoglobina estdo listados na
Tabela 6.

Tabela 6 — Saturacdo de oxigénio na hemoglobina em porcentagem (Sat Hb%) de suinos
anestesiados com anestesia inalatoria (Grupo I) e de suinos anestesiados
com anestesia balanceada (Grupo II), valores médios + desvio padrao .

Tempo Grupo [ (n=6) Grupo II (n=8) P
T, 96,83 +1,60 97,00 = 1,77 NS
T 96,50 + 1,87 96,25 + 1,98 NS
T, 95,67 + 2,66 96,88 + 1,73 NS
T; 95,17 + 2,66 96,00 = 2,00 NS

Total 96,04 = 2,40 96,53 + 1,83 NS

T, = 15 minutos apoés a cateterizacdo da artéria femural
T, = 30 minutos apds a cateterizacdo da artéria femural
T, = 45 minutos apds a cateterizacdo da artéria femural
T5 = 60 minutos apos a cateterizag@o da artéria femural
nGl=6
n(Gll)=8
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Através da analise de variancia, utilizando o delineamento em medidas repetidas,
em nivel de significancia de 5%, ndo houve oscilacdo significativa nesses parametros
relacionados a fungdo respiratéria, entre grupo e tempo. Quanto aos efeitos principais
ambos também nao foram significativos, ou seja, ndo houve nenhuma diferenca em

termos de média.

5.4 Temperatura corporal

Os valores médios da temperatura corporal dos suinos submetidos aos dois

protocolos anestésicos e a cirurgia toracica estdo relacionados na Tabela 7.

Tabela 7 — Temperatura corporal de suinos anestesiados com anestesia inalatoria (Grupo
I) e de suinos anestesiados com anestesia balanceada (Grupo II), valores
médios + desvio padrao .

Tempo Grupo I (n=6) Grupo I (n=8) P
T, 37,60 = 0,63 37,79 = 0,65 NS
T 37,25 + 0,23 37,45 + 0,64 NS
T, 37,00 £ 0,14 37,41 + 0,67 NS
T; 36,73 + 0,37 37,31 £ 0,61 NS

Total 37,15 £ 0,49 37,31 £ 0,61 NS

T, = 15 minutos apds a cateterizacdo da artéria femural
T, = 30 minutos apo6s a cateterizagdo da artéria femural
T, = 45 minutos apods a cateterizacdo da artéria femural
T; = 60 minutos apds a cateterizacdo da artéria femural
n(Gl=6
nGli)=8

Através da analise de variancia, utilizando o delineamento em medidas repetidas,
complementada pelo teste de comparagdes multiplas de Tukey, em nivel de significancia
de 5%, verifica-se ndo haver interagdo significativa entre grupo e tempo. Quanto aos
efeitos principais somente o tempo foi significativo, ou seja, independente do grupo em
Ty apresentou uma média significativamente maior do que nos tempos 2 e 3. O tempo 1

também apresenta uma temperatura média significativamente maior do que o tempo 3.
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5.5 Recuperacdo anestésica

No grupo I todos os animais (100%) apresentaram uma recuperagao anestésica
tranqiiila e sem sinais de excitacdo. No grupo II, da anestesia balanceada, 6 animais
(75%) apresentaram sinais de excitacdo, como tremores musculares, movimentos de

pedalar e tentativas frustradas e repetidas de ficar em dectbito esternal.
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6 DISCUSSAO

6. 1 Aspectos clinicos relativos ao uso da anestesia balanceada em cirurgia

experimental em suinos

Os dois protocolos utilizados foram considerados satisfatorios e permitiram a
realizagdo do procedimento cirurgico proposto. Foram possiveis a sedacdo na pré-
anestesia, a inducdo anestésica seguida da intubag¢do orotraqueal, a manutencdo
anestésica com ventilagdo controlada artificialmente ¢ a recuperagdo anestésica dos
pacientes.

O uso do suino no experimento proporcionou uniformidade do grupo, devido a
uma série de fatores como: a disponibilidade de obten¢ao de animais de uma mesma cria,
raga, tamanho, tipo de criagdo e manejo (ALMOND, 1996; LOPES et al. 2004).

Conforme citou Wagner (1972), os suinos podem sofrer de uma sindrome
relacionada diretamente ao estresse, a “Porcine Stress Syndrome” ou Hipertermia
Maligna, ja& que os suinos reagem vigorosamente a conten¢do fisica (MOUNT e
INGRAN,1971; MALAVASY e NYMAN, 2004). Moberg (1987) afirmou que ¢ vital
evitar o sofrimento ao tratarmos com outras espécies e deve-se proporcionar o bem estar
geral dos animais em experimentos. O estresse antes, durante ou apds a cirurgia
manifesta conseqiiéncias deletérias para o paciente (WEISSMAN, 1990). O autor
salientou que alguns pacientes apresentam elevacao dos niveis de catecolaminas devido
ao medo e a ansiedade, motivo pelo quais certas medicagdes pré-anestésicas sao
utilizadas para reduzir estes efeitos. Neste experimento foi possivel observar a forma
como esta espécie reage a contengdo e as vantagens do uso dos tranqiiilizantes para o
manejo e menor ansiedade dos animais.

Smith et al. (1991) citaram a utilizacdo de véarios protocolos para promover
sedagdo, relaxamento muscular e analgesia ao paciente. O benzodiazepinico midazolam
foi usado em ambos os grupos na medicagdo pré-anestésica. Conforme afirmou Riebold

(1996), o farmaco ¢ soltivel em 4dgua e permitiu a administra¢do via intramuscular, o que
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facilitou o manejo pré-operatorio, pois no suino verifica-se dificuldade de acesso venoso
em paciente que ainda ndo esteja sedado.

A dose de midazolam utilizada foi a recomendada por Bustamante ¢ Valverde
(1997), que ao avaliar a agao do midazolam em suinos, consideraram que a dose de 0,5
mg.Kg" , via intramuscular, proporcionou sedacdo adequada. Foram observados efeitos
de relaxamento muscular e sedacdo, com minima depressdo na fungdo
cardiorrespiratoria, corroborando a afirmagdo de Thurmon et al. (1996) sobre a
seguranga do agente mesmo em sobredodagens.

Observou-se uma variagdo consideravel na resposta individual aos efeitos. Alguns
suinos apresentaram um grau de sedacdo menor e reagiam mais a0 manuseio, 0 que
dificultou em alguns casos a venoclise, fato também comentado por Nishimura et al.
(1993). Os autores afirmaram que ao combinar o midazolam com o sedativo
medetomidina observaram um maior grau de sedacdo, o que proporcionou uma melhor
contencdo dos suinos e menor estresse. Convém salientar que o midazolam ndo
proporciona analgesia (THURMON et al., 1996) e justificaria as reagdes a vendclise. A
associacdo de agentes opidides de uso rotineiro na anestesia humana poderia
proporcionar analgesia e maior grau de sedacdo. Hall e Clarke (1991) também
comentaram sobre a possibilidade da administra¢do inadvertida no tecido adiposo atrasar
a absorc¢do da droga e causar variagdes nos efeitos.

Foi possivel verificar que uma sedagdo pré-anestésica em experimentos com
suinos ¢ fundamental, pois conforme ressaltou (THURMON et al., 1996), o acesso
venoso so € possivel nas veias marginais da orelha. Nos suinos de tamanho pequeno estes
vasos sdo pouco calibrosos e se o paciente estiver inquieto o procedimento torna-se
laborioso. A venopungdo ¢ um procedimento doloroso e o suino tende a sacudir a cabega.

A atropina também foi usada na medicagao pré-anestésica com a fungao principal
de evitar a salivagdo excessiva, producdo excessiva de secregdes respiratorias € o
laringoespasmo, conforme recomendagdes de Hall e Clarke (1983). O suino apresenta
maior susceptibilidade ao laringoespasmo e a producao de secrecdes (HALL e CLARKE,
1991). No presente trabalho verificou-se que alguns suinos apresentaram uma maior

producao de secregdes como reagdo a intubagdo orotraqueal, o que vai ao encontro da
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afirmacao dos autores, mas ndo houve nenhum caso de laringoespasmo ou actimulo de
secregdes que comprometesse a anestesia, que permite concluir que a atropina foi efetiva.

Na inducdo da anestesia do grupo I, utilizando a dose de 10 mg . kg’ , via
intravenosa, de tiopental sodico isoladamente (MASSONE, 1988), verificou-se que em 3
casos (50%) foi necessaria suplementacdo do anestésico injetavel para que o paciente
perdesse totalmente o reflexo de degluti¢do e permitisse a intubagdo orotraqueal com
facilidade. Clutton et al. (1997) comentaram ser comum a permanéncia do reflexo de
degluticdo no momento da intubacdo e da necessidade de doses suplementares de
anestésico. Os autores também relataram a reagdo de desconforto do suino a
administragao do tiopental intravenoso, com movimentos de sacudir a cabega. A elevada
alcalinidade da solugdo causa dor a inje¢do. Fenomeno que foi observado nos suinos do
grupo I. Conforme ressaltou Jones et al. (1983), o tiopental deve ser administrado
somente por injecdes intravenosas. As inje¢des subcutdneas ou intramusculares sdao
irritantes. O anestésico ¢ muito irritante para ser injetado em cavidades corpdreas. A
injecdo inadvertida em espaco extra-vascular, freqiientemente resulta em lesdo tissular
grave, incluindo formagdo de abscesso e necrose do tecido envolvido. Em nenhum caso
houve administragdo extra-vascular com complicagdes locais, mas por dificuldades de
venopungao houve casos de hematomas.

Como salientou Massone (1988), as anestesias gerais intravenosas em suinos sao
raras e sO sao utilizadas na indugdo anestésica. Esta espécie € rica em tecido adiposo e
devido a alta lipossolubilidade a droga ¢ rapidamente distribuido no tecido adiposo; o uso
isolado em suinos é desaconselhado, assim ¢ utilizado na indu¢do da anestesia inalatoria
e as doses suplementares devem ser evitadas. Repetidas dosagens tém demonstrado efeito
cumulativo, o que provoca uma anestesia prolongada e com fase de recuperagdo atrasada
(BOOTH, 1988). Foram observados efeitos excitatdrios, mas nao rea¢des anafilaticas que
segundo o autor podem ocorrer. Segundo Massone (1988) ¢ imprescindivel o uso da
medicacdo pré-anestésica antes do uso do tiopental para evitar estes efeitos.

Em dois casos (33,33%) foi verificado apnéia imediatamente apds a
administragdo do tiopental. Segundo Lumb e Jones (1973) o principal efeito toxico do
tiopental ¢ a depressdo do centro respiratorio. A freqiiéncia ¢ lenta e a amplitude fica

diminuida. A reduzida resposta do centro medular ao didéxido de carbono arterial, a
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hipoventilacdo, resulta em hipercapnia e hipoxemia. Os suinos deste experimento foram
imediatamente intubados ¢ mantidos com respiragdo artificial, recebendo 100% de
oxigénio e isto nao foi um problema.

A inducdo anestésica do grupo II (anestesia balanceada) proporcionou uma
intubac¢do orotraqueal com maior facilidade. A combinagdo anestésica proporcionou uma
inducdo rapida e suave, com analgesia e relaxamento muscular adequado, com margem
de seguranca ampla e auséncia de efeitos adversos nas doses terapéuticas, caracteristicas
desejaveis em um procedimento anestesiologico, conforme citou Ferreira (1998). Os usos
dos bloqueadores neuromusculares, como o pancurénio, sdo empregados como
adjuvantes da anestesia geral, promovem excelente relaxamento muscular, mas ndo tem
propriedades sedativas, anestésicas ou analgésicas (CULLEN, 1996). Devido ao fato de
paralisarem a musculatura envolvida no processo da respiragdo torna-se indispensavel a
ventilagdo artificial (MARSICO FILHO e NASCIMENTO, 2002). Como a intubagio
orotraqueal do suino ¢ dificil (HALL e CLARKE, 1991). Observou-se que o anestesista
deve estar familiarizado com o procedimento e o posicionamento do suino em decubito
esternal facilitou a intubag@o, um laringoscopio adequado e a rapidez na intubagdo foram
necessarios, para a imediata conec¢do ao ventilador artificial. Neste grupo verificou-se
que a demora na intubagao orotraqueal resultou em cianose das mucosas e redugdo nos
valores de saturacdo de oxigénio na hemoglobina registrados na oximetria de pulso. O
que pode explicar a redugdo significativa nos valores médios da PaO, verificada no
grupo II em T, . Convém salientar que neste grupo foi evidenciada uma significativa
facilidade na realizacdo da intubacdo orotraqueal. O uso dos relaxantes musculares
associados na inducdo da anestesia proporciona uma melhor intubagdo orotraqueal
(MOON e SMITH, 1996).

No grupo II foi utilizada metade da dose de tiopental sddico. Hall e Clarke (1983)
comentaram os efeitos depressores do tiopental no sistema circulatério e respiratorio e
afirmaram também que todos os barbitaricos deprimem diretamente o miocardio, efeito
dose-dependente e relacionado com a velocidade de infusdo. Isto resulta em reduzida
contratilidade, diminuicdo do débito cardiaco e da pressao arterial. A combinag¢dao dos
outros agentes no momento da indugdo permitiu a obtengdo do plano anestésico

adequado com a redug@o dos potenciais efeitos deletérios do barbiturico.  Nao foram
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verificados sinais de desconforto, como sacudir a cabega, no momento da admistracao,
credita-se isto ao inicio rapido da agdo analgésica do fentanil e a0 maior grau de sedagao
(ANDRADE, 2002; CULLEN, 1996).

A manuteng¢ao da anestesia no grupo I foi realizada somente com a administragao
da mistura isoflurano e oxigénio. Verificou-se neste grupo a necessidade de doses
suplementares de tiopental nos momentos da cateterizagdo da artéria femural e no
momento da incisdo da pele para a abordagem do térax em 4 casos (66,66%),
evidenciando a deficiente analgesia. Daniel et al. (1998) comentaram a resposta ao
estimulo doloroso quando o isoflurano foi usado isoladamente em suinos. Malavasi e
Nyman (2004) citaram a necessidade de em alguns casos a utilizagdo de mais de uma
droga para obtencdo do plano aestésico adequado. Eisele et al. (1985) concluiram que a
CAM do isoflurano para o uso em suinos ¢ semelhante a usada em outros animais € no
homem. Os autores registraram uma CAM de 1,55% de isoflurano associado a oxigénio.
Verificou-se uma exigéncia de concentragdes maiores de isoflurano, constatado pelo
elevado grau de borbulhamento no vaporizador universal. Em nosso trabalho o consumo
de isoflurano foi registrado, mas nao foi possivel fazer uma comparagido entre os dois
grupos porque houve variacdo no tempo de duragdo da anestesia e devido ao uso de um
vaporizador universal ndo foram observadas as concentragdes com precisdo. A primeira
colheita de dados era apds 15 minutos a cateterizacao da artéria femural e as dificuldades
inerentes a esta técnica provocaram variagdes no tempo de anestesia.

No grupo II observou-se uma exigéncia de elevadas concentragdes de isoflurano,
percebidas pelo grau de borbulhamento utilizado para a manuten¢do do plano anestésico.
A administrag@o por infusdo continua de fentanil (WEISKOPF et al., 1990; MOON et al.,
1995), o uso de bloqueadores neuromusculares de agdo periférica proporcionam a
reducdo nas concentragdes necessarias dos agentes volateis (MASSONE, 1988;
THURMON et al., 1996). Em nosso trabalho ndo foi utilizado um vaporizador calibrado
e ndo foi possivel estabelecer com precisdo as concentragdes de isoflurano utilizadas.
Entretanto observou-se que houve a necessidade de concentragdes elevadas do agente
volatil. Segundo Malavasi e Nyman (2004) os suinos sdo unicos em relagdo a reposta a

inimeras drogas anestésicas.
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Em nenhum caso foram verificados sinais compativeis com hipertermia maligna.
O isoflurano poderia estar associado ao desenvolvimento da sindrome (KIM e KIM,
2002; MALAVASY e NYMAN, 2004), porém neste experimento nenhum animal
apresentou temperatura elevada, taquicardia ou acidose.

No presente estudo os procedimentos cirurgicos que promoviam estimulos
dolorosos envolviam a diérese da pele e divulsdo do tecido subcutaneo para cateterizagao
da artéria femural, um procedimento invasivo para monitorizacdo direta da PAM. As
incisdes de pele, tecido subcutaneo, muscular e pleura parietal para inser¢ao das canulas
e trocartes no torax também foram estimulos dolorosos relacionados a proposta do
experimento. A administragdo por infusdo continua de fentanil, realizada no protocolo do
grupo II (anestesia balanceada) dispensou as doses suplementares de tiopental que foram
necessarias no grupo I. Segundo Daniel et al. (1998) o fentanil proporcionou o bloqueio
da resposta simpdtica a incisdo cirargica quando associado ao isoflurano em
experimentos com suinos. Weiskopf et al. (1990) afirmaram que a administragdo de
fentanil  via IV associada a anestesia com isoflurano ndo produziu efeitos
cardiovasculares e ainda reduziu a CAM do anestésico inalatorio. Moon et al. (1995) ao
estudarem os efeitos do fentanil na concentragdo alveolar minima na anestesia de suinos
observaram que houve necessidade de doses maiores de fentanil em suinos do que em
humanos ou outras espécies. Neste trabalho utilizou-se a dose de 50 pg . Kg”'. min™,
considerando as recomendag¢des de Thurmon e Tranquilli (1986) que recomendaram
doses entre 45 a 90 pg . Kg™'. min™ para infusdo continua associada a manutencio da
anestesia inalatoria. A velocidade de infusdo foi alterada quando necessario para melhor
controle da analgesia pelo ajuste manual do gotejamento (FORTIS, 2003). Foi possivel
observar uma maior exigéncia na velocidade de infusdo do analgésico nos momentos que
promoviam maior estimulo doloroso, corroborando com a afirmacdo de Moon et al.
(1995). Existe um efeito “teto” na reducdo da CAM do isoflurano, segundo McEwan et
al. (1993).

A monitorizagdo do plano anestésico no suino submetido a anestesia geral e
ventilagdo controlada artificialmente merece ser comentada. Os reflexos oculares,
palpebrais, interdigitais, além da freqiiéncia respiratdria, sao Uteis na avaliagao do plano

anestésico, depressdao do sistema nervoso e analgesia (MASSONE, 1988). No presente
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trabalho os suinos foram mantidos sob ventilagdo controlada e ainda os do grupo II
foram submetidos a administragcdo de pancuronio. As varia¢des de estimulos simpaticos e
nivel de consciéncia foram avaliadas pelas freqiiéncias cardiacas e PAM, os aumentos
nestes parametros foram usados como indicativos de necessidade de adequar o plano
anestésico. Tremores musculares e rigidez dos membros também foram percebidos com
freqiiéncia como sinal de superficializagdo do plano anestésico. Segundo Clutton et al.
(1997) os tremores musculares sdo geralmente associados na anestesia geral com
hipotermia, porém os autores observaram que em muitos casos de inadequada anestesia
podem ocorrer extensdo de um ou mais membros, podendo permanecer rigido.
Comentaram ainda que estas respostas foram algumas vezes precedidas por tremores
musculares.

O grupo II recebeu a administracio de pancurdnio. Os bloqueadores
neuromusculares além de serem indicados em cirurgias toracicas em suinos
(FANNELOP et al., 2004), o seu uso em combinagdes anestésicas também compartilha
o conceito de anestesia balanceada e foi recomendado em experimentos em suinos por
Ranson e Mueller (1997). CULLEN (1996) ressaltou que estes agentes sao desprovidos
de efeitos sedativos, analgésicos ou anestésicos. O autor observou uma duragdo de agao
variando entre 7 a 30 minutos em suinos. No presente estudo as suplementagdes foram a
cada 20 minutos, e verificou-se que ao cessar o efeito do agente, que seis suinos do grupo
IT (75%) apresentaram extensdo de um ou mais membros, algumas vezes com rigidez,
tremores musculares, controlados somente com a suplementacdo do pancurdénio. Como
afirmaram Clutton et al. (1997) estes sinais podem estar associados a inadequada
anestesia, porém as FC e PAM ndo apresentaram variagdes significativas que indicassem
tal fendmeno, conforme alertou Eberhart et al. (1994).

Especulou-se a possibilidade de hipertermia maligna, que segundo Claxton-Gill et
al. (1993) poderia manifestar inicialmente sinais de rigidez muscular, taquicardia e
acidose, antes mesmo do aumento da temperatura corporal. Mas a hipotese foi
descartada, pois nenhum dos suinos apresentou taquicardia ou acidose metabolica.
Mesmo a a¢do miorrelaxante do midazolam utilizado na indu¢do da anestesia nao inibiu

estes efeitos.
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O desenvolvimento de hipotermia ¢ comum no transoperatdrio e poderia causar
os tremores musculares. Segundo Massone (1988) em animais anestesiados a
temperatura geralmente declina e sdo esperados valores proximos a 37°C. Os valores
médios registrados deste parametro se aproximaram dos descritos pelo autor, porém a
extensdo e rigidez de membros nao sdo manifestagdes associadas a hipotermia. Além
disto podemos considerar relevante o fato da ocorréncia deste fendmeno somente neste
neste grupo, apesar do grupo I também apresentar redugdo na temperatura corporal no
decorrer da anestesia.

Thurmon et al. (1996) ao comentarem o uso dos opidides em associagdes
anestésicas, afirmaram que a hiperexcitabilidade pode ocorrer em gatos, ruminantes,
eqiiinos e suinos. Muir e Hubbell (2001) afirmaram que o fentanil ¢ um agente
geralmente usado na anestesia balanceada e que pode causar excitagdo em suinos se
usado isoladamente. Thurmon et al. (1996) citaram que pode ocorrer rigidez muscular
apds a administra¢do intravenosa de fentanil em suinos e a tranquilizacdo prévia pode
prevenir esse efeito. Os autores se referiram aos sinais de rigidez muscular que podem
ocorrer em humanos associados ao uso do fentanil.

Porém, varios autores usaram fentanil em combinagdes anestésicas (HUSBY et
al., 1998; DANIEL et al., 1998; McEWAN et al., 1993; CRIADO et al., 2003) ¢
consideram util a combinagdo, principalmente pelo efeito analgésico e redugdo na
concentracdo necessaria de isoflurano. Os autores nao relataram efeitos de excitagdao
motora semelhantes aos verificados neste trabalho.

A recuperagdo anestésica no grupo | foi considerada suave e tranqiiila. A
comparagao entre os tempos de recuperacao entre os dois grupos nao foi realizada pela
variagdo na duracdo da anestesia. Mas pode-se verificar uma tendéncia e diferenca
significativa na qualidade da anestesia. No grupo II, a recuperagdo foi atrasada e
laboriosa. Em seis animais (75%) foram observadas tentativas frustradas para recuperar o
decubito esternal, verificaram-se sinais de agitacdo, pedalar, rigidez de membros e
tremores. A administragio de naloxone na dose de 0,1 pg . Kg” ndo estava prevista no
protocolo anestésico mas foi realizada em um dos pacientes, o que acelerou o
desaparecimento dos sinais de agitacdo. Possivelmente estes sinais verificados na

anestesia e recuperacdo anestésica do grupo II estejam relacionados a administragdo
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continua do fentanil. Também pode ter contribuido a fraqueza muscular causada pelo uso
de doses repetidas de pancurdnio. Conforme Paddlefrod (2001) pode ocorrer efeito
cumulativo, com paralisia muscular prolongada e fraqueza.

Devido a agdo relativamente mais curta do pancurdnio ndo foi necessaria em
nenhum caso a administragao de neostigmine. O desmame do respirador foi realizado
apds a suspensao da administragdo do agente inalatorio. A primeira etapa foi reduzir a
freqiiéncia respiratoria por alguns minutos, reduzindo assim a oferta de oxigénio, depois
de realizada a desconexdo do tubo endotraqueal do respirador, o paciente foi ventilado
manualmente com o auxilio de um Ambu até que se percebesse a respiragao espontanea.

Ao término do procedimento cirargico foi realizada a drenagem do pneumotorax.
Somente em um paciente foi necessdria nova drenagem por apresentar sinais de dispnéia

e hipoventilagao.

6.2 Aspectos relativos a fungao cardiocirculatéria

A freqiiéncia cardiaca ndo variou significativamente quando comparados os
valores médios dos dois grupos e também ndo variou significativamente nos diferentes
tempos avaliados. Verificou-se que os valores médios registrados deste parametro seja
nos grupos avaliados ou nos diferentes tempos, aproximou-se dos valores de referéncia
estabelecidos por Tranquilli et al. (1982). Os dois protocolos utilizados no experimento
ndo provocaram alteragdes significativas na freqiiéncia cardiaca dos suinos anestesiados
para cirurgia toracica.

A pressao arterial média foi medida por método invasivo e de precisdo, através da
cateterizagdo da artéria femural. Os valores médios registrados ndo apresentaram
diferenca significativa quando comparados entre os dois grupos. Ao avaliarmos os
diferentes tempos de colheita de dados verifica-se que os dois protocolos foram
satisfatorios na manutengdo da PAM aproximada dos valores recomendados por Hughes
(1986). No grupo I verificou-se valor médio mais baixo quando comparados aos do
grupo II, mas a diferenca ndo foi significativa e os valores estdo na faixa aceitavel para

suinos submetidos a anestesia geral. O midazolam ¢ um benzodiazepinico seguro e
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praticamente nao altera a fungao cardiaca e circulatoria (JONES et al. 1979; BROWN et
al., 1979; SMITH et al., 1991; SIMPSON e SIMPSON, 1996), mesmo em sobredosagens
(THURMON et al., 1996).

Sobre o tiopental sddico Hall e Clarke (1983) consideraram que o anestésico
provoca uma discreta queda na pressdo sangiiinea levando a um leve aumento na
freqiiéncia cardiaca. Afirmaram também que todos os barbittricos deprimem diretamente
o miocardio, sendo o efeito dose-dependente e relacionado com a velocidade de infusdo.
No presente estudo ao avaliarmos os valores médios da freqiiéncia cardiaca ndo podemos
afirmar que o agente tenha provocado este efeito, mesmo no grupo I que a dose foi mais
alta. Como afirmaram Hall e Clarke (1983) o efeito depende de varios fatores, a dose
usada foi adequada e o método de administragao respeitou as recomendacdes de Massone
(1988).

O fentanil e o pancuronio sdo firmacos usados em anestesias balanceadas por
suas propriedades de alterar minimamente os parametros circulatorios e potencializar a
acao dos anestésicos gerais (THURMON e TRANQUILLI, 1986; WEISKOPF et al.,
1990; MUIR ¢ HUBBEL, 2001). Booth (1988) considerou que os relaxantes musculares
alteram variaveis cardiovasculares devido aos seus efeitos nos receptores muscarinicos e
terminagdes nervosas simpaticas. Estas agdes podem causar reducdo na resisténcia
vascular sistémica, hipotensdo e discreto aumento na freqiiéncia cardiaca. Estes
fendmenos nao foram verificados no presente trabalho.

O isoflurano ¢ considerado por varios autores com o agente de eleicdo para
pacientes criticos, procedimentos de longa duragdo e para certos tipos de experimentos.
O isoflurano provoca minimas alteracdes no sistema circulatério e ndo ¢ arritmogénico.
Devido a sua minima necessidade de metabolizagdo a recuperacdo anestésica € rapida e
suave (HALL e CLARKE, 1991; THURMON et al., 1996; FREEMAN, 1998; MUIR E
HUBBEL, 2001; FANTONI e CORTOPASSI, 2002).

Ao avaliarmos a discreta diferenga negativa dos valores médios da PAM do grupo
I quando comparados com o grupo II, mas convém ressaltar que sem significancia
estatistica. Pode-se afirmar que isto possivelmente esteja relacionado aos efeitos
cronotrdpico e inotropico negativo na musculatura cardiaca, do isoflurano, causando

discreta redugdo na pressao arterial (BECKER et al., 1984). O isoflurano quando usado
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isoladamente exige concentragdes maiores e¢ todos os agentes volateis halogenados
possuem efeitos circulatorios negativos  dose-dependentes (ANDRADE, 2002).
Também neste grupo foram necessarias doses suplementares de tiopental, que possui
propriedades hipotensoras (HALL e CLARKE, 1983; BRAZ, 1992) para obtengdo de
plano anestésico mais profundo, pois este protocolo dispensou uma droga analgésica.
Ainda pode ser considerado a acdo da ventilagdo controlada e seu potencial em provocar
hipotensdao (MUIR e HUBBEL, 2001), no grupo II a ag@o estimulante do pancur6énio no
sistema cardiovascular, conforme afirmaram Muir e Marshal (1987), pode também ter
influenciado na manutengao dos valores médios discretamente maiores.

Nao foram observadas alteracdes no segmento ST, estas alteragcdes estdo
relacionadas com distirbios na repolarizacgdo (BOLTON, 1975) e em animais
anestesiados pode estar ligados com isquemia do miocardio. Conforme citado por Bolton
(1975) e Bonagura e Muir (1991) as variagcdes nos parametros de segmento ST e
polaridade da onda T nos tracados eletrocardiograficos em animais anestesiados podem
representar sinal de hipoxia do miocardio. Foram observados somente dois casos (25%)
que ocorreram alteracdo negativa na polaridade da onda T em Ty no grupo II,
provavelmente associado a hipoventilagdo apds a apnéia pelo uso de bloqueadores
neuromusculares e conseqiiente menor oxigenacao, confirmado pelos valores reduzidos
da PaO, neste grupo em Typ. Ao considerarmos que os suinos foram mantidos sob

ventilagdo controlada e com 100% de oxigénio, sdo pertinentes os resultados obtidos.

6. 3 Aspectos relativos a funcéo respiratoria e gasometria arterial

A colheita das amostras de sangue arterial, para a hemogasometria, foi realizada
com facilidade. A dificuldade maior foi a técnica invasiva de cateterizagdo da artéria
femural, que por vezes prolongou a duragdo da anestesia. A conservagao das amostras
em isopor com gelo e o transporte ao laboratorio em tempo habil viabilizou todos os
exames.

A PaO, do grupo Il em T, apresentou uma reducgdo significativa em seus valores
médios, quando comparados aos valores do grupo I no mesmo tempo. Apesar da reducao,

o valor médio verificado ainda se encontra dentro dos valores normais referidos por



69

Tranquilli et al. (1982). Em nenhum dos grupos houve uma redugdo significativa dos
valores médios da PaO,, em nenhum dos tempos da anestesia, ja que os suinos
receberam administragdo constante de oxigénio a 100% sob ventilagdo controlada
(BECKER, 1986; MAGNEY, 2001; MUIR ¢ HUBBEL, 2001).

A verificagdo do valor médio da PaO, em Ty do grupo II (anestesia balanceada)
significativamente menor que do grupo I, pode encontrar apoio no uso do pancurdénio no
momento da inducdo anestésica e a conseqiiente apnéia. Desde a injecdo intravenosa até
a realizacdo da intubacdo oro-traqueal, com as dificuldades inerentes a técnica, até a
conec¢do no sistema inalatorio e o inicio da ventilagdo artificial demoram-se alguns
minutos e € perceptivel a alteracdo na coloragdo das mucosas, tendendo a cianose,
fendmeno comprovado nas avaliagdes da PaO,. A oxigenacdo prévia a indugdo poderia
ser uma alternativa com o objetivo de minimizar este fendmeno.

O protocolo nado incluiu a ventilagdo seletiva, considerada técnica padrdao para
cirurgias toracicas video assistidas na cirurgia humana. A opg¢do pela ventilacdo
pulmonar bilateral decorreu da impossibilidade de adaptar sondas desenhadas para
humanos e da indisponibilidade de sondas especificas para suinos no mercado.

A anestesia geral pode provocar uma reducgao de até 50% na fungdo respiratoria
do paciente. Varios fatores contribuem para isto, entre eles: a agdo depressora dos
anestésicos no centro respiratorio € na musculatura intercostal, o dectbito e suas pressoes
mecanicas sobre o diafragma e pulmoes, além do desequilibrio na ventilagao-perfusao do
pulmao (THURMON et al., 1996; HALL e CLARKE, 1991; MUIR e HUBBEL, 2001).

Segundo Freeman (1998), a toracoscopia para exploragao diagndstica implica
necessariamente na criagdo de pneumotdrax para criar espago para exploragcdo. O
pneumotorax ocorre quando o ar entra no espaco pleural como resultado de uma ruptura
em uma das superficies pleurais. A perda da pressdo intrapleural negativa e colapso do
pulmdo progride até que as pressdes entre 0s espacos que se comunicam tornem-se
iguais. As alteragdes pulmonares durante o pneumotorax sido: redugdo do volume
pulmonar e da complacéncia, distribui¢do desigual da ventilagdo para as dareas
pulmonares, ocasionando uma relacdo ventilagao-perfusao inadequada, com conseqiiente
hipercarbia e hipoxemia. A insuflacdo do toérax promove uma reducdo da PaO, e da

resisténcia vascular periférica. A PaCO,, a pressdo sangiiinea arterial média, freqliéncia
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cardiaca e débito cardiaco aumentam. Segundo Bailey e Pablo (1998) a observagao
destes parametros foram consistentes com hipoventilacio e hipercapnia, porém
consideraram estas alteracdes sem implicacdes clinicas e aceitdveis em pacientes
saudaveis recebendo administragdo de oxigénio a 100%. A afirmacdo dos autores
corrobora com os achados deste trabalho, pois apesar do grupo II apresentar uma redugao
significativa da PaO, em Ty , os valores ainda permaneceram dentro dos niveis normais.

O uso da ventilacdo artificial foi fundamental, melhorou a eficiéncia respiratéria
ndo permitindo a hipoxemia, mesmo sob pneumotoérax e ainda permitiu o controle do
movimento pulmao para facilitar o manejo cirtirgico (MAGNEY, 2001). A ventilagao
artificial contribuiu para a manuten¢do dos valores médios de PaO, dentro dos valores
normais. Assim como afirmou Becker (1986), a ventilagdo controlada ¢ necessaria para
evitar a acidose respiratoria. Como afirmaram Muir e Hubbel (2001), ¢ fundamental o
uso da ventilagdo controlada em cirurgia toracicas. Os autores relataram que podem
ocorrer efeitos indesejaveis da ventilagdo controlada no sistema circulatério como a
reducdo da pressdo arterial. Nao foram verificadas redugdes significativas da pressao
arterial em nenhum dos grupos estudados.

No ventilador artificial a pressao inspiratdria foi fixada em 20 cm de H,0, com o
objetivo de impedir a superdistensdo alveolar. No momento do ultimo ponto e
fechamento da cavidade toracica, foi realizada uma insuflacdo com pressao maxima de
40 cm de H,O para redugdo do pneumotorax, conforme Bonassa (2000). Nenhum
paciente demonstrou sintomas clinicos no pos-operatorio, compativeis com disfuncao
respiratoria provocada por barotrauma.

Os valores médios da PaCO; ndo apresentaram variagdes significativas entre os
diferentes tempos no mesmo grupo, o que confirma a importancia da ventilagdo
controlada e o fornecimento constante de oxigénio mesmo sob as condi¢des adversas
propostas pelo experimento cirtrgico. Porém, foi significativo uma reducdo nos valores
médios da PaCO, no grupo II, verificado em todos os tempos, inclusive quando
calculada a média dos diferentes tempos e comparada a média dos diferentes tempos do
grupo 1. Além disto, os valores médios registrados ficaram abaixo dos padrdes citados
por Tranquilli et al. (1982). Uma hipocapnia caracterizando um quadro de alcalose

respiratoria, ¢ sempre conseqiiéncia da hiperventilagdo pulmonar, freqiientemente
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produzida pela ventilacdo artificial com respiradores mecanicos (MUIR e HUBBEL,
2001).

A ventilagdo artificial pode provocar alteragdes na fisiologia, o distiirbio primario
¢ a eliminagdo excessiva de CO; pelos pulmdes. A tensdo parcial de CO; no sangue se
reduz, bem como a quantidade de acido carbonico e a quantidade de ions hidrogénio
livres. H4 deslocamento de ions hidrogénio do interior das células para o intersticio, em
troca de potassio, cujo teor no sangue se reduz. Em geral os quadros sdo de baixa
gravidade, o tratamento consiste em remover a causa da hiperventilacdo. Nos casos mais
severos podem ocorrer arritmias pela entrada rapida de potassio nas células em troca do
hidrogénio.

Ao avaliarmos os valores médios mais baixos da PaCO; no grupo, convém
salientar que os dois grupos foram submetidos ao mesmo método de ventilagao artificial.
Apesar da ventilacao artificial inadequada ser uma das causas mais comuns de alcalose
respiratoria (BECKER, 1986; FEREZ, 1997), no presente trabalho, este mecanismo nao
pdde ser considerado como causa isolada da reducdo dos valores médios da PaCO, do
grupo I, pois o grupo I foi submetido a mesma ventilagao. Considerando a afirmagao de
Sakas e Flaherty (1997), que o CO, ¢ o maior produto do metabolismo celular e que a
hipocapnia pode ser causada pelo decréscimo na produgdo de CO, , como nos casos de
hipotermia ou uso de bloqueadores neuromusculares. Podemos afirmar que o uso dos
BNM podem ter reduzido a producdo de CO, . Thurmon et al. (1996) considerou que em
situacdes de metabolismo reduzido a produ¢do de CO, pode baixar. Se considerarmos os
valores de freqiliéncia respiratdria citados por Massone (1988) entre 8 a 18 movimentos
por minuto, a op¢ao por 16 movimentos por minutos no grupo II, quando foi utilizado o
pancurdnio e conseqiiente menor producdo de CO, , possivelmente tenha causado uma

hiperventilacao.
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6. 4 Aspectos relativos a temperatura corporal

Verificou-se uma redugao significativa da temperatura corporal quando avaliada a
diferenca entre os tempos Ty e T3 . Nao houve diferenca significativa entre os dois
grupos.

Segundo Massone (1988) em animais anestesiados a temperatura geralmente
declina e sdo esperados valores proximos a 37°C, conforme os observados neste trabalho.
Além disto os suinos tém grande superficie corporea e nao tém pélos, o que predispde a
perda de calor (HALL e CLARKE, 1991).

Nao foram observados casos de elevagdo da temperatura em nenhum dos grupos.
Segundo Muir e Hubbell (2001), um aumento da temperatura acima de 42 °C seguido de
rigidez muscular, taquicardia e taquipnéia podem estar relacionados a hipertermia

maligna.
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CONCLUSOES

A anestesia convencional inalatéria mantida somente com isoflurano ou a
anestesia balanceada mantida com isoflurano, pancurénio e administracdo continua de
fentanil ndo provocou alteracdes na freqii€ncia cardiaca de suinos submetidos a cirurgia
toracica experimental.

A anestesia convencional inalatéria mantida somente com isoflurano ou a
anestesia balanceada mantida com isoflurano, pancurénio e administracdo continua de
fentanil ndo provocou alteragdes na pressdo arterial média de suinos submetidos a
cirurgia toracica experimental.

A anestesia convencional inalatéria mantida somente com isoflurano ou a
anestesia balanceada mantida com isoflurano, pancurénio e administracdo continua de
fentanil ndo provocou alteracdes no tracado eletrocardiografico de suinos submetidos a
cirurgia toracica experimental.

A anestesia convencional inalatoria mantida somente com isoflurano nao
provocou alteragdes na hemogasometria arterial. Ja a anestesia balanceada mantida com
isoflurano, pancuronio e administracdo continua de fentanil provocou uma redugdo
significativa da PaO, em To e reduziu a PaCO, abaixo dos valores normais em todos os
tempos avaliados em suinos submetidos a cirurgia toracica experimental.

A anestesia convencional inalatéria mantida somente com isoflurano ou a
anestesia balanceada mantida com isoflurano, pancurénio e administracdo continua de
fentanil ndo provocou alteragdes na oximetria de pulso de suinos submetidos a cirurgia
tordcica experimental.

A anestesia convencional inalatdria mantida somente com isoflurano e a anestesia
balanceada mantida com isoflurano, pancurénio e administracdo continua de fentanil
alteraram negativamente a temperatura corporal interna, mas ndo além do normal, e os
grupos ndo apresentaram diferenca significativa.

A anestesia convencional inalatoria mantida somente com isoflurano apresentou
uma recuperagao sem sinais de agitacao. A anestesia balanceada mantida com isoflurano,
pancurdnio e administracdo continua de fentanil provocou uma recuperacao agitada e

com sinais de excitagdo e rigidez muscular.
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