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QUETAMINA E PROPOFOL COMO METODO DE CONTENCAO QUIMICA EM
CAPRINOS (Capra aegagrus hircus, Linnaeus, 1758), PRE-TRATADOS COM
ACEPROMAZINA



Resumo

Neste trabalho avaliou-se o propofol e a quetamina na contengdo quimica de 30 cabras pré-
tratadas com acepromazina, através de aspectos clinicos e laboratoriais. Os animais foram
divididos em trés grupos, que receberam associacdes de acepromazina e quetamina, Grupo
— AQ (n = 10); acepromazina e propofol, Grupo — AP (n = 10); e Controle — C (n = 10), que
ndo recebeu nenhuma medicacdo. Foram avaliados o tempo de decubito (TD), movimentos
ruminais (MR), freqiiéncia cardiaca (FC) e temperatura retal (TR); e mensuragdo das
dosagens sangiiineas de uréia, creatinina e aspartato aminotransferase (AST), e contagem
de leucocitos. Utilizou-se o teste ndo paramétrico de Kruskal-Wallis para comparacdo entre
os grupos, adotando-se 5% de significancia. Houve diferenca significativa (p<0,05) para
MR, FC e TD na comparagdo entre os grupos. Os exames laboratoriais apresentaram
alteracdes significativas (p<0,05) nos valores de uréia, AST e leucdcitos. A partir dos
resultados obtidos pode-se concluir que os farmacos estudados apresentam caracteristicas
adequadas para contengdo quimica em procedimentos de curta duragdo. A associag@o
acepromazina e propofol se mostrou mais adequada por permitir recupera¢do mais rapida,

uma vez que o decubito prolongado € nocivo aos caprinos.



1 INTRODUCAO

Nos ultimos anos, a caprinocultura no Brasil vem se consolidando como importante
alternativa pecudria, principalmente para o pequeno produtor, que emprega a mao-de-obra
familiar (GONCALVES et al., 2001). Ela apresenta uma importancia sdcio-econdmica
acentuada na Regido Nordeste do Brasil por concentrar 9,5 milhdes de cabegas, o que
corresponde a 92,5% do rebanho nacional (IBGE, 2005).

A intensificagdo da criacdo de caprinos ¢ acompanhada do surgimento de
enfermidades de origens traumaticas, metabdlicas e infecciosas. Traumas de pequenas
proporg¢des como lesdes na pele, glandula mamaria, orelhas, olhos e a urolitiase ocorrem no
Hospital Veterinario da Universidade Federal Rural de Pernambuco. O tratamento destes
problemas normalmente ¢ realizado na propriedade, com pequenas intervengdes cirurgicas
realizadas com técnicas de anestesia local e contengdo mecanica.

Segundo Massone (2008) a maioria das técnicas anestésicas em caprinos € ovinos se
resume em anestesias locais, com ou sem medicagdo pré-anestésica, anestesias dissociativas
e, raramente anestesias gerais, cujo uso nao ¢ tao freqiiente nesta espécie.

Desde os primordios da anestesiologia, tem-se tentado associar diversos firmacos,
para se obter anestesia adequada ao procedimento cirurgico proposto, aliada a seguranga e
praticidade no seu emprego. Com o advento de novas técnicas € com a introducdo de
drogas dotadas de diferentes caracteristicas, o arsenal de que o profissional dispde faz com
que o anestesiologista tenha uma ampla gama de opgdes (NUNES, et al. 1999).

Em anestesiologia veterinaria, busca-se continuamente a conten¢do farmacoldgica
para estabelecer tratamentos, cruentos ou ndo, permitindo manipulagdes seguras e
duradouras, dispensando a anestesia geral sem alterar, sobremaneira, os parametros
fisiologicos (HATSCHBACH et al., 2006).

O ato anestésico serve para propiciar uma analgesia de boa qualidade durante e apds
a intervengdo cirdrgica, manter as funcdes vitais estaveis e diminuir o estresse pré-
operatério. Assim, busca-se diariamente aperfeicoar a técnica anestésica através de uma
melhor compreensdo do comportamento das drogas a fim de reduzir os seus riscos

(VAIDERGORN et al. 2000).



Ao se escolher um protocolo anestésico, independente da espécie a trabalhar, tem-se
que ter em mente o objetivo do procedimento, o periodo anestésico necessario, a
profundidade da analgesia e sempre levar em considera¢@o o estado geral do paciente, pois
existem protocolos mais seguros do que outros (CRUZ e NUNES, 2008).

Farmacos anestésicos intravenosos e intramusculares podem ser usados para obter
contengdo quimica e anestesia geral. O uso adequado de medicagdo pré-anestésica
(trangiiilizantes, sedativos e analgésicos), ¢ imperativo quando se deseja o efeito adequado
dos anestésicos, assim como evitar seus efeitos adversos (MUIR III et al., 2001).

Todos os farmacos que produzem contengdo quimica e anestesia sdo potencialmente
citotoxicos. Esses efeitos toxicos, dependendo do tempo e da intensidade de exposi¢do,
podem pdr em risco a vida do paciente (MUIR III et al., 2001).

A contencdo farmacoldgica tem sido utilizada para viabilizar procedimentos clinicos
e cirirgicos, especialmente em ruminantes, os quais apresentam riscos quando submetidos
a anestesia geral. Problemas comuns em caprinos anestesiados incluem o timpanismo, apds
decubito prolongado, e aspiracdo de contetido gastrico (MASSONE, 2008).

O surgimento de novas drogas, as caracteristicas farmacologicas dos agentes
anestésicos injetaveis, assim como, a auséncia de informagdes sobre procedimentos
anestésicos em caprinos pré-tratados com acepromazina da regido da caatinga, criados
como forma de subsisténcia, coloca em evidéncia a necessidade de estudos que permitam
uma melhor compreensdo de seus efeitos nestes animais.

Diante disto, através desta pesquisa objetivou-se descrever as possiveis alteragdes
fisiologicas, leucocitarias e bioquimicas (hepatica e renal), na utilizagdo de propofol e
quetamina em caprinos, além de sugerir um protocolo que apresente propriedades que
melhor se adaptem as condigdes fisioldgicas destes animais, para procedimentos de curta

duragdo e que possam ser utilizadas a campo.



2 REVISAO DA LITERATURA

2.1 Anestesia geral intravenosa

Os anestésicos utilizados em anestesia geral sdo uma classe de farmacos usados para
deprimir o sistema nervoso central em grau suficiente para permitir a realizacdo de
cirurgias e outros procedimentos dolorosos (EVERS e CROWDER, 2003).

As drogas sdo utilizadas para o alivio da dor, desde a antiguidade, mas apenas apds
1772, Joseph Priestley, considerado o pai da fisica moderna, criou o 6xido nitroso, primeiro
agente utilizado como anestésico (FANTONI e CORTOPASSI, 2002). Os primeiros relatos
da anestesia intravenosa apareceram em 1875, com o aparecimento do hidrato de cloral
(HATSCHBACH et al., 2008).

Estudos de Willian Havey sobre circulagdo sangiiinea permitiram que Cristopher
Wren e Daniel Johann imaginassem a inje¢do de medicamentos na corrente sangiiinea.
Atribui-se a Sigismund Elsholtz, o primeiro intento deliberado para obter anestesia
intravenosa, quando, em 1665, injetou em si mesmo, uma solu¢do de 6pio, com o propdsito
de adquirir insensibilidade (SILVA et al. 2006).

Foi a partir da introdu¢do do hexobarbital por Helmet Weese, em 1932, e do
tiopental por John Lundy, em 1936, que a anestesia intravenosa expandiu-se por todo o
mundo, sendo, na atualidade, o método mais comumente utilizado para inducdo da
anestesia geral (SILVA et al. 2006).

Os anestésicos gerais determinam a abolicdo das sensacdes, com perda da
consciéncia. A anestesia geral caracteriza-se por indugdo do estado em que o individuo ndo
responde a estimulos ambientais. Na pratica, a anestesia geral ¢ alcancada pela combinagao
de quatro elementos: hipnose, analgesia, relaxamento muscular e bloqueio da resposta
neuro-humoral a estresse anestésico-cirurgico. Nem sempre porém, a presenca de todos
esses estagios € necessaria, nem com a mesma intensidade (FERREIRA, 1998).

A anestesia tem como objetivos bdsicos criar uma condi¢do de conforto,
imobilidade e estabilidade fisiologica, antes, durante e apos a realizacgdo de um
procedimento, o qual seria, de outra forma, doloroso, amedrontador ou danoso. A

anestesiologia aplica principios de fisiologia, fisiopatologia e farmacologia para avaliar e



reduzir o risco cirirgico, manter a homeostase, atenuar a resposta ao estresse cirirgico e
proporcionar analgesia (BEATTIE, 2003).

Os anestésicos gerais podem ser administrados por meio de diferentes vias, mas
prefere-se a administragdo intravenosa ou inalatoria, pois as doses eficazes podem ser
administradas com maior precisdo e o tempo de acdo pode ser controlado de modo mais
cauteloso. Enquanto todos os anestésicos gerais provocam um estado anestésico
relativamente semelhante, estes farmacos sdo relativamente diferentes nas suas acdes
secundarias (efeitos colaterais), em outros sistemas organicos (EVERS e CROWDER,
2003).

Um farmaco anestésico ideal deveria induzir rapidamente a anestesia, de modo
uniforme, e permitir uma rapida recuperagdo ap6s a interrup¢ao da sua administragdo. Deve
também possuir ampla margem de seguranga e ser desprovido de efeitos adversos
(TREVOR e WHITE, 2006).

Os agentes intravenosos permitem uma indu¢do rapida e facil da anestesia, sem a
necessidade de equipamento especial (WEBSTER, 2005). Trevor e White (2006),
descrevem os farmacos intravenosos como o tiopental, o etomidato, a quetamina, € o
propofol, como tendo um inicio de agdo mais rapida, até mesmo dos mais rapidos fAirmacos
gasosos inalatorios. E com poténcia anestésica adequada para permitir 0 seu uso como
unico anestésico, em procedimentos cirurgicos de curta dura¢do, quando associados a 6xido
nitroso e analgésicos opidides.

A escolha dos farmacos baseia-se nas propriedades farmacocinéticas e nos efeitos
secundarios dos véarios farmacos, no contexto idade do paciente, sua fisiopatologia e do uso
de outros medicamentos (EVERS e CROWDER, 2003).

O tiopental e a quetamina sdo popularmente utilizados em anestesias de pequenos
ruminantes (GRAY & McDONELL, 1986), e em experimentos com animais (RASTALDO
et al., 2001), enquanto o propofol ¢ utilizado extensivamente em animais e seres humanos
(CARROLL, 1998), na indu¢do da anestesia geral, sobretudo nos procedimentos cirurgicos

ambulatoriais (EI-RADAIDEH, 2007).



2.2 Quetamina

A quetamina é um anestésico que foi introduzido na medicina humana em 1965, e
em 1970, para anestesia no gato. E um firmaco extremamente versatil, porque pode ser
administrado por via intramuscular ou endovenosa (BOOTH, 1992). E uma aril-
ciclohexilamina estruturalmente relacionada com a fenilciclidina (SILVA, 2006). E um
derivado da cicloexanona, ndo barbiturico, sendo as suas a¢des farmacologicas nitidamente
diferentes das dos outros anestésicos endovenosos. A instalacdo do “estado anestésico”
induzido pela quetamina ¢ acompanha por um aumento gradual e discreto do tonus
muscular (HOWIE e SMITH, 1996).

A quetamina ¢ normalmente administrada por via intravenosa mas também ¢ eficaz
pelas vias intramuscular, oral e retal. O inicio de acdo ¢ semelhante ao dos outros
anestésicos intravenosos, mas a duracio da anestesia, em dose unica, ¢ mais longa (EVERS
e CROWDER, 2003). O padrao de biodisposi¢ao da quetamina demonstra certa semelhanga
com o tiopental, onde a droga atinge rapidamente os tecidos ricamente perfundidos, como o
cérebro, se distribui para os tecidos menos perfundidos (musculos) e depois para o tecido
adiposo (SILVA, 2006).

Seu efeito simpaticomimético causa aumento da salivagcdo e das secregdes mucosas
do trato respiratorio (THURMON, 1996). Muir III et al. (2001), relataram manifestagdes
comuns de nistagmo, salivacdo e lacrimejamento, ¢ em doses excessivas pode levar ao
aparecimento de tremores, nistagmo, espasticidade tonica e convulsdes.

Produz anestesia do tipo dissociativa, caracterizada por catatonia, amnésia e
analgesia, com ou sem verdadeira perda da consciéncia (TREVOR e WHITE, 2006).
Entende-se por anestesia dissociativa toda a anestesia capaz de, de maneira seletiva,
dissociar cortex cerebral, causando analgesia e “desligamento” (MASSONE, 2008).

A anestesia dissociativa ¢ caracterizada por estado de catalepsia, em que os olhos
permanecem abertos, hd aumento do tonus muscular, manutencdo dos reflexos protetores e
analgesia de curta duracdo. Pode ser empregada na contengdo quimica, na inducdo da
anestesia, desde que devidamente associada a outros agentes que possam atenuar seus

efeitos excitatorios (ANDRADE et al., 2002).



Thurmon (1996), sugere que a quetamina ndo deve ser aplicada como agente
anestésico isolado, pois, apesar de possuir uma baixa analgesia visceral, possui uma boa
analgesia somatica e causa uma a¢do cataleptdide sugerindo a associagdo com outros
produtos que antagonizem seus efeitos estimulantes simpaticos.

Segundo Webster (2005), a quetamina ¢ comumente usada em conjunto com um
tranqiiilizante ou sedativo como xilazina, acepromazina, ou benzodiazepinicos, para
promover relaxamento muscular e diminui¢ao da probabilidade de ocorrer convulsdes.

Ferreira (1998), descreve a quetamina como um farmaco util em procedimentos
diagnosticos e intervengdes cirurgicas superficiais de curta duracdo, que precisam de
intensa analgesia. E extensamente utilizada em animais e no homem, através das vias
intramuscular e endovenosa, como anestésico dissociativo (BERETTA ¢ DeROSSI, 2002).
Pode ser utilizada também em caes, gatos, eqiiinos, suinos, ruminantes, passaros, répteis,

roedores de laboratorio e varias espécies exoticas (PADDLEFORD, 2001).

2.3 Propofol

E um novo agente anestésico que atua incrementando o efeito do é&cido g-
aminobutirico (GABA), no sistema nervoso (WEBSTER, 2005). Foi introduzido em
anestesia em 1977 e liberado para uso nos Estados Unidos em 1989 (ALVES, et al. 2002).
E comercializado a 1% ou a 2% em emulsio leitosa branca contendo 6leo de soja 10%,
glicerol 2,2% e 1,2% de fosfato de ovos purificados (BAGATINI, et al., 2005).

Produz anestesia caracterizada por rdpida inducdo da hipnose, curta duracdo da
anestesia, com pouco acumulo apds repeticdo da administragdo, e auséncia de excitagdo
durante a indugdo, manutencao e recuperagdo (WEAVER & RAPTOPOULOS, 1990).

E um alquilfenol de agdo rapida que apresenta um tempo de recuperagdo curto e se
associa com menos nauseas do que outros anestésicos intravenosos (HOWIE e SMITH,
1996). Causa inconsciéncia em tempo de circulagdo brago-cérebro, assim como o tiopental;
a recuperacdo apds dose unica ¢ rapida, em cerca de cinco minutos (FERREIRA, 1998), e

pode causar hipotensdo e apnéia apds sua administragdo (HOFMEISTER et al., 2008).



Juntamente com o tiopental, o propofol ¢ o anestésico parenteral mais comumente
utilizado. Formulado apenas para administra¢@o intravenosa (EVERS e CROWDER, 2003),
¢ utilizado tanto para indugdo quanto para manutencdo da anestesia (TREVOR e WHITE,
2006).

Estudos farmacocinéticos tém revelado, em varias espécies, que o propofol tem um
alto volume de distribui¢do, rapido metabolismo e rapida clearence quando aplicado em
repetidas doses, ou em infusdo continua intravenosa (BETTSCHART-
WOLFENSBERGER et al. 2000).

Com alfentanil ou sulfentanil, analgésicos opidides de curta acdo, ¢ utilizado para
anestesia intravenosa total (sem associagdo com anestésicos inalatorios), visando a
recuperacao anestésica mais rapida, fator importante em procedimentos de curta duragdo ou
realizados em ambulatorios (FERREIRA, 1998). Em animais ¢ comumente utilizado para

indugdo anestésica (SETOYAMA, 2003).

2.4 Acepromazina

Acepromazina ¢ um derivado fenotiazinico extensamente usado em Medicina
Veterinaria, a maioria dos seus efeitos farmacoldgicos sdo semelhantes aqueles dos
derivados dos fenotiazinicos (GROSS, 2003).

Os derivados fenotiazinicos produzem sonoléncia e hipotonia muscular com
diminui¢do dos reflexos motores. Causam depressdo do sistema nervoso central por sua
acdo sobre os centros nervosos inferiores, talamo, hipotdlamo e formacao reticular, além de
possuirem propriedades antieméticas, anti-histaminicas e antiespasmodicas (SHORT,
1987).

Os farmacos fenotiazinicos sdo de uso rotineiro em anestesiologia veterinaria, e t€ém
se destacado principalmente devido ao efeito tranqiiilizante e a potencializagdo dos agentes
anestésicos dissociativos ou barbitaricos, aliados a outros fatores de ndo menor
importancia, como por exemplo, as acdes adrenoliticas (NUNES, et al. 1999). Em cées a
acepromazina diminui a pressdo sanguinea arterial experimentalmente apos aplicacdo de

Img/kg por via intramuscular (GROSS, 2003).



2.5 Anestesia em caprinos

A maioria das técnicas anestésicas em caprinos € ovinos se resume em anestesias
locais, com ou sem medicacdo pré-anestésica, anestesias dissociativas e, raramente
anestesias gerais, cujo uso ndo ¢ tdo freqliente nesta espécie. Sao necessarias, porém em
manipulagdes abdominais ou toracicas, em intervengdes ortopédicas, quando a quietude do
animal ¢ uma condi¢do indicada, ou ainda em intervengdes cirargicas oftalmicas
(MASSONE, 2008).

O rapido inicio de acdo e sua curta duragdo, com uma rapida recuperagdo, tornam, o
propofol uma droga com potencial para utilizagdo em ruminantes, onde estes aspectos sdo
desejaveis. Relatos com o uso de propofol para indugdo e manutencdo da anestesia,
demonstraram que sua indicagdo ¢ apropriada em caprinos (CARROLL et al. 1998).

Anestesia dissociativa ¢ uma alternativa anestésica comoda e pratica para pequenas
intervengdes nestas espécies, a campo e de curta duragdo. Sua grande vantagem ¢ que o
despertar do animal ¢ tranqiiilo e, durante o ato cirirgico, ndo se constatam efeitos
extrapiramidais ou alteragdes paramétricas bruscas, auferindo, assim, uma certa seguranga

para quem a pratica (MASSONE, 2008).

2.6 Metabolismo dos fArmacos anestésicos injetaveis

O corpo elimina drogas e outros compostos quimicos exdgenos (xenobidticos) e
enddgenos através do metabolismo e da excre¢do (SILVA, 2006). O metabolismo das
drogas ¢ um dos fatores determinantes dos seus efeitos farmacologicos, sendo o seu
metabolismo objeto de primeiro interesse para muitos pesquisadores, tanto na medicina
humana como na medicina veterinaria (ZHANGH, 2006).

A excre¢do renal desempenha um papel fundamental na interrup¢do da atividade
biolégica de algumas drogas, particularmente das que possuem pequenos volumes
moleculares ou caracteristicas polares, entretanto, muitas drogas ndo apresentam essas

propriedades fisico-quimicas (CORREA, 2006). O destino de uma droga ¢ determinado



pelas suas propriedades fisico-quimicas, especificamente a lipossolubilidade e o grau de
ionizacdo (BROWN, 2003).

O metabolismo ¢ um dos principais mecanismos através dos quais ¢ interrompida a
acdo de uma droga, ocorrendo ele através de quatro tipos de reacdo: oxidagdo, redugdo,
hidrélise e conjugacdo, sendo que as trés primeiras constituem a fase I, ao passo que a
conjugagdo a fase Il (GRAM, 1996). E um processo alternativo, que pode levar ao término
da atividade biologica ou a sua alteragdo, onde, em geral, os xenobioticos lipofilicos sdao
transformados em produtos mais polares, passiveis de mais facil excre¢do (CORREA,
2006).

As oxidagdes constituem o grupo mais importante das reagdes de metabolismo das
drogas. No processo de oxidacdo — reducdo, sdo utilizadas duas enzimas: a primeira ¢ uma
flavoproteina, a NADPH — citocromo P450 redutase, e a segunda ¢ uma hemoproteina
chamada citocromo P450. Estas enzimas sdo conhecidas como oxidases de fungdo mista
(OFM), ou monooxigenases (SILVA, 2006).

Citocromo P450 (CYP) sdo enzimas envolvidas no metabolismo de vérios
componentes endogenos e na fase I da biotransformagdo dos xenobidticos (ROBOTTOM-
FERREIRA et al. 2003), incluindo a maioria dos agentes terapéuticos, resultando na sua
ativagdo ou inativacdo (RICHARDSON e MORGAN, 2005). Elas realizam reagdes de
oxidagdo ou redugdo nos xenobidticos. Toda a fungdo deste sistema ¢ para inativacido de
substancias quimicas e também para tornd-las mais polares (soluveis em &gua) para
promover sua excrecao biliar ou renal (TREPANIER, 2006).

Os animais terrestres desenvolveram mecanismos enzimaticos localizados no
figado, responsédveis pela biotransformacdo de compostos lipossoliveis. Essas enzimas
metabolizadoras localizam-se na célula, no reticulo endoplasmatico liso (FLORIO e
BERNARDI, 2002).

Em animais recém-nascidos as vias de biotransformagdo associadas ao sistema
enzimatico microssomico de metabolizacdo de drogas (reagdo de oxidagdo e reducdo e
conjugacdo ao acido glicurdnico) sdo deficientes (BAGGOT, 1992). Sistemas enzimaticos
envolvidos na biotransforma¢do dos farmacos estdo localizados no figado. Outros 6rgdos
com capacidade metabdlica importante sdo o trato digestivo, os rins e os pulmdes

(GILMAN, 2003).



Se os metabolitos de fase I forem polares o suficiente, podem ser facilmente
excretados. Entretanto, muitos produtos de fase I ndo sdo rapidamente eliminados e sofrem
uma reagdo subseqiiente, em que um substrato endogeno, como os acidos glicurdnico,
sulfurico, acético, combina-se com o grupo funcional recém-incorporado, formando um
conjugado altamente polar (CORREA, 2006).

Segundo Booth (1992), a quetamina ¢ contra indicada em animais acometidos de
disfungdo hepética ou renal. E metabolizada extensivamente por enzimas hepaticas. O
principal metabolico ¢ a N-Desmetilagdo pelo citocromo P-450, para formar a norcetamina.
Esta ¢ hidroxilada e posteriormente conjugada, sendo eliminada pelos rins na forma de
glicuronideos inativos (SILVA, 2006).

O propofol possui metabolizacdo hepatica e extra-hepdtica, provavelmente no
pulmdo, porque a sua taxa de degradag@o excede o fluxo sangiiineo hepatico (CHIU, 2004).
Ele forma sulfatos e glicuronidios que sdo inativos, e em caso de hepatopatia, a sua meia-
vida apresenta-se discretamente elevada. A sua eliminagdo ¢ urindria e em caso de doencgas

renais sua farmacocinética pouco se altera (BAGATINI et al., 2005).

2.7 Exames laboratoriais

2.7.1 Leucograma

Em conjunto, os leucocitos sdo células que desempenham suas atividades nos
processos inflamatorios e imunolégicos dos tecidos. A atividade dos leucdcitos no
organismo se da diante de agentes estranhos ao organismo, os antigenos, onde eles atuam
na identificacdo e neutralizagdo dos mesmos, desencadeando o processo de inflamagao
(GARCIA-NAVARRO, 2005).

A inflamacado ¢ a resposta dos tecidos a presen¢a de microrganismos ou a uma lesao.
Quando ocorre uma inflamag¢do ou danos teciduais em qualquer lugar do corpo, o
organismo também responde fabricando novas proteinas e montando uma série de respostas

que ajudam a proteger o corpo (TIZARD, 2002).



2.7.2 Bioquimica hepatica e renal

Freqlientemente ¢ facil concluir, a partir dos achados bioquimicos, que ha uma
hepatopatia presente, porém o diagndstico etioldogico definitivo em geral s6 ¢ possivel
através de uma biopsia hepatica (KERR, 2003).

O aumento da atividade sérica das enzimas hepdticas ¢ comum, ndo estando
necessariamente associado a afec¢do hepdtica clinicamente significativa. Quatro varidveis
principais influenciam em suas atividades na circulagdo: sua localizagdo intracelular, sua
atividade intracelular basal, sua tendéncia em extravasar células e suas meias-vidas séricas
(CENTER, 1997).

Aspartato aminotransferase (AST), ¢ uma enzima citoplasmatica e mitocondrial
presente em varios tecidos como figado, musculos esqueléticos e cardiacos. Em todas as
espécies domésticas sua concentracdo ¢ elevada no figado, sendo, portanto, indicadora de
lesdo hepatica, aguda ou cronica (TENNANT, 1997). Ela vem sendo utilizada em
ruminantes como indicadora de desordens hepaticas e musculares (KANEKO et al., 1997).

Niveis de aminotransferases (AST e ALT) muito elevado sugerem hepatite aguda,
enquanto que elevagdes mais moderadas da atividade destas enzimas podem ser detectadas
em diversas enfermidades hepaticas como doencas hepatocelulares crdnicas, cirrose,
hepatopatias parasitdrias e neoplasias metastaticas ou primarias (TENNANT, 1997).

Multiplos métodos foram utilizados para avaliar a fungdo renal em medicina
veterinaria. A determinagdo de creatinina sérica e concentracdo de uréia ndo protéica
(BUN) sdo as mais comumente usadas, por serem de facil mensuragdo (NEWELL et al,,
1997).

Uréia ¢ um produto metabolico nitrogenado que ¢ formado no figado como produto
final da quebra de aminoécidos. Depois que ela ¢ formada no figado ¢ transportada pelo
plasma até os rins, onde ¢ excretada na urina. Esta uréia em “transito” ¢ mensurada em uma
amostra de plasma e, portanto, a concentracdo plasmatica pode ser afetada por varios
fatores diferentes (KERR, 2003).

A concentracdo de uréia no sangue pode sofrer alteracdes passageiras durante o dia,

principalmente apds a alimentacdo. A répida fermentagdo, seguida da absor¢do de amonia



eleva a uréia apos este periodo (GARCIA, 1997). Assim como a uréia, a creatinina ¢ usada
na investigacdo da doenca renal (KERR, 2003).

Avaliar adequadamente a fungdo renal ¢ importante ndo s6 para fazer o diagndstico
e proceder ao tratamento de doengas renais, mas, entre outras aplicagdes, para administrar
doses adequadas de medicacdes, definir progndstico, interpretar possiveis sintomas
urémicos e tomar decisdo no que se refere a iniciar terapéutica renal substitutiva
(KIRSZTAIN, 2007).

Dosagem da creatinina sérica ou plasmatica, dd informagdo sobre o ritmo de
filtragdo glomerular (RFG). Esse teste tem a seu favor o fato de ser realizado em todo e
qualquer laboratorio clinico, com precisao e custo adequados (KIRSZTAIJN, 2007).

A creatinina ¢ uma substancia presente no musculo que estd envolvido no
metabolismo energético. Ha um catabolismo lento e constante de creatinina numa taxa que
¢ diretamente proporcional @ massa muscular do individuo. H4 um influxo constante de
creatinina para o plasma que ndo ¢ afetado por qualquer mudanga na atividade ou lesdo
muscular. Portanto, alteragdes na concentragcdo plasmatica de creatinina sdo inteiramente
decorrentes de alteragdes na excrecdo da mesma, isto €, elas refletem a fungdo renal
(KERR, 2003).

Alguns autores (SHEMESH et al. 1985; BOSTOM et al., 2002) consideram que os
niveis séricos de creatinina nao sdo marcadores sensiveis da funcao renal real em doenga
renal cronica. Shemesh et al. (1985), avaliaram a confiabilidade de marcadores de filtracao
em doenga renal cronica e observaram que era necessaria uma reducdo superior a 50% na
ultrafiltragdo glomerular para que ocorresse aumento na creatinina sérica, ou seja, niveis

superiores a 1,4 mg/dl.

3 MATERIAL E METODOS

3.1 Perfil da populacio caprina estudada

Foram avaliadas 30 cabras, sem raga definida, da fazenda Pedra de Fogo, localizada

no Municipio de Olivedos, localizado na Microrregido Olivedos e na Mesorregido Agreste



do Estado da Paraiba (Figura 1 e 2). A fazenda possui 110 hectares, onde sdo criados 133
caprinos, sem raca defina, sendo que destes 74 sdo fémeas, em idades variadas, e o restante
do rebanho composto por machos, reprodutores e animais destinados ao abate. Ainda na
propriedade sdo criados 54 carneiros e 16 bovinos, destinados a venda de carne e para
producdo de leite, respectivamente.

O Agreste paraibano possui clima quente e seco do tipo semi-arido subtipo BSW h,
caracterizando-se por apresentar um periodo de estiagem de 5 a 6 meses por ano (SILVA
et al., 1987), com temperatura maxima anual de 35°C e minima de 22°C. A umidade
relativa do ar situa-se em torno de 50% e a precipitagdo pluviométrica apresenta uma
amplitude com variagio entre 104 ¢ 705 mm®/ano, e média geral em torno de 390 mm*/ano
(MEDEIROS, 1996).

Os exames clinicos foram realizados segundo as técnicas semiodticas preconizadas
por Rosenberger (1993), constando de verificagdo da temperatura corporal, freqiiéncia
respiratdria, auscultacdo cardiaca, exame das mucosas, exame dos linfonodos, avaliagdo do
estado de hidratacdo e andlises laboratoriais (hemograma, TGO, uréia e creatinina,
parasitologico de fezes).

Esses animais sdo criados de forma semi-extensiva, sendo soltos durante o periodo
da manha e recolhidos a tarde, ndo recebendo suplementacdo mineral ou outro tipo de
alimenta¢do no cocho. Todos os animais da propriedade sdo vermifugados semestralmente,
sendo identificados por meio de brincos (Figura 3).

O tipo de alimentagdo predominante da fazenda ¢ proveniente da caatinga (Figuras 4
e 5), e bebem da 4gua de um acude (Figura 6), abastecido através da chuva ou por carro
pipa, em periodos de estiagem.

O manejo dos animais da propriedade ¢ feito por apenas um tratador, o qual ndo
recebe nenhuma orientagdo técnica de profissional especializado para criagdo de caprinos.

Este aspecto ¢ observado também nas outras propriedades circunvizinhas.
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Figura 1: Localizacio da Fazenda Pedra de Fogo, entre os
Municipios de Olivedos e Soledade, no Agreste do Estado da

Paraiba.

Figura 2: Localizacdo do Municipio de Olivedos no Estado da

Paraiba.



Figura 3: Identificagdo dos caprinos por meio de brincos nas orelhas.

Figura 4: Vegetacdo Caatinga, em periodo de estiagem.



Figura 6: Acude da Fazenda Pedra de Fogo com 4gua da chuva.



3.2 Procedimentos Anestésicos

Os animais selecionados foram separados em trés grupos de dez animais cada
(Grupo Controle — C; Grupo — AP; Grupo — AQ), os quais receberam farmacos para
realizacdo de conten¢do quimica, sem estimulo cirtirgico ou doloroso.

Antes da realizagdo do procedimento todos os animais foram submetidos a um
jejum de 24 horas de dieta solida e 12 horas de dieta liquida. Todas as medicacdes e as
avaliagdes clinicas foram realizadas no curral da propriedade. A Figura 7 mostra o curral
onde os animais permanecem durante o periodo da noite, e a Figura 8 o local para o

manejo.

Figura 7: Curral onde os animais passam o periodo da noite.

No GC ndo foi administrado nenhum tipo de medicagdo, sendo os animais
submetidos apenas ao jejum, exame clinico e as colheitas de sangue para os exames
laboratoriais. Os animais dos grupos AQ e AP receberam Acepromazina, na dosagem de
0,1mg/kg/p.v, por via intramuscular, quetamina, na dose de 5mg/kg/p.v (AQ), por via

endovenosa, e 4mg/kg/p.v, de Propofol, endovenoso, respectivamente.



Figura 8: Curral para manejo dos animais.

3.4 Avaliacdo dos parametros fisiologicos

A avaliagdo dos parametros fisiologicos foi realizada em dois momentos: no
primeiro, MO (antes da aplicagdo dos farmacos — acepromazina, quetamina e/ou Propofol),
e no segundo M5 (cinco minutos apds a aplicacdo dos farmacos). Foram avaliados a
freqiiéncia cardiaca (FC), nimero de movimentos ruminais (MR), temperatura retal (TR), e

o tempo em que cada animal permaneceu em decubito (TD).

3.5 Exames Laboratoriais

As amostras para realizacdo dos exames laboratoriais foram obtidas mediante
colheita de SmL de sangue através de puncdo da veia jugular externa, como descrito por
Melo (2001). Onde se realizou anti-sepsia com algoddo embebido em 4lcool iodado, na
regido do sulco jugular, seguida da puncdo com seringas descartaveis e agulhas 40x12. Em

seguida foram depositados em frascos contendo EDTA fluoretado a 10% (4cido



etilenodiaminotetracético, sal dissddico), para realizagdo do leucograma, e os 3mL restantes
depositados em frascos sem anticoagulante, para obtenc¢do do soro.

Os exames laboratoriais foram realizados no Laboratério Centrovet, na Cidade de
Macei6 — AL, e Diagnovet em Campina Grande — PB. As amostras foram colhidas e

transportadas sob refrigeragao.

3.5.1 Leucograma

Foram realizadas duas contagens de leucdcitos para cada grupo, sendo a primeira
imediatamente antes do procedimento de contengdo (L0), e a segunda 48 horas apos (L2).
As determinagdes do leucograma foram estabelecidas em fungdo da contagem total de

leucocitos, conforme os procedimentos:

Material necessario: sangue, camara de Neubauer modificada, pipetas

hematimétricas especificas para globulos brancos, liquido de Thoma e microscopio.

a) Aspirou-se sangue em pipetas hematimétricas de Thoma, especificas para
leucocitos, at¢ a marca 0,5, diluindo-o em liquido de Thoma até a marca 11
(diluicao 1:20).

b) Apds limpar o sangue externo da pipeta com papel absorvente e desprezar as
primeiras gotas, preencheu-se a Camara de Neubauer por capilaridade, deixando-a
em repouso por alguns minutos para somente entdo efetuar a contagem total dos
leucdcitos.

c) Sobre as areas dispostas nos cantos dos reticulos de Neubauer, o nimero de células
foi estabelecido: contou-se as células de cada uma das quatro areas de um mm?® e a
soma resultante multiplicou-se por 50 para o aferimento do nlimero total de células

por mm? de sangue, obtendo-se por meio da formula:

FM=PCxD=10x20=50
AC 4




(FM = Fator de multiplicagio; AC = Area contada; D = Dilui¢do; PC = Profundidade da

camara).

3.5.3 Determinacio dos exames bioquimicos

Para determinacdo dos valores séricos da wuréia, creatinina e Aspartato
aminotransferase (AST), foram feitas trés colheitas: a primeira imediatamente antes do
procedimento (BO0) e as outras, 24 (B1) e 48 (B2) horas ap6s.As determinag¢des dos valores
da enzima AST foram realizadas para a avaliacdo da funcdo hepatica, segundo Tennant
(1997), e as dosagens de uréia e creatinina, para a avaliacdo da fun¢do renal, descrito por
Finco (1997), através da utilizacdo de Kits comerciais (Labtest Diagnostica), em analisador

bioquimico semi-automatico Modelo Bioplus 2000.

3.6 Delineamento estatistico

As avaliagdes estatisticas foram realizadas de acordo com Sampaio (1998). Onde se
utilizou o teste ndo paramétrico de Wilcoxon para avaliar os parametros fisiologicos de
cada grupo; e para comparagdo entre os grupos o teste ndo paramétrico de Kruskal-Wallis,
adotando-se 5% de nivel de significancia para ambos os testes. Os resultados dos exames
bioquimicos foram submetidos ao teste de Friedman para comparagdo no grupo e Kruskal-
Wallis para comparagdo entre os grupos, adotando-se 5% de significancia. E os
leucogramas foram submetidos ao teste de Wilcoxon dentro de cada grupo e Kruskal-

Wallis na comparagdo entre os grupos, adotando-se 5% de significancia para os dois.
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5. QUETAMINA E PROPOFOL NA CONTENCAO QUIMICA DE CAPRINOS
(Capra aegagrus hircus, Linnaeus, 1758) PRE-TRATADOS COM ACEPROMAZINA
- ASPECTOS CLINICOS E LABORATORIAIS

Resumo

Neste trabalho avaliou-se o propofol e a quetamina na contengdo quimica de 30 cabras pré-
tratadas com acepromazina, através de aspectos clinicos e laboratoriais. Os animais foram
divididos em trés grupos, que receberam associacdes de acepromazina e quetamina, Grupo
— AQ (n = 10); acepromazina e propofol, Grupo — AP (n = 10); e Controle — C (n = 10), que
ndo recebeu nenhuma medicacdo. Foram avaliados o tempo de decubito (TD), movimentos
ruminais (MR), freqiiéncia cardiaca (FC) e temperatura retal (TR); e mensuragdo das
dosagens sangiiineas de uréia, creatinina e aspartato aminotransferase (AST), e contagem
de leucocitos. Utilizou-se o teste ndo paramétrico de Kruskal-Wallis para comparagdo entre
os grupos, adotando-se 5% de significancia. Houve diferenca significativa (p<0,05) para
MR, FC e TD na comparagdo entre os grupos. Os exames laboratoriais apresentaram
alteragdes significativas (p<0,05) nos valores de uréia, AST e leucocitos totais. A partir dos
resultados obtidos pode-se concluir que os farmacos estudados apresentam caracteristicas

adequadas para conteng@o quimica em procedimentos de curta duragdo nesta espécie.

Abstract

In this paper, we evaluated propofol and ketamine in the chemical containment of 30 goats,
pre-treated with acepromazine, by using clinical and laboratorial aspects. The animals were
divided into three groups, which received associations of acepromazine and ketamine,
Group - AQ (n = 10); acepromazine and propofol, Group - AP (n = 10); and Control - C (n
= 10), which didn't receive any medication. Time of recumbency (TR), ruminal movements
(RM), heart rate (HR) and rectal temperature (RT) were evaluated; and the blood doses of
urea, creatinine and aspartate tranferase (AST), and leukocytes count. The Kruskal-Wallis

non-parametric test was used for comparing the groups, adopting a 5% significance. There



was a significant difference (p<0,05) for RM, HR and TR in the comparison between
groups. The laboratory exams showed significant alterations (p<0,05) in the values of urea,
AST and leukocytes. From the results obtained, we can conclude that the drugs studied
present adequate characteristics for chemical containment during short duration procedures

in this species.

5.1 Introducao

Nos ultimos anos, a caprinocultura no Brasil vem se consolidando como importante
alternativa pecudria, principalmente para o pequeno produtor, que emprega a mao de obra
familiar (GONCALVES et al., 2001). Ela apresenta uma importancia sdcio-econdmica
acentuada na Regido Nordeste do Brasil por concentrar 9,5 milhdes de cabegas, o que
corresponde a 92,5% do rebanho nacional (IBGE, 2005).

Em Anestesiologia Veterinaria, busca-se continuamente a contengdo farmacoldgica
para estabelecer tratamentos, cruentos ou ndo, permitindo manipulagdes seguras e
duradouras, dispensando a anestesia geral sem alterar, sobremaneira, os parametros
fisiologicos (HATSCHBACH, et al., 2006). A anestesia tem como objetivos basicos criar
uma condi¢do de conforto, imobilidade e estabilidade fisioldgica, antes, durante e apos a
realizagdo de um procedimento, o qual seria, de outra forma, doloroso, nocivo (BEATTIE,
2003).

A maioria das técnicas anestésicas em ovinos € caprinos se resume em anestesias
locais, com ou sem medicacdo pré-anestésica, anestesias dissociativas e, raramente
anestesias gerais (MASSONE, 2008). O tiopental e a quetamina sdo popularmente
utilizados em anestesias de pequenos ruminantes (GRAY & McDONELL, 1986;
RIEBOLD, 1996).

Segundo Silva (2006) a quetamina foi desenvolvida e liberada nos Estados Unidos
em 1970. Produz anestesia do tipo dissociativa, caracterizada por catatonia, amnésia e
analgesia com ou sem verdadeira perda da consciéncia (TREVOR e WHITE, 2006). Atua

como antagonista dos receptores NMDA (N-metil-D-aspartato), com propriedades



analgésicas e anestésicas, usada para indu¢do da anestesia e suplementacdo da anestesia
geral (DOHERTY, 2007).

Ferreira (1998), descreve a quetamina como um farmaco util em procedimentos
diagndsticos e cirurgias superficiais de curta duragdo que precisam de intensa analgesia. E
um derivado da cicloexanona, ndo barbiturico cujas agdes farmacoldgicas sdo nitidamente
diferentes daquelas de outros anestésicos intravenosos (HOWIE e SMITH, 1996).

Segundo Booth (1992), a quetamina ¢ contra indicada em animais acometidos de
disfuncio hepatica ou renal. E metabolizada extensivamente por enzimas hepaticas através
da N-Desmetilacdo pelo citocromo P-450, para formar a norcetamina que ¢ hidroxilada e
posteriormente conjugada, sendo eliminada pelos rins na forma de glicuronideos inativos
(SILVA, 2006).

O propofol ¢ um agente anestésico que atua incrementando o efeito do acido g-
aminobutirico (GABA), no sistema nervoso (WEBSTER, 2005). Foi introduzido em
anestesia em 1977 e liberado para uso nos Estados Unidos em 1989 (ALVES, et al. 2002).
E comercializado a 1% ou a 2% em emulsdo leitosa branca contendo 6leo de soja 10%,
glicerol 2,25% e 1,2% de fosfato de ovos purificados (BAGATINI et al., 2005).

Produz anestesia caracterizada por rapida inducdo da hipnose, curta duracdo da
anestesia, com pouco acumulo apds repeticdo da administragdo, e auséncia de excitagdo
durante a indu¢do, manutencdo e recuperacdio (WEAVER & RAPTOPOULOS, 1990).
Causa inconsciéncia em tempo de circulagdo brago-cérebro, assim como o tiopental; a
recuperacdo apos dose unica ¢ rapida, cinco minutos (FERREIRA, 1998), e pode causar
hipotensao e apnéia apos sua administracdo (HOFMEISTER, 2008).

Quando associado a analgésicos opidides de curta a¢do, o propofol ¢ utilizado para
anestesia intravenosa total (sem associagdo com anestésicos inalatorios), visando a
recuperacdo anestésica mais rapida, importantes em procedimentos de curta duracdo ou
realizados e nivel de ambulatérios (FERREIRA, 1998). Em pacientes veterindrios ¢
comumente utilizado para inducdo anestésica (SETOYAMA, 2003). Relatos com o uso de
propofol para indu¢do e manutencdo da anestesia, demonstraram que sua indicagdo ¢
apropriada em caprinos (CARROLL et al., 1998).

O propofol possui metabolizacdo hepatica e extra-hepatica, provavelmente no

pulmdo (CHIU e WHITE, 2004). Forma sulfatos e glicuronidios que sdo inativos, € em



caso de hepatopatia a sua meia-vida apresenta-se discretamente elevada. A sua eliminagdo ¢
urinaria e em caso de doengas renais sua farmacocinética pouco se altera (BAGATINI et
al., 2005).

Segundo Massone (2008) a anestesia dissociativa ¢ uma alternativa anestésica
codmoda e pratica para pequenas intervengdes, a campo e de curta duragdo em caprinos. Sua
grande vantagem ¢ que o despertar do animal € tranqiiilo e, durante o ato cirurgico, nio se
constatam efeitos extrapiramidais ou alteragdes paramétricas bruscas, auferindo, assim,
uma certa seguranga para quem a pratica.

Problemas comuns em caprinos anestesiados incluem o timpanismo, apds decubito
prolongado, e aspiragdo de conteudo gastrico. Através desta pesquisa objetivou-se
comparar o tempo de decubito e as alteracdes fisiologicas decorrentes da administracdo de
quetamina e propofol em caprinos tranqiiilizados com acepromazina, como método de

contenc¢do quimica para procedimentos de curta duragao.

5.2 Material e métodos

Foram utilizados 30 cabras, sem racga definida, pesando entre 16 e 23Kg, com idades
entre seis meses € dois anos. Estes animais foram selecionados de um rebanho de 160
caprinos através de exame fisico, onde as fémeas doentes, gestantes e lactantes foram
descartadas. Todos animais do rebanho receberam tratamento com duas doses de
ivermectina, com intervalo de 20 dias para cada dose, um més antes da realizagdo do
experimento.

Eles foram separados em trés grupos de dez, que receberam a acepromazina
(0,1mg/kg/IM) e quetamina (Smg/kg/E.V.), no grupo AQ; acepromazina (0,1mg/kg/IM) e
propofol (2mg/kg/E.V.), no grupo AP, e o Grupo Controle (C) que ndo foi medicado, onde
houve apenas coleta dos dados. Antes da realizagdo da conten¢do quimica os animais foram
submetidos a jejum de 24 horas de dieta solida e 12 horas de liquidos.

Os animais foram avaliados através de exames fisicos e laboratoriais, sem estimulo
cirargico ou doloroso. Os pardmetros fisiolégicos foram avaliados através de freqiiéncia

cardiaca (FC), movimentos ruminais (MR), e temperatura retal, mensurados em dois



momentos: o primeiro, antes da aplicagdo dos farmacos (M1) e o segundo (MS5) cinco
minutos ap6s a aplicagdo da quetamina (AQ) e do propofol (AP). A observacdao do tempo
de decubito (TD), foi feito quinze minutos apds aplicagdo da acepromazina (Figura 9),

quando a quetamina e o propofol foram aplicados em seus respectivos grupos (Figura 10).

Figura 9: Animais em decubito (malhado), apds aplicacdo de

acepromazina.



Figura 10: Animal em decubito lateral apos aplicagdo da medicacao

por via intravenosa.

Foram realizadas analises da contagem total de leucécitos, imediatamente antes o
procedimento de contengdo (LO), e a segunda 48 horas apds (L2). E trés avaliagdes da
dosagem sérica de uréia, creatinina e Aspartato aminotransferase (AST), a primeira
imediatamente antes do procedimento (B0) e as outras 24 (B1), e 48 (B2), horas ap0s.

As avaliagodes estatisticas foram realizadas de segundo Sampaio (1998). Utilizando-
se o teste ndo paramétrico de Wilcoxon para avaliar a ocorréncia de variagdes dos
parametros fisiologicos de cada grupo, onde em seguida estes resultados foram submetidos
ao teste ndo paramétrico de Kruskal-Wallis para comparar as variagcdes entre os grupos,
adotando-se 5% de nivel de significancia para ambos os testes. Os resultados dos exames
bioquimicos foram submetidos ao teste de Friedman para comparacdo dentro do grupo e
Kruskal-Wallis para comparacdo entre os grupos, adotando-se 5% de significancia. E os
leucogramas foram submetidos ao teste de Wilcoxon em cada grupo e Kruskal-Wallis na

comparagdo entre os grupos, adotando-se 5% de significancia para os dois.



5.3 Resultados e discussao

Os parametros fisiologicos (Tabela 1), apresentaram diferenca significativa
(p<0,05), para os parametros de movimentos ruminais (MR), e freqiiéncia cardiaca (FC),
entre MO e MS. Constatado-se aumento da freqliéncia cardiaca e diminui¢do nos
movimentos ruminais nos grupos AQ e AP. Nao houve diferenca estatistica significativa na

comparacao entre os grupos (Tabela 2).

Tabela1-  M¢édia dos parametros fisiologicos antes (M0) e apos (M5) a contencdo
quimica de cabras da regido do Semi-arido paraibano, com acepromazina e

quetamina (AQ), acepromazina e propofol (AP), e Grupo controle (C).

Parametros fisiologicos

FC (bat/min)’ MR (mov/3min)? TR(°C)?
TD(min)*
Grupos MO M5 MO M5 MO M5
C 79,1a 79,5a 0,8a 0,9a 39,0a 39,3a 0
AQ 86,4a 98,5b 0,7a 0,2b 38,9a 39,1a 11,9
AP 83,1a 87,6b 1,0a 0,2b 39,1a 39,3a 7,1

'FC — Freqliéncia cardiaca; MR — Movimentos ruminais; *TR — Temperatura retal; *TD —
Tempo em decubito.
Meédias seguidas da mesma letra ndo diferem estatisticamente pelo teste de Wilcoxon a 5%

de significancia.

O aumento da freqiiéncia cardiaca provocada pela administracdo ja foi relatado em
outros experimentos. Stegmann (1998), encontrou aumento significativo da associagdo
midazolam (0,4mg/kg) e quetamina (4mg/kg), em estudo para observar a sedacdo e a
inducdo da anestesia com midazolam e midazolam com quetamina.

Mesmo quando foi utilizada por outras vias de aplicacdo, a quetamina pode elevar a
freqiiéncia cardiaca. DeRossi et al. (2003), observaram um aumento ndo significativo da
freqiiéncia cardiaca em caprinos anestesiados por via subaraquinoide com quetamina

(3mg/kg). Aithal et al. (2001), encontrou menor diminui¢do da freqiiéncia cardiaca em



caprinos que receberam associagdo romifidina e quetamina do que apenas romifidina por

via intratecal.

Tabela 2 -  Comparacdo de “p” dos parametros fisiologicos entre os grupos através do

teste de Kruskal — Wallis adotando-se 5% de significancia.

Valores de p por Grupo
Parametros
Controle Quetamina Propofol
MO! (MR/3min) X M52 (MR/3min) 0,655 0,025 0,023
MO (BC/min) X M5 (BC/min) 0,679 0,017 0,011
MO (TR) X M5 (TR) 0,092 0,097 0,766

'MO0 — imediatamente antes da conten¢do quimica; M5 - cinco minutos apos a contencao.

Kinjavdekar et al. (2007), observaram depressao da freqiiéncia cardiorespiratoria na
aplicagdo de quetamina associada a xilazina e a medetomidina, por via subaraquinoide, e
estimulo quando aplicada sozinha. Singh et al. (2007), encontrou diminui¢do significativa
na freqiiéncia cardiaca, com a associacdo entre quetamina e xilazina, aplicados por via
epidural, em caprinos urémicos e saudaveis. Segundo este autor esta diminui¢do teve como
causa provavel a aplicagdo de xilazina, que leva a inibicdo do tono simpatico do SNC.

Segundo Cortopassi e Fantoni (2002), a quetamina produz aumento na freqiiéncia
cardiaca de cdes e gatos, através do aumento do tonus simpdatico, débito cardiaco, da
pressdo arterial média, pressdo da artéria pulmonar e pressdo venosa central. Em humanos,
diferente dos outros anestésicos, as doses de inducdo da quetamina elevam a pressdo
arterial, a freqii€ncia cardiaca, e o débito cardiaco (EVERS e CROWDER, 2003).

A elevacdo da freqiiéncia cardiaca também foi encontrada por outro autor apds
administracdo do propofol (SOBIECH et al., 2005). E Prassinos et al. (2005), quando
comparou com quetamina, propofol e tiopental, sem a utilizagdo de agentes pré-anestésicos
em caprinos também observou que ndo houve diferenga na freqiiéncia cardiaca provocada
pelos farmacos.

Segundo Massone (2008), pode ocorrer hipotensdo e taquicardia, apds aplicagdo de

Smg/kg de propofol, em cdes pré-medicados com levomepromazina na dose de 1mg/kg.



Webster (2005), descreve que o propofol causa minima depressdo cardiovascular, e que
pode induzir a uma hipotensao arterial, de leve a moderada. O propofol parece minimizar o
reflexo barorreceptor e/ou ¢ diretamente vagotdnico, pois sdo observados aumentos
menores na freqiiéncia cardiaca para qualquer queda na pressao arterial apds administracao
de doses do propofol (EVERS e CROWDER, 2003).

Houve diminuicdo nos movimentos ruminais nos dois grupos, sem diferenga
significativa em comparagdo entre eles, onde também nao foi observado o desenvolvimento
de timpanismo. Segundo Frandson et al. (2005), os movimentos géstricos sdo regulados
pela passagem mecanica do alimento no trato e pelo estimulo dos nervos parassimpaticos,
demonstrando assim a influencia do jejum e da a¢do dos medicamentos neste experimento
para a diminui¢do do parametro MR nos grupos AP e AQ.

De acordo com Booth (1992), ap6s infusdo intravenosa de quetamina, associada a
xilazina ou diazepam, os reflexos normais de eructacdo e de degluticdo sdo mantidos, € 0s
problemas de timpanismo ruminal sdo evitados. Prassinos et al. (2005), relatam que a
ocorréncia de timpanismo em caprinos anestesiados com propofol ¢ bem menor, do que
quando utilizando a quetamina ou o tiopental. Este fato pode ser atribuido ao tempo em que
o animal permanece em decubito, pois segundo Massone (2008), o decubito prolongado
pode ocasionar timpanismo.

A média do TD observado no experimento foi maior no grupo AQ (11,5 minutos),
onde o grupo AP apresentou apenas 7,1 minutos em média (Tabela 1). O tempo médio de
dectibito observado com a administracdo do propofol de 7,1 minutos est4 acima do descrito
por Ferreira (1998) que foi de cinco minutos.

Prassinos et al. (2005), observaram um menor tempo de recuperacdo anestésica em
caprinos anestesiado com halotano que receberam propofol como agente indutor, quando
comparado com o tiopental e a quetamina. Reid et al. (1993), descreve recuperagdo rapida
(média de 13,7 minutos) em caprinos anestesiados com halotano com inducdo realizada
através do propofol.

Carrol et al. (1998), estudando a associacdo do propofol com detomidina e
butorfanol, através de infusdo continua, observaram uma recuperacao rapida dos animais.
Onde cerca de 7,3 +/- 3 minutos os animais foram extubados, apos 9,2 +/- 5 apresentaram

dectubito external, e em 17,7 +/- 4 levantaram-se.



O curto tempo de decubito do propofol pode ser explicado por sua rapida
redistribuicdo para os tecidos, incluindo os responsaveis pelo processo de eliminagdo, que
segundo Howiw e Smith (1996) ocorre em quatro a oito minutos caso ndo seja aplicada
nenhuma outra droga. Trevor e White (2006), descrevem como de dois a oito minutos a
meia-vida de distribuicdo, e de 30 a 60 minutos a de eliminacdo do propofol. Enquanto que
a quetamina apresenta meia-vida de distribui¢d@o de sete a 17 minutos, e de eliminagdo de
2,5 a trés horas (SILVA, 2006).

Nao houve alteracdes significativas na temperatura retal, também descrito por
outros autores (AITHAL et al. 2001; SINGH et al, 2007). Segundo Cortopassi e Fantoni
(2002), a hipotermia ¢ uma das principais causas da recuperagdo prolongada, fato ndo
observado neste experimento.

Nos exames bioquimicos (Tabela 3), foram encontradas variagcdes estatisticas
significativas dos valores de uréia nos trés grupos, entre BO e B3, demonstrando haver
influencia da dieta (jejum), sobre estes valores. De acordo com Wittwer et al. (1993), a
uréia ¢ sintetizada no figado em quantidades proporcionais a concentracdo de amonia
produzida no rimen e sua concentracdo sangiiinea estd diretamente relacionada com os
niveis protéicos da ragdo e da relacdo energia/ proteina da dieta.

Kinjavdekar (2007), observou aumento significativo da uréia sérica, apos aplicacao
de trés associa¢des anestésicas contendo quetamina por via subaracndide em caprinos, no
entanto, estas alteragdes foram atribuidas a diminuicdo temporaria do fluxo sanguineo
renal. Segundo Greene (1996) e Newwell et al. (1997) a quetamina diminui a filtragao
glomerular renal como conseqiiéncia do aumento da pressdo arterial média.

Houve alteragdo significativa nos valores séricos da AST do grupo AQ apds 48
horas da conteng¢@o quimica (B2), e na comparagdo entre os grupos, como mostra a Tabela
3. Segundo Boot (1992), a biotransformagdo da quetamina ocorre no figado induzindo o
sistema microssomico hepatico (P450) e ¢ contra indicada em pacientes acometidos
disfun¢do hepatica ou renal. Greene (1996) relata que a quetamina ¢ aceitavel para indugdo

anestésica em pacientes com doenga hepatica.



Tabela 3. Me¢dia dos valores bioquimicos séricos antes (B0), 24 (B1) e 48 horas (B2),
apos a conten¢do quimica de cabras, com acepromazina e quetamina (AQ),

acepromazina e propofol (AP), e Grupo controle (C).

Bioquimica sérica (valores médios)

Uréia (mg/dL) Creatinina (mg/dL) AST (U/MI)!
Grupos BO B1 B2 BO B1 B2 BO B1 B2
C 60,7a  52,5b 39,68c 0,872a 0,863a 0,839a 88,0a 80,3a 89,8a

AQ 56,21a 63,48b 37,12¢ 0,764a 0,829a 0,797a 97,1A 103,5B 114,7C
AP 57,79a 36,48b 44,74c 0,748a 0,754a 0,709a 83,2a 92,53a 89,2a

Meédias seguidas da mesma letra ndo diferem estatisticamente pelo teste de Friedman a 5%
de significancia. E letras maiusculas e mintsculas diferem pelo teste de Kruskal-Wallis a
5% de significancia.

'AST — Aspartato aminotransferase

O grupo AP apresentou diferenga significativa na contagem total de leucocitos,
entre LO e L1, e na comparacdo entre os grupos (Tabela 4). Segundo Kinjavdekar (2007) e
Singh et al. (2007), o aumento do nimero de leucocitos durante a anestesia e sedacdo pode
ocorrer devido a passagem do compartimento intravascular para o extravascular, secundario
a diminuicdo da atividade simpatica no bago e em outros 6rgaos que servem de reservatorio
para as células sangiiineas.

Este aumento também pode ser explicado pela capacidade do propofol em causar
reacdes anafilactoides e liberagdo de histamina. Pois de acordo com Evers e Crowder
(2003), o propofol ndo exerce efeitos clinicamente significativos nos sistemas organicos
hepético, renal ou enddcrino, porém ocasionalmente pode provocar reagdes anafilactoides e

liberagdo de histamina com a mesma baixa freqiiéncia que o tiopental.



Tabela 4. Me¢dia dos valores dos Leucdcitos totais dos grupos C, AQ e AP, antes (LO)

e 48 horas ap6s (L1) a contengdo quimica de cabras.

Média dos leucdcitos totais

Grupos o o
C 12302,5 A 16520,0 A
AQ 11760,0 A 13390,0 A
AP 12915,0 A 20230,0 B

Meédias seguidas da mesma letra ndo diferem estatisticamente pelo teste de Wilcoxon a 5%

de significancia.

5.4 Conclusoes

A partir dos resultados obtidos pode-se concluir que a associagdo acepromazina e
quetamina causa um periodo de decubito maior do que associagdo acepromazina e
propofol, quando utilizado nestas condigdes. Onde estas associagdes farmacoldgicas sdo
adequadas para conten¢do quimica em procedimentos de curta duragdo, porém a associagao
com propofol apresenta a vantagem de promover recuperacdo mais rapida que ¢ desejavel

nesta espécie.
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