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RESUMO

Avaliaram-se as alteracdes eletrocardiograficas, ecocardiograficas e de
marcadores bioquimicos em cadelas anestesiadas com atropina-xilazina-
cetamina-S (+) em diferentes associag¢oes. Utilizaram-se 23 cadelas, clinicamente
saudaveis, distribuidas aleatoriamente em quatro grupos experimentais (Gl-n=6,
GlI-n=6, GllI-n=6 e GIV-n=5). Os animais do GlI, Gll, GlIl e GIV foram tratados
respectivamente com atropina-cetamina-S (+) (0,04 mg/kg — 10 mg/kg), cetamina-
S (+) (10 mg/kg), atropina-xilazina-cetamina-S (+) (0,04mg/kg — 1,1 mg/kg -10
mg/kg) e xilazina-cetamina-S (+) (1,1 mg/kg -10 mg/kg). Apos dez minutos da
aplicacao da inducgéo, foram reaplicados 5,0 mg/kg de cetamina-S (+) nos animais
de ambos os grupos. Avaliaram-se os animais por um periodo de 36 horas, por
meio de eletrocardiograma, ecocardiograma e avaliacdes da atividade sérica de
aspartatoaminotransferase (AST), creatinoquinase (CK) e creatinoquinase fracéo-
MB (CK-MB). Relativamente a eletrocardiografia, os protocolos anestésicos
estudados desencadearam mudancas significativas especialmente no tempo de
conducao atrioventricular, evidenciado pelo aumento da duragéo do intervalo PR,
e periodo de sistole, evidenciado pelo aumento da duracdo do intervalo QT,
sugerindo um quadro de sobrecarga ventricular, predominantemente evidenciados
nos animais do grupo tratado com a associacao Xxilazina-cetamina-S (+). Quanto a
avaliacdo ecocardiografica, as principais alterac6es foram evidenciadas entre as
variaveis, volume sistélico final, fracdo de ejecdo e débito cardiaco,
predominantemente nos animais xilazina-cetamina-S (+). Com relacao a avaliacédo
bioquimica, notou-se que independente do tratamento adotado foram observadas
alteracdes nos valores de CK e CK-MB, permanecendo alteradas por um periodo
maior nos animais dos grupos tratados com atropina-xilazina-cetamina-S(+) ou
xilazina-cetamina-S (+). Desse modo, diante das condigbes em que o estudo foi
realizado permite-se concluir que dentre os grupos estudados, a associacao
atropina-xilazina-cetamina-S (+) desencadeou menores efeitos sobre o coracéo,
engquanto que as alteragcdes mais significativas ocorreram nos animais tratados
com xilazina-cetamina-S(+).

Palavras-chave: creatinoquinase-MB, ecocardiograma, isquemia, miocardio,
guetamina
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ABSTRACT

Changes in physiological parameters of electrocardiography, echocardiography
and biochemistry markers were evaluated in dogs anesthetized with different
associations of atropine, xylazine and S-ketamine. Twenty three healthy female
dogs randomly distributed in four groups named as GI-6, GllI-6, GlII-6 and GIV-5
were treated respectively with atropine and S-ketamine (0,04mg/kg; 10 mg/kg); S-
ketamine (10 mg/kg); atropine, xylazine and S-ketamine (0,04mg/kg; 1,1 mg/kg;
10 mg/kg) and xylazine and S-ketamine (1,1 mg/kg; 10 mg/kg). Ten minutes after
induction, 5mg/kg of S-ketamine was administered to animals from all groups.
Measurements of electrocardiogram, echocardiogram and serum activity of
aspartate aminotransferase (AST), creatine kinase (CK) and creatine kinase MB
isoenzyme (CK-MB) were evaluated for 36 hours. Concerned to
electrocardiography, the proposed anesthetic protocols showed significant
changes especially in atrioventricular conduction period (PR interval) and systole
period (QT interval), mostly in GIV. In relation to echocardiography, the main
alterations happened in following variables, final stroke volume, ejection fraction
and cardiac output, predominantly in GIV. In serum biochemistry analysis, it was
observed alterations in CK and CK-MB values in all groups, which maintained
changed for a longer time in Glll and GIV. Thus, under conditions of this study, it
can be conclude that atropine, xylazine and S-ketamine association (GlII)
determined lower effects on heart, while marking alterations occurred in animals
from GIV.

Key-words: creatine kinase MB, echocardiogram, ischemia, ketamine,
myocardium.
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1 INTRODUCAO

Em Anestesiologia Veterinaria, busca-se continuamente a contencéo
farmacoldgica para se estabelecer tratamentos, cruentos ou ndo, permitindo
manipulagbes seguras e duradouras sem, contudo, alterar os parametros
fisiolégicos (HATSCHBACH, 2005). Desse modo, o desenvolvimento de técnicas
e a realizacdo de associacOes farmacolégicas que visam obter maior qualidade
anestésica tém ganhado cada vez mais importancia diante da crescente
preocupacgao com o bem-estar animal.

Dentre as varias classes de farmacos anestésicos que compdem 0s
protocolos comumente utilizados na rotina veterinaria, destacam-se os agentes
dissociativos, sendo a cetamina o principal representante do grupo, empregada
na anestesia em cées (BOOTH, 1992, THURMON et al., 1996; VALADAO, 2002).
A cetamina, um derivado da fenciclidina, ha muito é utilizada na anestesia de
pequenos e grandes animais, seja associada a outros farmacos como agente de
inducdo a anestesia inalatdria, na contencdo quimica de individuos ou em
procedimentos cirargicos de curta duracdo (MARIETTA et al.,1977; MUIR &
HUBBELL, 1988; SOUZA et al., 2002). O farmaco esta disponivel como mistura
racémica ou como isébmero S(+) cetamina purificado. A forma racémica é
constituida por dois isbmeros da cetamina: dextro-rotatério S(+) e levo-rotatorio
R(-) (MUIR & RUBBEL, 1988; EVERS & CROWDER, 2001; DUVAL NETO, 2004).

Desde a sua purificacdo, varios estudos vém sendo desenvolvidos em
humanos, evidenciando que a cetamina-S (+), quando comparada ao seu
racemato, determina menores efeitos simpaticos, apresentando
consequentemente reducdo das alteracdes cardiovasculares indesejaveis
(SOUZA et al., 2002). Entretanto, informacdes referentes ao uso de cetamina-S
(+) de forma isolada ou em associacdo em animais sdo poucas (MUIR &
RUBBEL, 1988; DUQUE et al., 2001; RIVIERA & PIRES, 2003), especialmente
relacionadas a alteragOes cardiovasculares (SOUZA et al., 2002; MORAES et al.,
2005). Apesar do restrito numero de trabalhos acerca do assunto, nota-se que a
cetamina-S (+) apresenta efeitos cardiovasculares semelhantes a cetamina

racémica em cdes, ndo indicando caracteristicas superiores com relagcdo a



diminuicdo dos efeitos sobre o coracdo (MUIR & HUBBELL, 1988; SOUZA et al.,
2002).

Em decorréncia de importantes efeitos colaterais ao uso da cetamina,
especialmente com relagcdo ao aumento do tbnus muscular, indica-se sempre em
anestesia em cées, a associacdo de um agente sedativo ou tranquilizante como
pré-medicacdo (KOLATA & RAWLINGS et al., 1982; SHORT, 1987, VALADAO,
2002). Dos protocolos mais comumente empregados, a associacdo xilazina-
cetamina € considerada uma das mais populares técnicas anestésicas utilizadas
em pequenos animais (HASKINS et al., 1986; HALL & CLARK, 1991; LUNA et al.,
2000). A xilazina é capaz de contrabalancear os efeitos indesejaveis inerentes ao
uso da cetamina, como o aumento da atividade motora e a ativacdo simpatica.
Em contrapartida, seu emprego pode desencadear alteracées inerentes ao
coragao, tais como, arritmias e bloqueios atrioventriculares (HASKINS et al., 1986;
MAGOON et al., 1988; JOON-KI KIM et al., 2004).

Com intuito de contrabalancear os efeitos da xilazina, especialmente
sobre as alteracdes cardiovasculares decorrentes de sua utilizacdo, o emprego do
sulfato de atropina a associagdo xilazina-cetamina é extensamente descrito (HSU
& LU, 1984; MAGOON et al., 1988; BROCK, 2001, VALADAO, 2002). Entretanto,
apesar da contra-indicagdo do emprego de atropina em pequenos animais ser
rara, existem algumas situacdes em que seu uso profilatico ndo € recomendado
em funcdo do incremento no trabalho cardiaco, que, em alguns casos, pode
desencadear alteragfes cardiovasculares consideraveis (KOLATA & RAWLINGS
et al.,, 1981; MAGOON et al., 1988; SANTOS et al., 2003). O uso associado de
cetamina, atropina e xilazina pode levar a uma situacdo em que a frequéncia
cardiaca esteja aumentada, podendo ocorrer elevacdo do trabalho cardiaco,
acarretando maior demanda de oxigénio, diminuicdo do volume de ejecao, e,
consequentemente reducao da perfuséo coronaria (PARSONS et al., 1998).

Apesar das informacdes reportadas na literatura referentes as
alteracdes cardiovasculares ao uso de cetamina racémica e suas associa¢des em
pequenos animais, Sado escassos 0s estudos relacionados aos efeitos da
cetamina-S (+) em cées, especialmente envolvendo as possiveis alteracdes
diretas e indiretas sobre o coragédo, quando utilizada de forma isolada ou em

associacdo com outros farmacos.



Desse modo, com intuito de proporcionar informac¢des adicionais ao
uso de cetamina-S (+) em cées, empregada de forma isolada ou em associagéao,
considerou-se pertinente estudar, por meio de avaliacbes eletrocardiograficas,
ecocardiograficas e de marcadores bioquimicos de alteracbes musculares, os
possiveis efeitos dos referidos farmacos sobre o coracdo de cédes higidos,
submetidos & anestesia com atropina-cetamina-S (+) e xilazina em diferentes

associacoes.



2 REVISAO DE LITERATURA

2.1 Cetamina

A cetamina, um derivado do cloridrato de fenciclidina (phencyclidine
hydrochloride — PCP), foi introduzida na prética clinica a partir da década de 1960,
tendo como principal funcdo promover anestesia em humanos e animais. E
referida na literatura como “anestésico dissociativo”, por promover perda sensorial
marcante e analgesia, assim como amnésia e paralisia do movimento, sem perda
real da consciéncia (KLIDE et al.,, 1975; THURMON et al.,, 1996; LUFT &
MENDES, 2005). Na Medicina Veterinaria, a cetamina € amplamente utilizada
tanto em pequenos quanto em grandes animais, estendendo-se desde agente de
inducdo em anestesias inalatérias, contencdo quimica de individuos, a anestesia
total em procedimentos de curta duragcdo (HASKINS et al., 1986; THURMON et
al., 1996; VALADAO, 2002; JOON-KI KIM et al., 2004).

Os efeitos anestésicos dos agentes dissociativos sdo produzidos por
blogueio dos estimulos sensitivos na regido do talamo, dissociando o coértex
cerebral de maneira seletiva, interrompendo o fluxo de informacdes para o cortex
sensitivo (CHRISMAN, 1985, SCHWNDER et al., 1994). O talamo junto ao lobo
parietal sdo as regibes do encéfalo responsaveis pelo processamento de
informacgdes sensitivas da dor, propriocepcao e toque.

De maneira geral, os mecanismos de acgao da cetamina constituem-se
no antagonismo nao competitivo dos receptores do tipo N-metil-D-aspartato
(NMDA) do SNC, envolvidos com a conducéo dos impulsos sensoriais espinhal,
acdo gabaérgica; blogueio da recaptacdo das catecolaminas; agonismo dos
receptores opiodides na medula espinhal e antagonismo dos receptores
muscarinicos do SNC (SHORT, 1987; FANTONI, et al., 1999; VALADAO, 2002;
SANTOS, 2003).

A cetamina apresenta-se na forma de cloridrato de 2-[(0) clorofenil] -2

metilaminociclo-hexanona, € uma ciclohexamina com pKa 7,5, solubiliza-se em



adgua, resultando em solucdo transparente e inodora, altamente sollvel em
lipideos, sendo rapidamente absorvida apdés a administracdo intra-venosa,
intramuscular, intranasal, oral ou retal (WHITE et al., 1980; SHORT, 1987,
STEWART, 1999). Apesar de poder ser administrada por diversas vias, na pratica
clinica, as vias venosa e muscular sdo as mais recomendadas, haja vista que a
concentracdo plasmatica terapéutica é alcancada de forma mais rapida quando
comparada as demais. A biotransformacdo da cetamina € realizado no figado,
tendo como principal via a N-demetilacdo por meio do complexo enziméatico
microssomal P-450 (GRANT et al.,1981; WHITE et al., 1980; OLIVEIRA et al.,
2004) e seu principal metabdlito, a norcetamina (THURMON et al., 1996;
RAEDER & STENSETH, 2000) apresenta um terco a um quinto da poténcia da
droga original podendo relacionar-se com efeitos analgésicos prolongados
(OLIVEIRA et al., 2004; LUFT & MENDES, 2005).

A cetamina esta disponivel comercialmente como mistura racémica,
associada aos conservantes cloreto de benzetdnio e ao clorbutanol, ou como
isomero S(+) cetamina purificado. A forma racémica € constituida por dois
isbmeros da cetamina: dextro-rotatério S(+) e levo-rotatério R(-) (MUIR &
RUBBEL, 1988; EVERS & CROWDER, 2001; VALADAO, 2002; DUVAL NETO,
2004). A forma S(+), no homem, apresenta um maior potencial de anestesia e
hipnose enquanto que, seu racemato, produz maior excitabilidade (WHITE et al.,
1980; LAURETTI et al., 2000). Em céaes, trabalhos avaliando a poténcia
anestésica entre cetamina racémica e cetamina-S (+), ndo foram observados
efeitos superiores do isdbmero S(+) quando comparados ao racemato
(DELEFORGE et al., 1991; DUQUE, 2005). PESS et al. (2003) comparando os
efeitos analgésicos e sedativos da cetamina S(+) e da cetamina racémica, em
procedimentos de cateterizacdo cardiaca em criancas e recém-nascidos,
concluiram que a cetamina S(+) apresentou-se mais eficiente tanto com relacéo
ao potencial de sedacdo quanto de analgesia, em compara¢do ao seu racemato,
demonstrando uma diminuicdo dos riscos de possiveis efeitos adversos
conhecidos, em decorréncia do uso da droga. Em contrapartida, DUQUE et al
(2004), em trabalho comparando os efeitos da analgesia preemptiva no
tratamento de dor pés-incisional em cdes apds administracdo epidural de

cetamina racémica ou cetamina S (+), concluiram que, apesar do conhecido efeito



analgésico e anestésico superior da cetamina S(+) em relacdo a forma racémica,
guando administrada por via epidural, o racemato apresentou-se superior.

Uma das principais diferencas da cetamina frente a outros anestésicos
intravenosos € a capacidade de estimular o sistema cardiovascular
(BORGBJERG & FRIGAST, 1997; ERRANDO et al., 1999), embora 0 mecanismo
de estimulacdo ainda nao esteja totalmente conhecido (MON, 2005). A cetamina
induz uma estimulacdo simpatica, com aumento da frequéncia cardiaca, débito
cardiaco, trabalho e consumo de oxigénio pelo miocardio (BOOTH, 1992; LIN,
1996; REVES et al., 2000). Entretanto, existem evidéncias de que a cetamina
possui um efeito inotrépico negativo direto no coracdo em altas concentragées.
Estudos utilizando preparacbes in vitro de células de miocéardio canino
demonstraram que altas concentracdes de cetamina deprimem a contratilidade
celular (RAEDER & STENSETH, 2000; CRUZ, 2003).

Estudos avaliando os efeitos da cetamina e a existéncia de
estereoseletividade entre os isdbmeros da droga quanto ao bloqueio da
cardioprotecdo sao extensivamente discutidos (FISHER et al., 1999; MOLOJAVYI
et al., 2001; MULLENHEIM et al., 2001). Em trabalho avaliando as propriedades
da cetamina e seus isdbmeros sobre o coracao isolado de ratos, observaram-se
que a cetamina S (+), ao contrario do isbmero negativo e do racemato, nao
bloqueou a atividade cardioprotetora contra isquemia, ndo tendo sido registrada
nenhuma influéncia sobre as alteracdes nos canais de s6dio (MOLOJAVYI et al.,
2001).

O mecanismo pelo qual ocorre aumento de catecolaminas circulantes
resultante do uso de cetamina € controverso na literatura. Alguns autores afirmam
gue durante a inducdo anestésica com cetamina, os valores de noradrenalina no
plasma aumentam, podendo duplicar-se em relacdo aos valores basais. Tal
afirmacdo é embasada na capacidade que o farmaco possui de bloquear a
recaptacdo de noradrenalina no sistema nervoso (HIROTA & LAMBERT, 1996;
RAEDER & STENSETH, 2000; CRUZ, 2003). Para ouros autores, além da
incapacidade de recaptacdo de catecolaminas, os efeitos cardiovasculares
devem-se a estimulacdo direta do SNC (REBOSO & GONZALEZ, 1999; MON,
2005). O aumento de catecolaminas circulantes, especialmente a adrenalina

podem ativar os receptores B-adrenérgicos presentes no musculo cardiaco, os



quais participam diretamente do mecanismo de contracdo do miocardio (VITAL,
1999). TREVOR & MILLER (2003) afirmaram que o aumento dos niveis
plasmaticos de adrenalina e de noradrenalina pode ocorrer dentro de apenas dois
minutos apos a administracdo intravenosa de cetamina, com retorno aos valores
basais dentro de 15 minutos.

As alteragbes hemodinamicas desencadeadas pelo uso de cetamina
em caes sao largamente citadas na literatura (HASKINS et al., 1986; MAGOON et
al.,, 1988; JOON-KI KIM et al, 2004). Estudos comparando os efeitos
hemodindmicos entre a cetamina S(+) e cetamina racémica em caes,
evidenciaram nao haver diferencas significativas entre as drogas (MUIR &
HUBBELL, 1988). Achados semelhantes foram reportados MON (2005) ao
avaliarem as alteracdes hemodinamicas da cetamina e seus isdmeros em
humanos. O uso de cetamina em caes desencadeia um incremento no trabalho
ventricular esquerdo, com consequente aumento do débito cardiaco e presséo
arterial média, podendo ocorrer diminuicdo do volume sistélico do ventriculo
esquerdo (SCHWARTZ & HORWITZ, 1975; TOKICS et al., 1983; HASKINS et al.,
1986).

A administragdo de cetamina pode desencadear mudancas no ritmo e
conducédo elétrica do coracdo, como resultado de hipdxia miocardica em caes.
PEREIRA et al. (1992) verificaram alteracfes eletrocardiograficas desencadeadas
pelo uso de cetamina associada a clorpromazina, com constantes infra e supra
desnivelamentos do segmento ST, sugerindo um quadro de hip6xia do musculo
cardiaco. SOUZA et al. (2002) avaliando comparativamente as alteracfes
eletrocardiograficas em caes anestesiados com cetamina ou cetamina-S (+),
concluiram que a cetamina-S (+) apresentou efeitos similares aos observados

pelo uso de cetamina racémica na eletrofisiologia cardiaca na dose de 20mg/kg.

2.2 Xilazina

A xilazina [2 (2,6 dimetilphenilamine) 4H5,6-dihidro-13-thiazine

hydrochloride] é um farmaco que apresenta propriedades seletivas classicas,

como tranquilizacao, relaxamento muscular por agao central, sedacao e analgesia



(KOLATA & RAWLINGS, 1981; SPINOSA, 2002), comumente utilizado na pratica
clinica de pequenos animais como agente sedativo (LEMKE et al., 1993; JOON-KI
KIM et al., 2004). Farmacologicamente é classificada como pertencente ao grupo
dos agonistas de receptores adrenérgicos do tipo a-2, promovendo depressao do
SNC e periférico por diminuicdo na liberacdo de noradrenalina (KOLATA &
RAWLINGS, 1981; MUIR & HUBBEL, 1995; FANTONI et al., 1999; MASSONE,
2003, LEMKE, 2004). Verifica-se como efeito dessa acdo, diminuicdo da atividade
simpatica do sistema nervoso central, bem como a reducdo dos niveis de
catecolaminas circulantes (FANTONI et al., 1999). A droga aplicada por via
intravenosa possui meia-vida de cerca de 30 minutos no cao, com recuperacao
completa dos animais entre 120 a 180 minutos (GROSS et al., 2003).

No sistema cardiovascular a xilazina inicialmente causa vasoconstricdo
periférica com aumento transitério da pressao arterial, em decorréncia da acdo do
farmaco sobre os receptores alfa-1-adrenérgico (KLIDE et al., 1975; KLIDE, 1992;
LEMKE, 2004). A fase subsequiente é caracterizada pela diminuicdo do ténus
simpatico, freqiéncia cardiaca e pressao arterial (HASKINS et al., 1975; LEMKE,
2004).

Quanto aos efeitos hemodindmicos observados apds a aplicacdo de
xilazina em cées, observa-se diminuicdo do débito cardiaco, sem, no entanto,
promover alteragdes significativas no volume sistolico do ventriculo esquerdo
KLIDE et al., 1975; CLARK et al., 1992). LAWRENCE et al. (1996) descreveram
que, apesar de ocorrer diminuicdo no débito cardiaco ap6s a administracdo de
farmacos alfa-2-agonista, a irrigacdo e o fluxo sangliineo do coragdo e outros
orgaos vitais sdo mantidos. CARVALHO et al. (2007) avaliando alteracdes
ecocardiograficas em gatos-do-mato, observaram que apds a aplicacdo de
xilazina, ocorre diminuicdo da fragdo de encurtamento da fibra miocardica, em
funcdo do seu efeito depressor cardiaco.

Alteracdes eletrocardiograficas consideraveis tém sido reportadas apos
a administracdo de xilazina em cées (KLIDE et al.,, 1975; CLARK et al.1992;
LEMKE, 2004). O farmaco produz bloqueio atrioventricular em decorréncia do
incremento  inicial da pressdo arterial, desencadeando um aumento
compensatoério no ténus vagal (LEMKE, 2004). Além disso, pode-se evidenciar

apos aplicacdo intravenosa de xilazina, aumento do intervalo PR, como resultado



da diminuicdo da conducdo do impulso atrial ao nodo atrioventricular (KLIDE et
al., 1975; JOON-KI KIM et al.,, 2004) e, em casos mais graves, geracado de

complexos ventriculares prematuros (CLARK et al., 1992).

2.3 Atropina

A atropina é classificada como um antagonista colinérgico,
parassimpatolitico, ou ainda como antimuscarinico de ocorréncia natural derivado
da Atropa belladonna (SPINOSA et al., 2002; ADAMS et al., 2003). Trata-se do
principal agente anticolinérgico utilizado em procedimentos anestésicos,
interagindo com receptores muscarinicos das células efetoras que, por ocuparem
esses locais impedem a acetilcolina de fixar-se no sitio receptor (SHORT 1987,
POMPEMAYER et al., 1998; BROCK, 2001; ADAMS et al., 2003). Clinicamente é
utilizada com o objetivo de promover diminuicdo de secrecdes salivar e bronquial
durante a anestesia bem como dos efeitos de estimulacdo do nervo vago,
produzidos por certos farmacos que estimulam o sistema parassimpético (HALL &
CLARK, 1991). A atropina pode ser injetada por via intramuscular ou intravenosa
quando se requer uma acdo mais rapida, ou por via subcutanea para efeitos mais
prolongados, mas com periodo de laténcia maior. A dose normalmente
empregada € de 0,044mg/kg, ndo sendo aconselhavel no cédo exceder a dose
total de 1 a 1,5 mg, por ndo possuir antagonistas especificos (MASSONE, 2003).

Com relagdo aos efeitos cardiovasculares, a atropina atua sobre o
nodo sinusal, consequentemente aumentando a frequéncia cardiaca e no nodo
atrioventricular, aumentando a velocidade de conducdo do coracdo (SILVA,
2006). O débito cardiaco tende a aumentar com a atropina em decorréncia
primariamente do incremento na freqiéncia cardiaca (ADAMS et al., 2003). Induz
taquicardia sinusal e, consequientemente acarreta diminuicdo do tempo de
enchimento ventricular e aumento do consumo de oxigénio pelo miocéardio, o que,
em algumas situacdes, podem levar a um quadro de isquemia do musculo
cardiaco (STOELTING & MILLER, 2000). Tais fatos limitaram nos ultimos anos o

uso do farmaco por varios especialistas como meétodo profilatico de alteracées no
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ritmo cardiaco em procedimentos anestésicos, como bradiarritmias
(POMPERMAYER et al., 1998; BROCK, 2001).

2.4 Atropina-cetamina-xilazina: efeitos sobre o sistema cardiovascular

A associacao atropina—cetamina-xilazina é extensivamente empregada
na rotina veterinaria por apresentar relativa seguranca quando administrada em
animais higidos (HASKINS et al., 1986; CLARK et al., 1992). Entretanto, em
associacfes convencionais, normalmente empregam-se doses elevadas de
xilazina, cujos efeitos adversos -cardiovasculares nem sempre s&o
contrabalanceados pela acdo simpatomimética da cetamina (CORTOPASSI &
FANTONI, 2002). A administracdo de atropina nesse particular, apesar de
promover um aumento na frequéncia cardiaca e pressao arterial, antagonizando
parcialmente os efeitos induzidos pela xilazina, nem sempre € suficientemente
capaz de evitar bradicardia (HSU & LU, 1984; MAGOON et al., 1988).

A depender do protocolo utilizado e da condicdo do paciente, 0 uso
combinado de cetamina, atropina e xilazina pode levar a uma situacdo em que a
frequéncia cardiaca esteja aumentada, podendo ocorrer elevacdo do trabalho
cardiaco (MAGOON et al., 1988), acarretando maior demanda de oxigénio,
diminuicdo do volume de ejecdo, e, consequentemente reducdo da perfusao
coronaria (PARSONS et al., 1998). MARINI et al. (1999), em trabalho avaliando
histologicamente o coracdo de coelhos submetidos a anestesia com xilazina-
cetamina descreveram presenca de degeneracdo celular e areas de fibrose,
sugestivas de lesdes de hipoperfusdo. Tais achados foram atribuidos a acdo da
xilazina sobre a vasoconstricdo coronaria, durante a anestesia. XU et al. (2007)
ao estudarem os efeitos da associacdo cetamina-xilazina em ratos, verificaram
que em determinadas doses empregadas, a associacdo pode desencadear
acentuada depressao e instabilidade na funcédo cardiaca durante o periodo
anestésico. GILLICK (1982) descreveram que um numero consideravel de 6bitos
em gatos apOs anestesia sdo associados ao uso de cetamina e xilazina.
Posteriormente, LINDE-SIPMAN et al. (1992), relataram lesbes de isquemia,
degeneracdo e necrose em miocardio de gatos que morreram apO0s serem
submetidos & anestesia com cetamina em associagbes com atropina,

acepromazina e xilazina.
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Os efeitos da atropina sobre as altera¢des cardiovasculares induzidas
pela xilazina-cetamina ndo promovem mudancas transitorias na pressao aortica e
pressdo do ventriculo esquerdo imediatamente apds aplicacdo da associacao.
Entretanto, pode potencializar a duracdo do aumento na freqiéncia cardiaca entre
cinco e 40 minutos, indicando conseqientemente aumento do trabalho cardiaco
guando administrada em associacdo (MAGOON et al., 1988).

Em caes, alteracOes relativas a hipoxemia e isquemia cardiaca séo
consideravelmente diferentes quando comparados a outras espécies. Tal
assertiva € justificada pela presenca de um desenvolvido sistema de irrigacdo
miocardica colateral (KITTLESON & KIENLE, 1998). No coragdo de cées, a
circulacao colateral interfere diretamente na resposta a diminuicdo do fluxo
sanguineo das coronarias, tanto com relacdo a alteracdes de ritmo quanto com
variagbes bioquimicas, especialmente ligadas & enzima creatinoquinase
(KLEBER, 2000). Mesmo assim, varios estudos reportados na literatura,
descreveram alteracbes cardiacas em céaes, especialmente ligadas a acédo de
farmacos anestésicos (CLARK et al.,1982; PEREIRA et al., 1992; NUNES et al.,
1997). Por outro lado, alteracdes cardiovasculares sugestivas de lesdo miocéardica
ndo foram descritas com o0 uso clinico de cetamina-S (+) em cées, na literatura

consultada.

2.5 Alteragdes cardiacas e métodos de avaliacéo

O sistema cardiovascular esta constantemente sujeito a alteracdes
provocadas pelo uso de drogas, que podem resultar em injarias, especialmente
ligadas ao miocéardio. Tais alteracdes sdo resultados da acao direta ou indireta
dos farmacos empregados (SILVA, 2006). Uma das alteracdes mais frequentes, a
isquemia miocardica, representa um desbalanco entre o suprimento de oxigénio
ao miocardio e sua demanda por esse tecido. Essa oferta inadequada de oxigénio
€ normalmente transitoria, sendo a decorrente disfuncdo das células miocardicas
reversivel, desde que haja restabelecimento do fluxo normal de sangue
(GIRALDEZ & RAMIRES, 2000).
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A taquicardia sinusal, de ocorréncia comum ao uso de anestésicos
dissociativos, promove encurtamento do tempo de diastole, periodo durante o
qual predomina o fluxo coronério, reduzindo desta forma a perfusdo miocardica.
Ao mesmo tempo, a taquicardia aumenta o trabalho cardiaco, incrementando o
consumo de oxigénio pelo miocardio (CHAGAS, 2000; CONTI, 2003).

Desse modo, o aumento do consumo de oOxigénio e 0 suprimento
inadequado tornam o musculo cardiaco susceptivel a hipéxia (DODMAN et al.,
1984). A hipodxia tecidual e a decorrente isquemia miocardica podem gerar um
amplo espectro de alteragdes bioquimicas, funcionais e hemodinamicas, a
depender de sua intensidade, duragcdo e rapidez de instalacdo (GIRALDEZ &
RAMIRES, 2000). Tais injarias, especialmente as relacionadas ao miocardio,
podem ser avaliadas e quantificadas de diferentes formas de acordo com a
extensdo e etiopatogenia da lesdo. Dos métodos atuais de avaliacdo, destacam-
se a eletrocardiografia, ecocardiografia e os marcadores bioquimicos de leséo

muscular.

2.5.1 Eletrocardiografia e ecocardiografia

A eletrocardiografia € o mais importante método de diagnéstico das
arritmias cardiacas, podendo determinar a origem do ritmo e a frequéncia de
despolarizacdo do coracéo, fornecendo informacdes sobre o estado clinico do
miocardio. As informacdes obtidas por meio da eletrocardiografia sdo essenciais
para a determinacdo do tipo, origem e gravidade das arritmias cardiacas, bem
como no direcionamento terapéutico (TILLEY, 1992; ETTINGER, 2004).

Alteracdes eletrocardiograficas durante a anestesia podem ocorrer
tanto em pacientes com anormalidades cardiacas primarias, como em pacientes
clinicamente higidos. Tais alteracdes podem se desenvolver devido a disfuncéo
fisiologica temporaria, ocorrida por exposi¢do a farmacos anestésicos, disturbios
hidroeletroliticos, hipoxia ou hipercapnia (ATLEE & BOSNJAK, 1990; TARRAGA
et al., 2000).

Dentre as técnicas ndo invasivas de avaliacdo da funcdo e da

hemodinamica cardiovascular, a ecocardiografia transtoracica destaca-se como
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um importante método na avaliagcdo morfofuncional do coracdo. Com o estudo
ecocardiografico é possivel evidenciar a carga hemodinamica, fungéo sistolica e
diastolica ventricular, inferindo-se possiveis consequéncias hemodinamicas de
lesbes cardiacas estruturais e funcionais (BOON, 2003; BONAGURA &
FUENTES, 2003).

Avaliacbes ecocardiograficas ao uso de farmacos anestésicos em
animais tém sido consideravelmente descritas na literatura (FOX, et al., 1985;
SINCLAIR et al., 2003; SOUSA et al., 2007). MARINI et al. (1999) ao avaliarem a
funcdo cardiaca em coelhos anestesiados com cetamina-xilazina, por meio da
ecocardiografia, observaram diferencas significativas na fragdo de ejecao e
velocidade de contracdo do coracdo apos a aplicacdo da associacdo. ROTH et al.
(2002) ao estudarem os impactos da anestesia sobre a funcdo cardiaca em ratos
observaram diferencas significativas na contratilidade cardiaca em ratos
anestesiados com cetamina-xilazina por via intraperitoneal.

Entretanto, apesar das informacdes resgatadas na literatura referentes
a alteracdes ecocardiograficas em varias espécies, avaliacdes ecocardiograficas
em cédes submetidos a anestesia sdo escassas, especialmente quando se referem

aos efeitos da associagdo atropina-xilazina-cetamina S(+).

2.5.2 Marcadores bioquimicos de alteracdes cardiacas

Os marcadores especificos de lesdo cardiaca, nos ultimos anos, vém
sendo objeto de grande niamero de pesquisas nas areas, médica e experimental.
A alta especificidade de alguns marcadores permite ao profissional prever
alteracdes de possiveis injurias cardiacas mais precocemente, auxiliando no
diagnéstico e prognéstico do paciente (BERROETA et al, 2006). Na
anestesiologia, a utilizacdo dos marcadores cardiacos, mais pronunciada em
ensaios experimentais, tem auxiliado na correlacdo entre possiveis alteracdes
cardiacas de isquemia silenciosas e 0s protocolos anestésicos adotados,
principalmente voltados a pacientes cardiopatas (FULDA et al., 1997; GAUTAM,
et al., 2004; CONRADO et al., 2006). Dentre os marcadores bioquimicos de lesao
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cardiaca destacam-se a aspartatoaminotransferase (AST), creatinoquinase e
creatinoquinase fracdo MB (AKTAS et al., 1993).

Conhecida como transaminase oxaloacética (TGO), a AST ¢é
encontrada principalmente no figado, nos eritrécitos e nos musculos esquelético e
cardiaco (KERR, 1989). Na avaliacdo de lesdo muscular, os niveis de AST
aumentam em proporgdo menor se comparada ao aumento de CK. Todavia,
mantém-se elevados por um periodo de tempo maior (TADICH et al., 2000). A
AST é uma enzima mitocondrial e citosolica necessitando de lesdo tecidual
consideravel para que seja liberada na corrente sanguinea (PEREZ et al.,1997).
Embora a CK seja considerada um marcador mais especifico que a AST para
lesbes de origem muscular, a dosagem da atividade sérica de AST é
freqientemente utilizada como complemento de mudancas observadas na
atividade de CK (KRAMER & HOFFMANN, 1997).

A CK é considerada um marcador altamente sensivel e especifico de
lesdo muscular, estando presente principalmente nas fibras musculares
esqueléticas e cardiacas (KRAMER & HOFFMANN, 1997). Trata-se de uma
enzima de vazamento, podendo haver aumento de suas taxas no soro em casos
de lesdo muscular reversivel ou de necrose muscular (DUNCAN & PRASSE,
1982). Caracterizada como uma enzima dimérica, a CK é constituida por duas
subunidades, M (muscular) e B (cerebral), resultando em trés diferentes tipos de
isoenzimas: MM, BB e MB (AKTAS et al., 1993). Embora a determinacdo da
atividade sérica de CK total seja um parametro especifico de lesdo muscular, nao
€ possivel prover informacdes relativas ao tecido muscular de origem da leséo, ao
contrario das isoenzimas, de maior especificidade (CARDINET IlI, 1997).

A CK-MB, conhecida como isoenzima cardioespecifica de CK, tem sido
utilizada desde a década de 70 como marcador especifico de injuria miocardica
em humanos, principalmente relacionada a quadros de isquemia e infarto agudo
do miocardio (CAVALCANTI et al., 1998; WYATT et al.; 1998). O aumento de CK-
MB ocorre poucas horas ap6s a lesédo e atinge valores maximos em 12 horas,
voltando ao normal 24 a 48 horas apos término da alteracdo de permeabilidade
muscular (DUNCAN & PRASSE, 1982).

Inicialmente, o uso da CK na Medicina Veterinaria restringia-se a

avaliacbes de agressdo muscular esquelética, como miopatias nutricionais e
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lesbes musculares induzidas por exercicios (AKTAS et al., 1993). Todavia, com a
introducdo de técnicas de mensuracdo da isoenzima CK-MB na rotina de
diagnostico de les6es miocardicas em humanos e a ado¢do do cdo como modelo
em ensaios experimentais de isquemia cardiaca, é crescente o interesse sobre as
propriedades estruturais, distribuicdo, valores de normalidade e fatores de
variacdo da CK e suas isoformas nessa espécie (AKTAS et al., 1993; WYATT et
al., 1998; LOPES et al., 2005). Nos ultimos anos 0 uso clinico da mensuragao da
atividade sérica de CK-MB tem sido reportado em cées, principalmente
relacionado a cardiopatias pré-existentes e traumas cardiacos (WYATT et al.,
1998; DINIZ, et al. 2007).

Segundo DINIZ et al. (2007), no Brasil, os marcadores cardiacos em
cardiologia veterinaria, sdo empregados essencialmente em ensaios
experimentais. Acredita-se que o0 metabolismo, distribuicio e os fatores
fisiologicos de variagdo entre as espécies sejam 0s principais pontos que limitam
0 uso clinico de tais marcadores na Medicina Veterinaria. AKTAS et al. (1993),
relataram haver diferenca significativa entre a distribuicdo das isoenzimas de CK,
principalmente de CK-MB, entre o homem e cées.

Nos céaes, a expressao de CK-MB no miocardio é relativamente baixa,
quando comparada a outros érgaos, como intestino e pulmdes. Nessa espécie a
atividade sérica percentual de CK-MB, com relacdo a CK total, é bastante
controversa. Valores entre 1,4% (VAN VLEET, 1975) a 18,2% (GRAEBER et al.,
1981) foram reportados na literatura. Em contrapartida, apesar das diferencas
apresentadas, MEHTA et al., (1987) afirmaram que nas células do miocardio de
caes, periodos curtos de anodxia induzem a diminuicdo da sintese de RNAmM-M e
aumenta a concentracdo de RNAm-B, resultando na elevacao de 35 a 100% da
atividade sérica da atividade da isoenzima CK-MB, de acordo com o periodo de
duracédo da isquemia.

Outro ponto exaustivamente discutido com relacdo aos cées relaciona-
se a incidéncia clinica de sinais indicativos de quadros de isquemia miocéardica
aguda, raramente reportada nessa espécie (KRAMER & HOFFMANN, 1997,
WYATT et al.,, 1998). SISSON & THOMAS (1997), relataram que o infarto do
miocardio decorrente da oclusdo de um ramo importante da artéria coronaria é um

evento extremamente raro no cao, pois a aterosclerose coronaria, tao prevalente
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nos seres humanos, € quase inexistente em cées. Dai uma possivel explicagdo
para a pouca informacéo reportada na literatura quanto ao uso dos marcadores,
principalmente da CK-MB na rotina clinica (WYATT et al., 1998; LOPES et al.,
2005; DINIZ et al., 2007).

Por outro lado, como ja descrito, sdo extensos os estudos relacionados
a inducéo experimental de isquemia miocardica em caes, envolvendo a dosagem
da atividade sérica de marcadores cardiacos (SCOTT et al., 1991; KITADE et al.,
1999). Nesses casos, a ocluséo parcial ou total de ramos coronarios desencadeia
um aumento significativo na atividade sérica de CK-MB (SCOTT et al., 1991).

A escassez de estudos relacionados com alteracbes de marcadores
cardiacos poderia ser atribuida as caracteristicas dos farmacos utilizados em
protocolos anestésicos, que na maioria das vezes, sdo capazes de induzir
alteracbes na fungdo de condugdo, mas ndo de provocarem lesBes cardiacas
significativas. Considerando os efeitos da cetamina e suas diferentes associa¢des
sobre o sistema cardiovascular, como o aumento da descarga simpatica, do
trabalho cardiaco e consequente demanda de oxigénio pelo miocardio, acreditam-
se ser possivel estabelecer uma avaliacdo bioquimica dos marcadores,
identificando possiveis alteracfes relacionadas a injaria cardiaca em decorréncia

da acéo dos farmacos empregados.
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3 OBJETIVOS

3.1 Objetivo geral

Avaliar as possiveis alteracdes ocorridas no coracdo de cées, apdés o
uso de cetamina-S (+) e associa¢cfes atropina-cetamina-S (+)-xilazina por meio de
avaliacdes eletrocardiograficas, ecocardiograficas e de marcadores bioquimicos

de lesdo muscular.

3.2 Objetivos especificos

Avaliar os efeitos da cetamina-S (+), xilazina e atropina em diferentes
associacOes sobre a duracdo e amplitude de ondas eletrocardiograficas, bem
como a presencas de ritmo e tragcados anormais.

Determinar informagdes relativas ao tamanho, funcdo e hemodindmica
do ventriculo esquerdo, nos diferentes momentos de avaliacdo, em céaes
anestesiados com cetamina-S (+), xilazina e atropina em diferentes associacoes.

Verificar a atividade sérica dos marcadores, AST, CK e CK-MB, bem
como as possiveis alteracdes relacionadas a injuria miocardica provocadas pelo

uso de cetamina-S (+), xilazina e atropina em diferentes associacoes.
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4 MATERIAL E METODOS

A pesquisa foi realizada apos submisséo e aprovacédo pelo Comité de
Etica em Experimentacdo Animal, da Universidade Federal de Goias (UFG),
protocolo 092/2006, estando de acordo com 0s preceitos éticos recomendados
pelo Colégio Brasileiro de Experimentacdo Animal (COBEA). O experimento foi
realizado no Hospital Veterinario (HV) da Escola de Veterinaria (EV) da UFG,
Campus Samambaia, no periodo compreendido entre 0os meses de janeiro a
junho de 2007.

4.1 Animais

Foram utilizadas 23 cadelas, sem raca definida, adultas, com peso
corporal médio de 8,84 kg + 2,18 kg, oriundas do Centro de Zoonoses (CCZ) de
Goiania-GO, mantidas nos canis experimentais do HV/UFG. Durante todo
periodo, os animais foram alimentados com ra¢éo comercial (FinoTrato - Adulto —
Racbes VB — Jaciara —MT — Brasil) especifica para a espécie, fornecida duas
vezes ao dia.

A selecdo das unidades experimentais foi realizada em duas etapas.
Inicialmente, os animais foram submetidos a exame clinico e ultrassonogréafico
abdominal, evitando-se desse modo cadelas debilitadas ou prenhes. Na etapa
subsequente, 35 animais foram encaminhados ao HV/UFG. Desses, foram
considerados higidos os animais que nao apresentaram alteracdes nos exames
clinicos e/ou laboratoriais, realizados semanalmente, durante quarenta dias.

Foram realizados nesse periodo exames hematoldgicos,
parasitologicos, urinalise e eletrocardiograma. Para evitar animais em estro,
procederam-se exames perioddicos de citologia vaginal, cuidando para que fossem
utilizados apenas animais no periodo de anestro. Diante das alteracdes
encontradas na segunda etapa, dos animais inicialmente selecionados na

primeira etapa, 24 foram considerados aptos para o experimento, sendo divididos
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aleatoriamente em quatro grupos experimentais, contendo seis unidades

experimentais cada.

4.2 Grupos experimentais

Os animais foram distribuidos aleatoriamente em quatro grupos
experimentais, inicialmente contendo seis animais cada, de acordo com O
tratamento estabelecido, conforme Quadro 1. Entretanto, no decorrer do
experimento, um animal foi excluido do estudo, por apresentar alteracdes clinicas

e laboratoriais incompativeis com a proposta do estudo.

Quadro 1 — DistribuicAo dos grupos experimentais e respectivos tratamentos

estabelecidos, considerando os farmacos e protocolos empregados

Grupo Protocolo anestésico

| (n=6) Atropina - cetamina-S (+)

Il (n=6) Solucéao fisioldgica - cetamina-S (+)
Il (n=6) Atropina - cetamina-S (+) - xilazina

V (n=5) Solucéo fisiolégica - cetamina-S (+) -
n=
xilazina

4.3 Procedimentos e delineamento experimental

4.2.1 Preparo dos animais

Inicialmente, realizou-se tricotomia da regido toracica direita, sobre a
area cardiaca e nas regides cervicais direita e esquerda, sobre a regido das
jugulares. Apos o jejum alimentar de dez horas e hidrico de duas horas realizou-
se a vendclise da veia cefalica esquerda com cateter 22 G (BD Insyte — Becton,
Dickinson Industria Cirargica Ltda, Juiz de Fora, MG) para administracdo dos
farmacos de acordo com o tratamento. Todos 0s animais receberam solugéo
salina a 0,9% (FISIOLOGICA 0,9% - Equiplex IndUstria Farmacéutica — Aparecida
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de Goiania - GO), na dose de 5,0 mL/kg/h, pela via canulada, até o inicio da fase
de recuperacdo anestésica. Apdés a inducdo anestésica os animais foram

mantidos em decubito lateral direito durante todo o procedimento anestésico.

4.3.2 Procedimento anestésico

Os cées pertencentes ao grupo | (Gl) foram pré-tratados com sulfato de
atropina (HYTROPIN® - Hipofarma - Ribeirdo das Neves - MG) na dosagem de
0,04 mg/kg, por via subcutdnea (SC) na regido costal direita. Apdés 15 minutos,
administrou-se 10 mg/kg de cetamina-S (+) (Ketamin-S(+) - Cristalia Produtos
Quimicos Farmacéuticos LTDA — Itapira —SP) por via intravenosa (1V).

Os animais que constituiram o grupo Il (Gll) receberam solucdo salina
a 0,9%, por via SC na regido costal direita e apés 15 minutos, uma dosagem de
10 mg/kg de cetamina-S (+), por via IV. O volume final de solucdo salina a 0,9%
foi calculado considerando o volume correspondente ao que seria aplicado de
sulfato de atropina para cada animal, de acordo com a massa corporal.

Os animais alocados no grupo Il (Glll) receberam uma dosagem de 10
mg/kg cetamina-S (+) associado a 1,1 mg/kg de xilazina (Roumpum — Bayer do
Brasil —Santo Amaro —SP), por via IV, sendo pré-medicados com sulfato de
atropina na dosagem de 0,04 mg/kg, da mesma forma que os animais do Gl.

Nas unidades experimentais alocadas no grupo IV (GIV), administrou-
se solucdo salina a 0,9% por via SC e 15 minutos apds, aplicou-se 10 mg/kg
cetamina-S (+) associada a 1,1 mg/kg de xilazina por via IV.

Os animais de todos o0s grupos, receberam uma dosagem
complementar de 5,0 mg/kg de cetamina-S (+) por via IV, dez minutos apo6s a
aplicacdo da dose inicial. Os animais foram acompanhados até a completa

recuperacao anesteésica.
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4.3.3 Momentos avaliados

As observacfes das variaveis de interesse, em todos 0s Qrupos,
tiveram inicio imediatamente antes da aplicagdo do sulfato de atropina ou solucéo
salina a 0,9% (M0). Novas mensuracdes foram realizadas nos momentos
estabelecidos, conforme descrito seqiiencialmente, de acordo com cada variavel.
Para o estabelecimento dos valores basais dos animais de todos o0s grupos,
correspondente ao momento MO, todas as variaveis relacionadas ao sistema
cardiorrespiratorio foram mensuradas em triplicata, considerando como valor de
referéncia a média aritmética obtida dos trés valores. Para a obtencéo dos valores
de referéncia relacionados a atividade sérica enzimatica e dos niveis séricos de
potdssio, foram realizadas andlises em duplicata, de amostras coletadas em
intervalos de 24 horas que antecederam o inicio da aplicacdo dos farmacos. Os
momentos de avaliagdo descritos a seguir foram estabelecidos considerando o
periodo de 75 minutos a partir de MO (M15, M25, M45, M60 e M75) e uma (M1h),
trés (M3h), seis (M6h), 12 (M12h), 24 (M24h) e 36 (M36h) horas apds o término

do periodo anestésico (M75).

MO M15 M25 M45 M60 M75 M1h M3h Méh M12h M24h  M36h

¥ Aplicacdo de sulfato de atropina ou solucdo salina a 0,9%
# Aplicacdo de cetamina-S (+) ou cetamina-S (+) associada a xilazina

8 Reaplicacdo de cetamina-S(+)

Figura 1 - Esquematizacdo dos momentos de avaliacdo estabelecidos para o estudo,
considerando o tempo de avaliacdo e aplicacdo dos farmacos utilizados,
em cadelas submetidas a anestesia com associagao atropina - cetamina

S(+) — xilazina.
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4.4 Variaveis avaliadas

4.4.1 Frequéncia cardiaca (FC)

O parametro FC foi obtido em batimentos por minuto, em todos os
momentos de avaliacdo pré-estabelecidos para o0s grupos, empregando-se
eletrocardiografo (TEB mod. ECGPC software versdo 1.1 — Sédo Paulo — SP -

Brasil).

4.4.2 Frequéncia respiratoria (f)

A variavel frequéncia respiratoria foi obtida por meio de contagem dos
movimentos respiratorios no gradil costal e regido abdominal e auscultacédo
pulmonar com estetoscOpio convencional, considerando-se para o registro a

unidade movimentos/minuto, em todos os momentos de avaliacao.

4.4.3 Temperatura corporal (T°C)

As mensuracbes em graus Celsius foram obtidas segundo
semiotécnica rotineira de exame clinico por via retal, utilizando um termémetro
com coluna de mercuario (INCO TERM ® — Termbémetro Clinico 0,1°C Brasil — |

148), em todos os momentos de avaliacao.

4.4.4 Eletrocardiografia (ECG)

Os tragados obtidos a partir da eletrocardiografia computadorizada
foram registrados na derivacado bipolar DIl, na velocidade de 50mm/seg e
calibrado para um milivolte igual a um centimetro, arquivados em
microcomputador. Avaliaram-se a duragdo e amplitude da onda P,

respectivamente Pms e PmV, duracéo do intervalo entre as ondas P e R (PRms),
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duracéo do complexo QRS (QRSms), amplitude da onda R (RmV), e duracdo do
intervalo entre as ondas Q e T (QTms), (Figura 1D). Além disso, avaliou-se
gualitativamente as alteracdes do segmento ST, presenca ou auséncia de infra ou
supradesnivelamento e polaridade da onda T, se positiva, negativa ou bifasica. As
avaliagbes qualitativas dos tracados eletrocardiograficos foram fundamentadas
nas recomendacbes de TILLEY (1992), observando-se o nivelamento do
segmento ST e a polaridade da onda T. Foram considerados como alteracdes na
morfologia do segmento ST, variacbes positivas superiores a 0,15 mV(supra-
desnivelamento) ou negativas inferiores a 0,20 mV(infra-desnivelamento). Como
alteracdes de amplitude da onda T, foram consideradas valores superiores a 25%
da amplitude da onda R. Avaliaram-se também a ocorréncia de ritmos e tracados
eletrocardiograficos anormais. Todas as analises eletrocardiograficas foram
procedidas e analisadas de acordo com a metodologia proposta por TILLEY
(1992) e WOLF et al. (2000).

4.4.5 Ecocardiografia

O estudo ecocardiografico foi realizado por meio de imagens obtidas no
modo M, avaliando-se tamanho, funcdo e hemodinamica do ventriculo esquerdo,
nos diferentes momentos. Durante a avaliacdo, os animais foram posicionados
em decubito lateral direito e as imagens ecocardiogréaficas obtidas por meio de um
transdutor setorial mecéanico de 3,5-5,0 MHz, na janela paraesternal direita, eixo
curto, a altura dos musculos papilares. Exatamente entre os musculos papilares e
as cordas tendineas, a linha eletrénica presente no Modo-B (Figura 1A e 1B) foi
deslocada, obtendo-se a imagem em modo-M (Figura 1C) de acordo com (BOND,
1991; KITTLESON & KIENLE, 1998).

Foram mensurados o diametro interno do ventriculo esquerdo durante
a sistole (DIVESs) e diastole (DIVEd), permitindo assim, calculos relacionados a
funcdo ventricular e hemodinamica, tais como, fracdo de encurtamento (FE%),
volume diastdlico final (VDF- mL), volume sistolico final (VSF- mL), fracdo de
ejecdo (FEj %) e débito cardiaco (DC L/min). Para a realizagéo dos calculos foram

utilizadas formulas matematicas, baseadas nas descricbes de TEICHHOLZ et al.,



(1976) e KITTLESON & KIENLE, (1998).

demonstradas a seguir:

o Fracdo de encurtamento (FE -%)

(DIVEd)—(DIVEE:)

0, —
FE(%) = (DIVEd) x 100
o Volume diastélico final (VDF - mL)
__ (DIVEd®) x7
VDF (mL) = 2.4+ (DIVEd)
o Volume sistdlico final (VSF- mL)
(DIVEsS )% 7
VSF(mL) = 2,4+ (DIVEs)
o Fracéo de ejecao (FEj-%)
. (VDF)- (VSF)
FEj (%) = —55 %100

o Débito cardiaco (DC - L/min.)

24

As formulas empregadas estédo
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DC (L/min.) = (VDF) — (VSF)xFC

Considerou-se como parametro de normalidade para o estudo, valores
obtidos no momento MO, e quando presentes, os descritos na literatura, conforme
BONAGURA et al. (1998) e KITTLESON & KIENLE (1998).

Figura 2 - Imagens ecocardiogréaficas e tracado eletrocardiografico padréo
para avaliacao das alteracdes cardiacas em cadelas submetidas
a anestesia. Em A, imagem bidimensional, obtida através da
janela paraesternal direita; seta — musculo papilar; em B,
imagem bidimensional evidenciando a area interna do ventriculo
esquerdo na diéstole, em A, corte para obtengdo da imagem no
modo-M; em C, imagem ecocardiografica no modo-M,
evidenciado a parede livre do ventriculo esquerdo (PLVE), area
interna do ventriculo esquerdo (VE) e septo interventricular
(SIV); em II, medida do didametro interno do ventriculo esquerdo
durante a sistole (DIVEs), em lll, medida do diametro interno do
ventriculo esquerdo durante a didstole (DIVEd); em D, tracado
eletrocardiografico evidenciando os intervalos e ondas
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eletrocardiograficas avaliadas, a —onda P (duracdo), b -
intervalo PR, c- complexo QRS, d- intervalo QT.

4.4.6 Bioquimica sérica

Foram realizadas dosagens da atividade sérica das enzimas
aspartatoaminotransferase  (AST), creatinoquinase (CK) e isoenzima
creatinoquinase fracdo-MB (CK-MB), além da concentracdo sérica de potassio
(K).

As amostras de sangue foram colhidas e apds a separacdo do soro,
parte deste foi armazenada em duplicata e congelada a 20°C, e parte foi
imediatamente processada para realizacdo dos testes bioquimicos. Todas as
avaliacdes laboratoriais foram realizadas no Laboratdrio de Patologia Clinica do
HV/EV/UFG. As dosagens da atividade sérica enzimética foram obtidas em
espectrofotbmetro  semi-automético (Analisador Bioquimico BIOPLUS® -
BIOPLUS Produtos para laboratérios Ltda, Barueri-SP), em comprimento de onda
especifico para cada parametro.

A dosagem de AST foi determinada pelo método cinético de tempo fixo,
em 340 nm (AST Liquiform Cat. 75 - Labtest Diagnoéstica S.A. - Lagoa Santa —
MG). A CK foi analisada pelo método cinético em comprimento de onda de 340nm
a 37°C (CK-NAC Liquiform Cat.77 CALIBRADOR INCLUIDO - Labtest
Diagnostica S.A. - Lagoa Santa — MG). A atividade sérica de CK-MB foi
determinada pela técnica de Imunoinibicdo da CK-M e medicdo da CK-B, por
reagentes comerciais em comprimento de onda de 340nm a 37°C (CK MB
LIQUIFORM - Labtest Diagnéstica S.A. - Lagoa Santa — MG). Para a
determinacdo da concentracdo sérica do potassio, utilizou-se a técnica de
fotometria de chama (Fotdmetro de Chama FC-180 CELM®, Companhia
Equipadora de Laboratérios Modernos, Brasil).

As anadlises bioquimicas foram realizadas nos momentos MO (em
duplicata em intervalos de 24 horas) e a partir do M6, considerando o tempo
necessario para evidenciar possiveis alteracbes nas atividades séricas dos

analitos avaliados.
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4.4.7 Analise estatistica

A avaliacdo estatistica dos dados foi realizada no programa
computacional SPSS for Windows, versdo 15.0, 2005, de acordo com as
recomendacdes de SAMPAIO (1998) e MONTEIRO FILHO (2004).

Para os dados que apresentaram distribuicdo normal, a comparacao
entre grupos, nos diferentes momentos, foi obtida por meio de andlise de
variancia (ANOVA), de um caminho, seguida pelo teste Tukey. Na comparacao
dos demais momentos com o momento zero (M0), dentro de cada grupo utilizou-
se o Teste de Student para dados pareados. Para as variaveis que ndo possuiram
distribuicdo normal e/ou tamanho da amostra insuficientes para a realizagédo de
testes paramétricos, realizou-se o teste ndo paramétrico de Wilcoxon ou Kruskal
Wallis. As diferencas foram consideradas estatisticamente significativas quando
p<0,05.
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5 RESULTADOS

5.1 FreqUéncia cardiaca (FC)

Foi observada diferenca significativa entre os grupos estudados para
os valores médios de FC (bpm), a partir M25 até M75. No momento M25, houve
diferenca significativa apenas entre os animais alocados nos grupos Gl e GIV. No
momento M45 e M60, observou-se diferenca entre a média dos grupos Gl e GIV e
entre os animais do grupo GIll com o Glll e GIV. No M75, a diferenca observada
foi entre as médias dos grupos Gl e GIV e os grupos Gll e GIV (Figura 3, Tabela
1). Na comparagdo entre os momentos, dentro do grupo, ndo foi observada
diferenga significativa nas médias do Glll, dos demais momentos quando
comparados ao MO. Nos grupos Gl e GllI, observou-se aumento gradativo nos
valores médios de FC a partir do M25, quando comparados ao MO, enquanto que,
nos animais distribuidos no grupo GIV, houve diminuicdo da FC, com diferenca
significativa em M60, quando comparado ao MO (Figura 3).

5.2 Frequéncia respiratoria (f)

Foi observada diferenca significativa nos valores médios de f (mpm)
entre os grupos estudados nos momentos M60 e M75, para os caes pertencentes
ao grupo Gl e dos grupos Glll e GIV. Observou-se um aumento gradativo da f nos
grupos Gl e Gll, enquanto que nos animais do GIV, houve diminui¢cdo da variavel
avaliada ao longo dos momentos. (Figura 4, Tabela 2). Na comparacdo entre 0s
momentos dentro do grupo, ndo foi observada diferenca significativa nas meédias
do GIll, dos demais momentos quando comparados ao MO. Nos animais que
compuseram os grupos Gl e Gll, houve diferenca significativa no incremento da f
entre 0s momentos M45 e M75, quando comparados ao MO. Ao contrario, nos
animais alocados no grupo GIV, houve diminuicdo da média de f ao longo dos
momentos, apresentando diferenca significativa nos momentos M25, M45 e M60,

guando comparado ao MO (Figura 4).
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5.3 Temperatura retal (TR)

N&o foi observada diferenca significativa nos valores médios de TR (em
graus Celsius °C) entre os diferentes grupos estudados, em nenhum momento
avaliado (Figura 5, Tabela 3). Entretanto, na comparacdo entre os momentos
dentro do grupo, observou-se diminui¢cdo da TR nos caes pertencentes grupos Gl,
Gll e Glll, quando comparados ao MO. No grupo GIV, tratado com cetamina-S
(+)e xilazina, houve reducdo estatisticamente significativa a partir do M45 até
M1H, quando comparados ao MO (Figura 5).
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Tabela 1: Valores médios (x), desvios-padréo (s) e coeficientes de variagdo em porcentagem (CV), da frequéncia cardiaca - FC

(bpm), em cadelas tratadas com as associa¢des atropina-cetamina-S (+) (Gl), solugéo fisiolégica-cetamina-S (+)(GlI),

FC MO  M15 M25 M45 M60 M75 MIH M3H M6H MI12H M24H M36H
X 96 110 206 2P 161 @Pex  1632PCx  1512PCx  139%  124* 122 117,17 103 108

Gl s 2368 2820 57,15 43,14 38,57 36,91 15,08 10,84 19,26 27,07 21,70 24,84
CV 24,558 2559 27,68 26,74 23,67 24,44 10,78 8,72 1573 23,10 21,07 22,90

x 118 129 186 2PCdx  2pp @Px  1gpabx  1ggabe 145 139 133 132 133 122

Gll s 4257 32,50 45,90 44,75 43,39 47,17 6596 21,61 24,40 29,08 29,86 31,99
CV 3597 25,04 24,59 22,30 23,75 28,02 45,44 15,53 18,34 21,98 22,37 26,18

x 103 134 163 @Pcd 1o acd qp3acd qppabed 157 130 128 108 125 115

Gl S 27,33 46,91 64,16 28,88 29,28 39,06 28,04 36,49 36,95 36,38 23,72 43,63
CV 26,41 34,92 39,32 22,86 25,83 31,93 23,11 26,44 28,76 33,68 18,95 37,66
¥ 107 101  107P%®  g3°d 79 &% 80 °d 93 127 130 134 152 125
GIV s 7,56 14,29 14,69 17,08 8,38 34,00 25,65 32,99 46,40 24,38 41,92 43,05
CV 7,06 14,04 13,68 18,33 10,53 42,18 27,46 2598 3548 1820 27,47 34,44

atropina-cetamina-S-xilazina (GlII) ou solucao fisiolégica-cetamina-S-xilazina (G1V), maio/2007, UFG — Goiania —-GO



Auséncia de letras ou letras iguais indicam néo diferenca estatistica entre grupos, obtidas por meio de ANOVA, seguida de teste
Tukey, com nivel de significancia de 5% (p<0,05). * existe diferenca estatistica na comparacao das médias dos demais momentos
em relacdo ao MO, obtidas por meio de Teste t de Student para dados pareados com nivel de significancia de 5% (p<0,05).
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fisiol6égica-cetamina-S (+)(Gll), atropina-cetamina-S-xilazina
(Glll) ou solucédo fisiologica-cetamina-S-xilazina (GIV),
maio/2007, UFG—Goiania-GO. *Diferenca estatistica quando
comparados ao MO. * Diferenca estatistica evidenciada na
comparacao entre grupos.
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Tabela 2 - Valores médios (x), desvios-padréo (s) e coeficientes de variacdo em porcentagem (CV), da frequiéncia respiratoria — f

(mpm), em cadelas tratadas com as associacdes atropina-cetamina-S (+)(Gl), solucao fisiologica-cetamina-S (+)(Gll),

atropina-cetamina-S-xilazina (GlIl) ou solucao fisioldgica-cetamina-S-xilazina (GIV), maio/2007, UFG—Goiania-GO

f MO M15 M25 M45 M60 M75 MIH  M3H M6H  MI12H M24H  M36H
X 30 28 34 46 612+ 472P 37 24 25 23 33 20
Gl s 1595 7,42 20,29 17,41 1527 14,73 17,15 6,74 5,61 2,76 15,68 4,80
CV 5317 26,82 6028 3757 2503 31,13 46,34 27,71 22,74 11,99 47,04 24,42
x 23 23 28 53* 443bedx  gpabed o 27 26 25 22 28
Gli s 327 3,72 16,57 13,78 17,75 11,50 463 450 344 589 5,13 3,74
CV 1400 1596 5953 26,16 40,35 3574 19,04 16,47 13,42 2324 2295 13,36
x 36 35 23 39 32bcd  ppbed 29 25 22 37 29 24
Gl s 19,47 1613 11,08 21,86 1536 6,38 11,22 9,18 4,00 17,19 10,48 6,98
CV 5409 46,54 47,47 56,06 4850 28,55 39,14 37,21 18,18 56,05 36,56 28,67
x 38 38 15* 24* 220¢dx  ggbed 26 23 26 23 26 22
GIV s 1575 16,46 6,56 14,72 10,33 9,06 8,76 7,01 11,08 4,60 10,53 7,21
CV 4144 43,77 4372 60,34 4784 37,73 33,20 30,23 4329 20,19 41,12 32,78

Auséncia de letras ou letras iguais indicam néo diferenca estatistica entre grupos, obtidas por meio de ANOVA, seguida de teste
Tukey, com nivel de significancia de 5% (p<0,05). * significa diferenca estatistica na comparacdo das meédias dos demais
momentos em relagdo ao MO, obtidas por meio de Teste t de Student para dados pareados, com nivel de significancia de 5%

(p<0,05)
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Figura 4 — Variacdo da freqUéncia respiratéria (mpm), em cadelas
tratadas com as associacdes atropina-cetamina-S (+)(Gl),
solucao fisiolégica-cetamina-S (+)(Gll), atropina-cetamina-
S-xilazina (GlIl) ou solucéo fisioldgica-cetamina-S-xilazina
(GIV), maio/2007, UFG—-Goiania-GO. *Diferenca
estatistica quando comparados ao MO. * Diferenca
estatistica evidenciada na comparagdo entre grupos.
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Tabela 3 - Valores médios (x), desvios-padrao (s) e coeficientes de variacdo em porcentagem (CV), da temperatura retal — TR (em

graus Celsius), em cadelas tratadas com as associa¢des atropina-cetamina-S (+)(Gl), solucao fisiologica-cetamina-S
(+)(GlI), atropina-cetamina-S-xilazina (Glll) ou soluc¢éo fisiol6gica-cetamina-S-xilazina (GIV), maio/2007, UFG-Goiania-GO

TR MO M15 M25 M45 M60 M75 M1H M3H M6H M12H M24H M36H

|

38,83 38,55 38,32 38,47 38,68 38,62  38,13* 38,15* 38,43 38,13* 38,35 38,45*

Gl S 0,47 0,59 0,67 0,77 0,75 0,66 0,37 0,58 0,58 0,40 0,72 0,36
CVv 1,20 1,54 1,76 2,00 1,95 1,71 0,96 1,51 1,50 1,04 1,89 1,20

M|

38,77 38,98 38,55 37,87 38,53 38,52 38,27 38,20 38,25* 38,37 38,33 38,68
Gli S 0,53 0,55 0,45 0,86 0,83 0,75 0,64 0,57 0,64 0,56 0,50 0,49
CVv 1,37 1,40 1,17 2,28 2,16 1,96 1,67 1,50 1,67 1,47 1,32 1,37

M|

38,97 38,95 38,50 38,18 37,77 37,58  38,15* 38,42* 38,07 38,53 38,68  38,33*

Glll S 0,41 0,23 0,52 1,05 1,33 1,29 0,50 0,40 0,46 0,43 0,17 0,63
CVv 1,06 0,58 1,34 2,75 3,52 3,44 1,30 1,03 1,21 1,12 0,45 1,06

|

38,72 38,90 38,74 38,06 37,64* 37,50 37,54* 38,62 38,12 38,34 38,64 38,38
GIvV S 0,42 0,70 0,32 0,21 0,49 0,50 1,07 0,27 0,88 0,32 0,65 0,72
Cv 1,09 1,81 0,83 0,54 1,31 1,35 2,86 0,69 2,30 0,84 1,67 1,09
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Auséncia de letras ou letras iguais indicam nado diferenca estatistica entre grupos, obtidas por meio de ANOVA, seguida de teste
Tukey, com nivel de significancia de 5% (p<0,05). * significa diferenca estatistica na comparacdo das médias dos demais momentos
em relacdo ao MO, obtidas por meio de Teste t de Student para dados pareados, com nivel de significancia de 5% (p<0,05).



40,0
39,5
39,0
38,5
38,0
37,5
37.0

Temperatura(°C)

40,0
39,5
39,0
38,5
38,0
37,5
37.0

Temperatura(°C)

40,0
39,5
39,0
38,5
38,0
37,5
37.0

Temperatura(°C)

40,0
39,5
39,0
38,5
38,0
37,5
37,0

Temperatura(°C)

O Hv H HD N RN
TP

—pG|

~il=Gl

= G|l|

—— 5|V

& & B

&

Momentos avaliados

Figura 5 — Variagcédo da temperatura retal (em graus Celsius °C), em

cadelas tratadas com as associacfes atropina-cetamina-S
(+)(GI), solucao fisiologica-cetamina-S (+)(Gll), atropina-
cetamina-S-xilazina (GlIl) ou solucéo fisiol6gica-cetamina-
S-xilazina (GIV), maio/2007, UFG — Goiania.*Diferenca
estatistica quando comparados ao MO.
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5.4 Duracdo da onda P (Pms)

N&o foi observada diferenca significativa nos valores médios de Ps (em
milisegundos) entre os grupos estudados, em nenhum momento avaliado (Figura
6, Tabela 4). Na comparagao entre 0s momentos dentro do grupo, observou-se
diferencga estatistica no momento M36H entre a média do grupo Gll e no M24H,

do grupo GlII, quando comparados ao MO (Figura 6, Tabela 4).

5.5 Amplitude da onda P (PmV)

A variavel estudada ndo apresentou diferenca significativa entre os
grupos (Figura 7, Tabela 5). Na comparacéo entre os momentos dentro do grupo,
observou-se diferenca estatistica apenas no M6H entre os animais alocados no

grupo Glll, tratados com atropina-cetamina e xilazina. (Figura 7, Tabela 5).

5.6 Intervalo PR (PRmSs)

Foi observada diferenca significativa com relacdo a variavel estudada
entre os grupos a partir do M15 até M1H. No momento M15, houve diferenca
significativa entre os valores obtidos para os grupos Gl e Gll e entre Gll e GIV. No
M25, a diferenca foi observada entre as médias dos grupos Gl e GIV e entre GlI
com os grupos Glll e GIV. No M45, foi observada diferenca entre as médias
encontradas para o grupo Gl e GIV e entre Gll e GIV. No M60, a diferenca foi
encontrada entre as médias dos grupos Gl, GllI, Glll quando comparadas ao
grupo GIV. No M75, observaram-se diferenca entre as médias para os grupos Gl
e Gll e entre Gll e GIV e Glll e GIV. Por ultimo, no M1H evidenciaram-se
diferenca entre GIll e Glll, quando comparadas as médias do GIV (Figura 8,
Tabela 6). Na comparacdo entre os momentos dentro do grupo, observou-se
diferenca estatistica dentro do grupo Gl, Gll e GIV, dos demais momentos quando
comparados ao MO. Nos animais pertencentes aos grupos Gl e Gll, as médias

foram significativamente inferiores aos valores do MO, enquanto que, nos animais
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alocados no grupo GIV, evidenciou-se medias inferiores ao longo dos momentos
(Figura 8, Tabela 6).

5.7 Duragdo do complexo QRS (QRSms)

N&o foi observada diferenca significativa quanto a variavel QRSms (em
milisegundos), quando comparada entre 0s grupos, nos diferentes momentos
estudados (Figura 9, Tabela 7). Entretanto, comparando os demais momentos ao
MO dentro de cada grupo, verificou-se diferenca estatistica significativa apenas
para as medias do GIl, nos momentos M3H e M36H e para o GIV, no momento
M3H (Figura 9, Tabela 7).

5.8 Amplitude da onda R (RmV)

Nenhuma diferenca foi observada quanto a variavel RmV (em milivolts),
qgquando comparada entre 0S grupos experimentais, em todos 0s momentos
estudados. (Figura 10, Tabela 8). Na avaliacdo individual dos grupos,
observaram-se diferenca significativa apenas para as médias do M1H, no grupo
Gl e nos momentos M75, M1H e M3H, no grupo Gll, guando comparados ao MO
(Figura 10, Tabela 8).

5.9 Duracéao do Intervalo QT (QTms)

Foi observada diferenca significativa nos valores médios de QT (em
milisegundos) entre os grupos estudados a partir de M25 até M60. As médias dos
grupos tratados com cetamina-S (+)associada a xilazina foram maiores que as
dos grupos tratados apenas com cetamina-S (+)ou cetamina-S (+)associada a
atropina, com diferenca estatistica (Figura 11, Tabela 9). A partir do momento
M45, houve diferenca entre as médias do grupo Gl com Glll e GIV e entre as

médias do Gl e GIV. Ja& no momento M60, houve diferenca apenas entre as
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médias do grupo GIV com as obtidas para os grupos Gl e Gll (Figura 11, Tabela
9). Na comparagdo entre os momentos avaliados dentro de cada grupo, foi
observada diferenca significativa apenas nos momentos M45 e M60 para 0s
animais distribuidos nos grupos Gl e no momento M45, do grupo GIV quando

comparados ao MO (Figura 11).

5.10 Segmento ST

Na avaliacdo das alteracdes evidenciadas no segmento ST, infra ou
supradesnivelamento, observou-se que nos animais pertencentes ao grupo Gl,
um (16,6%) animal apresentou alteragdes na morfologia do segmento, observado
no momento M1, dez minutos apés a aplicacdo de cetamina-S(+). Tal alteracao foi
acompanhada do aumento na amplitude da onda T (T>50% de R), permanecendo
até o momento M2. Outros dois (33,3%) animais apresentaram apenas alteracées
na amplitude de T (T>25% de R). Nos animais alocados no GlI, tratados com
cetamina-S(+) de forma isolada, no M2 até M5, correspondente ao periodo trans-
anestésico, um (16,6%) animal apresentou altera¢cdes na morfologia do segmento
ST. A partir do M5, até M8, dois animais (33,3%) apresentaram mudancas nesta
variavel. Destes, um (16,6%) animal demonstrou concomitantemente no momento
M3, alteracdes na polaridade da onda T, seguida de alteragcbes na amplitude
(T>50% de R). Nos grupos Glll e GIV, as alteracdes observadas foram
consideradas menores que nos grupos nao tratados com xilazina, em que,
apenas um animal de cada grupo apresentou aumento na amplitude de T (T>25%
de R), ndo sendo observados nesses animais presenca de infra ou

supradesnivelamento do segmento ST.
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Tabela 4 - Valores médios (x), desvios-padréo (s) e coeficientes de variacdo (CV), da duracdo da onda P (em milisegundos), em

cadelas tratadas com as associacdes atropina-cetamina-S(+)(Gl), solucao fisiologica-cetamina-S (+)(Gll), atropina-

cetamina-S-xilazina (GlIl) ou solucao fisioldgica-cetamina-S-xilazina (GIV), maio/2007, UFG—Goiania - GO

P MO M15 M25 M45 M60 M75 M1H M3H M6H M12H M24H  M36H
* 3567 35,83 33,00 34,83 31,50 37,33 33,33 32,83 38,33 34,50 38,33 36,00

Gl s 497 4,49 3,08 7,57 4,72 7,66 3,67 9,58 3,44 6,41 5,28 7,77
CV 13,92 12,53 9,34 21,74 14,99 20,52 11,01 29,18 8,99 18,58 13,77 21,59
* 3483 31,00 34,33 34,00 31,67 29,33 34,33 34,33 32,60 33,00 36,67 29,40*

Gl S 2,99 5,83 6,65 4,90 3,93 3,83 6,38 4,59 8,56 6,66 3,67 5,13
CV 8,60 18,81 19,38 14,41 12,42 13,06 18,57 13,37 26,26 20,19 10,01 17,44
* 32,83 29,83 31,20 33,17 30,50 26,67 28,83 31,00 33,83 31,67 28,50* 30,00

Glli s 392 8,68 6,14 5,38 5,75 14,77 6,31 5,83 4,40 3,93 4,72 6,87
Cv 11,94 29,10 19,68 16,23 18,86 55,40 21,87 18,81 13,01 12,42 16,57 22,90
* 3140 34,80 33,40 34,80 34,80 32,00 36,20 36,00 29,20 32,00 34,60 33,20

GIV S 434 5,02 3,51 4,55 5,02 3,08 3,70 4,42 4,27 5,39 3,91 4,60
CV 1381 14,43 10,50 13,07 14,43 9,63 10,22 12,27 14,61 16,83 11,30 13,87

Auséncia de letras ou letras iguais indicam nao diferenca estatistica entre grupos, obtidas por meio de ANOVA, seguida de teste
Tukey, com nivel de significancia de 5% (p<0,05). * significa diferenca estatistica nha comparacdo das médias dos demais
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momentos em relacdo ao MO, obtidas por meio de Teste t de Student para dados pareados, com nivel de significancia de 5%
(p<0,05).



50
40
30
20
10

0

Onda P {mseg)

50
40
30
20
10

0

Onda P {mseg)

50
40
30
20
10

Onda P {mseg)

0

50
40

20
10

Onda P (mseg)

0 -
PPPPLELISTSHGS

LJ\;J\;/I\:—V\I/‘\I

——G|

g g o e ] A

x  =il=Gl|

30 -

Q«
&‘o

Momentos avaliados

Figura 6 — Variacdo da duracao da onda P (em milisegundos), em

cadelas tratadas com as associacbes atropina-
cetamina-S (+)(Gl), solucédo fisiolégica-cetamina-S
(+)(GII), atropina-cetamina-S-xilazina (GlIl) ou solucéo
fisiologica-cetamina-S-xilazina (GIV), maio/2007, UFG
— Goiania-GO. *Diferenca  estatistica quando
comparados ao MO.
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Tabela 5 - Valores médios (x), desvios-padrao (s) e coeficientes de variagcdo em porcentagem (CV), da amplitude da onda P (em

milivolts), em cadelas tratadas com as associa¢fes atropina-cetamina-S (+)(Gl), solucgéo fisiolégica-cetamina-S (+)(Gll),

atropina-cetamina-S-xilazina (GlII) ou solucao fisiolégica-cetamina-S-xilazina (GI1V), maio/2007, UFG — Goiania-GO

P MO M15 M25 M45 M60 M75 M1H M3H M6H M12H  M24H M36H

* 0,14 0,13 0,20 0,21 0,17 0,19 0,15 0,15 0,17 0,16 0,19 0,19

Gl S 0,04 0,05 0,03 0,07 0,05 0,07 0,06 0,05 0,07 0,04 0,08 0,09
CVv 30,64 40,76 15,73 33,48 32,22 35,64 43,78 29,36 40,43 26,07 40,56 50,22

* 0,15 0,17 0,23 0,20 0,22 0,15 0,19 0,19 0,19 0,18 0,16 0,13

Gll S 0,03 0,04 0,08 0,06 0,08 0,06 0,05 0,07 0,05 0,04 0,04 0,02
CVv 20,19 26,41 35,04 31,46 37,43 38,54 28,68 38,79 28,99 20,42 23,09 18,04

* 0,16 0,13 0,17 0,18 0,19 0,19 0,15 0,16 0,20* 0,19 0,17 0,18

Glll s 0,03 0,05 0,04 0,04 0,08 0,06 0,05 0,06 0,04 0,07 0,05 0,04
CVv 18,02 41,16 26,31 21,17 38,94 34,65 34,43 34,78 21,14 35,33 29,29 21,61

* 0,15 0,13 0,15 0,14 0,13 0,18 0,16 0,16 0,19 0,14 0,17 0,17

GIV s 0,04 0,02 0,03 0,01 0,03 0,05 0,04 0,03 0,03 0,02 0,04 0,03
Cv 27,68 14,55 18,26 5,05 21,02 28,14 23,26 19,71 14,76 16,75 20,72 18,13

Auséncia de letras ou letras iguais indicam nao diferenca estatistica entre grupos, obtidas por meio de ANOVA, seguida de teste
Tukey, com nivel de significancia de 5% (p<0,05). * significa diferenca estatistica ha comparacdo das médias dos demais momentos

em relacdo ao MO, obtidas por meio de Teste t de Student para dados pareados, com nivel de significancia de 5% (p<0,05).
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Figura 7 — Variagdo da amplitude da onda P (em milivolts), em

cadelas tratadas com as associacbes atropina-
cetamina-S (+)(Gl), solucdo fisiol6gica-cetamina-S
(+)(GII), atropina-cetamina-S-xilazina (Glll) ou solucéo
fisiolégica-cetamina-S-xilazina (GIV), maio/2007, UFG
— Goiania-GO. *Diferenca  estatistica quando
comparados ao MO.
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Tabela 6- Valores médios (x), desvios-padrao (s) e coeficientes de variagdo em porcentagem (CV), do intervalo PR (em milivolts), em

cadelas tratadas com as associa¢gfes atropina-cetamina-S (+)(Gl), solucédo fisioldgica-cetamina-S (+)(Gll), atropina-

cetamina-S-xilazina (GlIl) ou soluc¢do fisiol6gica-cetamina-S-xilazina (GIV), maio/2007, UFG—Goiania-GO

PR MO M15 M25 M45 M60 M75 M1H M3H M6H M12H M24H M36H
* 9217 9550*°¢ §7,20%P¢ gg,332Pcx 72 332bc gg33zacd ggppabed gy 17 8950 77,83 90,17 83,50
Gl s 2144 983 13,63 10,95 5,35 11,99 7,56 20,48 1551 8,70 14,19 14,65
CV 2326 10,30 20,28 16,02 7,40 13,58 9,39 2492 17,33 11,18 15,74 17,55
* 7500 70,00°°  6550*° 68,3322 7050%P¢ 350°% 7050%°¢ 6883* 7560 77,67 7433 71,20
Gl s 807 955 7,56 7,45 11,18 9,07 10,23 7,19 9,48 12,19 11,88 9,60
CV 10,77 13,64 11,54 10,90 15,86 14,29 14,51 10,45 1253 1570 1598 13,49
* 7150 87,83*Pcd g3 ppacd g2 g32bed gpspEbe 76 672PC  75502PC 7067 7500 77,00 78,00 76,67
Gl s 653 19,07 17,54 22.27 13,46 10,69 13,90 16,56 9,47 1524 7,38 11,22
CV 914 21,71 18,74 26,88 16,72 13,94 18,41 2344 12,62 19,80 9,46 14,63
* 7860 9500*¢ 9940°¢ 101,00%% 106,60% 100,20*% 100,00 8560 7540 8340 87,40 88,380
GIV s 829 1801 21,71 17,89 20,42 13,48 20,47 12,64 1450 11,26 16,68 5,22
CV 10,55 18,96 21,84 17,71 19,15 13,45 20,47 14,77 19,23 13,50 19,09 5,87
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Auséncia de letras ou letras iguais indicam ndo diferenca estatistica entre grupos, obtidas por meio de ANOVA, seguida de teste
Tukey, com nivel de significancia de 5% (p<0,05). * significa diferenca estatistica na comparacdo das médias dos demais momentos
em relacdo ao MO, obtidas por meio de Teste t de Student para dados pareados, com nivel de significancia de 5% (p<0,05).
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Goiania-GO. *Diferenca estatistica quando comparados
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Tabela 7 - Valores médios (x), desvios-padréo (s) e coeficientes de variagdo em porcentagem (CV), da duragédo do complexo QRS (em

milisegundos), em cadelas tratadas com as associacdes atropina-cetamina-S (+)(Gl), solucao fisiolégica-cetamina-S (+)(Gll),
atropina-cetamina-S-xilazina (GlII) ou solucao fisiolégica-cetamina-S-xilazina (GIV), maio/2007, UFG — Goiania-GO

QRS MO M15 M25 M45 M60 M75 M1H M3H M6H M12H M24H M36H

|

56,33 48,17 50,60 51,67 51,67 49,33 54,50 47,33* 51,83 50,00 51,83 49,33*
Gl S 79 7,57 10,31 6,31 6,31 7,94 8,04 5,89 9,43 5,93 7,00 5,85
CV 14,10 15,72 20,38 12,22 12,22 16,10 14,76 12,44 18,20 11,87 13,50 11,87

]

50,17 45,50 50,00 45,00 50,17 48,83 50,67 49,33 46,20 47,83 47,67 50,20
Gll S 6,71 5,72 5,93 5,02 7,31 5,60 7,63 3,83 3,70 6,91 6,68 6,42
CV 13,37 12,57 11,87 11,16 14,56 11,47 15,07 7,76 8,01 14,45 14,02 12,79

x|

52,33 51,17 53,20 50,50 52,17 51,67 50,50 48,83 48,33 51,00 56,00 52,17
Gl S 535 3,43 7,19 4,59 3,37 3,44 4,97 4,88 5,28 4,69 8,46 5,23
Cv 10,23 6,70 13,52 9,10 6,46 6,67 9,84 9,98 10,92 9,20 15,11 10,03

]

46,00 44,60 52,60 52,00 49,20 45,80 51,20 52,00 47,20 46,60 51,20 47,80
GIvV S 548 6,39 2,88 3,74 5,36 5,45 1,64 7,00 6,69 5,22 5,22 4,55
Cv 1191 14,32 5,48 7,20 10,89 11,90 3,21 13,46 14,16 11,21 10,19 9,52
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Auséncia de letras ou letras iguais indicam nado diferenca estatistica entre grupos, obtidas por meio de ANOVA, seguida de teste
Tukey, com nivel de significancia de 5% (p<0,05). * significa diferenca estatistica ha comparacédo das médias dos demais momentos
em relacdo ao MO, obtidas por meio de Teste t de Student para dados pareados, com nivel de significancia de 5% (p<0,05).
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Figura 9 — Variacdo da duracdo do intervalo do complexo QRS (em
milisegundos), em cadelas tratadas com as associagdes
atropina-cetamina-S (+)(Gl), solucéo fisiol6gica-cetamina-
S (+)(Gll), atropina-cetamina-S-xilazina (Glll) ou solucéo
fisiol6égica-cetamina-S-xilazina (GIV), maio/2007, UFG -
Goiania-GO *Diferenca estatistica quando comparados ao
MO.



53

Tabela 8 - Valores médios (x), desvios-padrao (s) e coeficientes de variagdo em porcentagem (CV), da amplitude da onda R (em

milivolts), em cadelas tratadas com as associac¢des atropina-cetamina-S (+)(Gl), solucao fisiol6gica-cetamina-S (+)(Gll),

atropina-cetamina-S-xilazina (GlII) ou solucao fisiolégica-cetamina-S-xilazina (G1V), maio/2007, UFG — Goiania-GO

R MO M15 M25 M45 M60 M75 M1H M3H M6H M12H M24H  M36H

* 073 0,70 0,63 0,68 0,67 0,79 1,06* 0,74 0,73 0,73 0,73 0,71

Gl S 0,19 0,18 0,12 0,14 0,27 0,27 0,06 0,25 0,31 0,26 0,27 0,31
Cv 26,44 26,26 18,37 20,29 40,39 33,96 6,06 34,42 42,80 35,18 36,47 44,14

* 087 0,88 0,86 0,88 0,84 1,04* 1,01* 0,97* 0,93 0,95 0,80 0,91

Gll s 0,26 0,18 0,36 0,16 0,27 0,31 0,28 0,31 0,28 0,25 0,26 0,26
Cv 30,61 20,54 41,44 18,17 3254 30,26 27,57 31,76 2991 26,32 32,90 28,37

* 089 1,08 1,17 1,07 1,09 1,04 1,15 1,06 1,20 1,15 1,09 0,98

Gl s 048 0,44 0,30 0,38 0,41 0,33 0,24 0,23 0,41 0,38 0,41 0,39
Cv 53,63 40,85 25,82 35,17 37,98 31,75 2054 2191 34,559 33,03 37,66 39,50

* 1,00 0,85 0,95 0,77 0,74 0,84 0,96 0,93 0,85 0,91 0,84 0,82

GIV s 0,27 0,37 0,39 0,26 0,26 0,37 0,29 0,39 0,39 0,41 0,35 0,47
CV 27,22 4294 41,02 33,18 34,82 44,25 29,82 4159 46,62 45,02 41,86 57,97

Auséncia de letras ou letras iguais indicam nédo diferenca estatistica entre grupos, obtidas por meio de ANOVA, seguida de teste
Tukey, com nivel de significancia de 5% (p<0,05). * significa diferenca estatistica na comparacdo das médias dos demais
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momentos em relacdo ao MO, obtidas por meio de Teste t de Student para dados pareados, com nivel de significancia de 5%
(p<0,05).
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Figura 10 - Variacdo da amplitude da onda R (em milivolts), em

cadelas tratadas com as associacbes atropina-
cetamina-S (+)(GIl), solucdo fisiologica-cetamina-S
(+)(GII), atropina-cetamina-S-xilazina (Glll) ou solucéo
fisioldgica-cetamina-S-xilazina (GIV), maio/2007, UFG
— Goiania-GO  *Diferenga  estatistica  quando
comparados ao MO.
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Tabela 9 - Valores médios (x), desvios-padrao (s) e coeficientes de variagdo (CV), da duragdo do intervalo QT (em milisegundos), em

cadelas tratadas com as associac¢des atropina-cetamina-S (Gl), solucao fisiologica-cetamina-S (+)(Gll), atropina-cetamina-
S-xilazina (GlII) ou solugéo fisiologica-cetamina-S-xilazina (GIV), maio/2007, UFG — Goiania-GO

QT MO M15 M25 M45 M60 M75 MIH M3H M6H MI12H M24H M36H
* 20217 19517 155,40*° 136,00 159,00*P°* 17333 192,83 193.83 198,83 190,00 18950 191,67
Gl s 2416 26,48 25,35 20,31 22.23 2428 2226 2697 2154 1741 1564 18,32
CV 11,95 1357 16,31 14,93 13,98 14,01 1154 13,91 10,83 9,16 8,25 9,56
* 179,67 190,17 154,50*° 166,172P¢ 182,17*"¢ 170,33 176,33 183,33 181,40 180,50 175,33 174,80
Gl s 16,08 11,97 21,28 32,37 31,23 20,07 22,33 17,37 19,72 9,22 29,94 17,33
CV 8,95 6,30 13,77 19,48 17,14 11,78 12,66 9,48 10,87 5,11 17,08 9,91
* 174,00 179,83 206,00%¢ 197,17°%% 186,67*>°Y 18933 156,50 178,00 169,67 184,00 186,17 189,50
Gl s 12,65 10,50 29,90 42,23 4235 30,24 46,98 13,80 7,66 3329 2815 23,59
CcV 727 5,84 14,51 21,42 22.69 15,97 30,02 7,75 451 18,09 15,12 12,45
* 192,40 190,60 207,40%% 22520%% 23340°¢ 21320 198,00 190,00 182,00 192,80 194,00 190,60
GIV s 1834 996 13,89 10,03 21,15 26,19 3161 19,99 14,63 2155 2427 3587
CV 9,53 5,23 6,69 4,46 9,06 12,28 1597 10,52 8,04 11,17 12,51 18,82

Auséncia de letras ou letras iguais indicam néo diferenca estatistica entre grupos, obtidas por meio de ANOVA, seguida de teste
Tukey, com nivel de significancia de 5% (p<0,05). * significa diferenca estatistica na comparagdo das médias dos demais
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momentos em relagdo ao MO, obtidas por meio de Teste t de Student para dados pareados, com nivel de significAncia de 5%
(p<0,05).
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Figura 11 - Variacao da duracéo do intervalo QT (em milisegundos),

em cadelas tratadas com as associacdes atropina-
cetamina-S (+)(GIl), solucdo fisiol6gica-cetamina-S
(+)(GII), atropina-cetamina-S-xilazina (GlIl) ou solucao
fisiol6égica-cetamina-S-xilazina (GIV), maio/2007, UFG —
Goiania-GO. *Diferenca estatistica quando comparados
ao MO. * Diferenca estatistica evidenciada na
comparacao entre grupos.
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5.11 Diametro interno do ventriculo esquerdo durante a sistole (DIVES)

Foi observada alteracdo significativa quanto a variavel DIVEs (em
centimetros), nos grupos estudados, nos momentos M45 e M1H. No momento
M45, as diferencgas foram observadas entre os animais alocados no grupo Gl com
os grupos Glll e GIV. No momento M1H, a diferenca significativa permaneceu
entre 0 grupo que recebeu cetamina-S (+)(GIl) e os grupos tratados com xilazina
(Glll e GIV), de forma semelhante ao encontrado no M45 (Figura 12, Tabela 10).
Na comparagédo entre os demais momentos ao momento MO, dentro de cada
grupo, foi observada no Gl diminuicdo significativa na média do DIVES, no M45.
Ainda no M45, nos animais do GllIl, notou-se diferenca entre as médias da
variavel, com aumento significativo, quando comparadas ao MO do grupo (Figura
12).

5.12 Diametro interno do ventriculo esquerdo durante a diastole (DIVEd),

N&o foi observada alteracdo quanto a variavel DIVEd (em centimetros),
durante todo o periodo de administracdo das drogas, estendendo-se até o M60,
45 minutos apds a primeira aplicacdo de cetamina-S. Entretanto, em M75,
observaram-se respectivamente, diferenca entre as médias dos valores obtidos
para os caes distribuidos no grupo Gll, em compara¢édo aos animais alocados no
Gl e GIV (Figura 13, Tabela 11). Na comparacdo entre os demais momentos ao
momento MO dentro de cada grupo, foi observada diferenca apenas entre os
animais do GlI, 12 e 24 horas decorridos de M75, respectivamente M12H e M24H
(Figura 13).

5.13 Frac&o de encurtamento (FE)

Com relacao a variavel FE (em porcentagem), houve diferenca entre os
grupos estudados a partir do M25, decorridos dez minutos da aplicagao inicial das

drogas estabelecidas pelo tratamento, permanecendo até o0 momento M1H. Toda
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a diferenca observada ao longo dos momentos foram obtidas entre 0s grupos
tratados (GlIl e GIV) e os grupos nao tratados com xilazina (Gl e Gll), (Figura 14,
Tabela 12). Entretanto, na comparacdao entre os momentos dentro do grupo,
observou-se diferenca apenas no GIV, com diminuicdo da FE apresentada no

M25, quando comparada ao MO (Figura 14, Tabela 12)

5.14 Volume sistélico final (VSF)

Houve diferenca significativa para o VSF (em mililitros) entre os grupos
estudados nos momentos correspondentes ao periodo desde a primeira aplicacao
de cetamina-S (+) e/ou xilazina (M25), estendendo-se por 120 minutos (M1H). No
M25, apds a inducdo anestésica, o VSF foi significativamente maior no grupo
tratado com xilazina-(GIV), quando comparados aos demais grupos. No M45,
apos a reaplicacdo de cetamina-S, os grupos Gl e Gll permaneceram com as
médias de VSF inferiores as dos grupos tratados com xilazina, apresentando
diferenca estatistica quando comparados. Tal diferenca foi mantida nos
momentos M75 e M1H (Figura 15, Tabela 13). Na comparagdo entre 0s
momentos dentro de cada grupo, ndo evidenciou-se diferenca significativa no VSF
dos demais momentos em relacdo ao MO, nos animais tratados com cetamina-S
(+)isolada (Gll). Nos demais grupos (Gl, Glll e GIV), houve diferenga entre o M45
e o MO, evidenciando aumento na média do VSF nos animais tratados com
xilazina (Glll e GIV) e diminuicdo no grupo tratado com cetamina-S (+)atropina
(Figura 15, Tabela 13).

5.15 Volume diastdlico final (VDF)

Com relagédo a variavel VDF, houve diferenca entre os diferentes
grupos estudados a partir do M25, decorridos dez minutos da aplicacao inicial das
drogas estabelecidas no tratamento, permanecendo até o momento M75. Toda a
diferenca observada ao longo dos momentos foram obtidas entre o grupo que

recebeu cetamina-S (+)isolada (GIl) com os grupos tratados com cetamina-S
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(+)associada a xilazina (Glll e GIV), (Figura 16, Tabela 14). Entretanto, na
comparacao entre os momentos dentro do grupo, observou-se diferenca apenas
nos momentos M12H e M24H entre os valores obtidos para os animais alocados

no grupo Gll e no momento M36H, do grupo Gl (Figura 16, Tabela 14).

5.16 Fracéo de ejecdo (FEj)

Foi observada alteracdo significativa para os valores médios de FEj
(em porcentagem) na comparacdo entre 0s grupos estudados a partir de
momento M25, estendendo-se até o momento M1H. Evidenciou-se ao longo dos
momentos que a diferenca ocorreu entre os animais pertencentes ao grupo GIV
quando comparados aos grupos nédo tratados com xilazina (Gl e Gll), (Figura 17,
Tabela 15). Na comparagao entre os momentos dentro do grupo, observou-se
diferenca significativa apenas no M45 dos animais alocados no grupo GIV,

guando comparados ao MO (Figura 17, Tabela 15).

5.17 Débito cardiaco (DC)

Na comparacdo entre 0os grupos, evidenciou diferenca significativa em
relacdo ao débito cardiaco (em litros por minuto), a partir da indugcédo anestésica
(M25) até o momento M75. No M25, houve diferenca entre os grupos tratados
com xilazina-cetamina-S, pré-tratados (Glll) ou ndo com atropina (GIV).
Acrescente-se que nos momentos M45, M60 e M75, houve diferenca estatistica
entre os grupos Gl e GIV (Figura 18, Tabela 16). Na comparacdo entre 0s
momentos dentro do grupo, observou-se diferenca relacionada ao DC nos grupos
Gl, Gll e GIV, quando comparados ao MO. Nos céaes alocados nos grupos Gl e
Gll, as médias foram significativamente superiores aos valores basais
estabelecidos para o grupo, enquanto que, no grupo tratado com xilazina-
cetamina-S, evidenciou-se diminuicdo da média com diferenga significativa no
M60 (Figura 18, Tabela 16).
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Tabela 10 - Valores médios (x), desvios-padrao (s) e coeficientes de variacdo em porcentagem (CV), do didmetro interno do

ventriculo esquerdo durante a sistole - DIVEs (em centimetros), em cadelas tratadas com as associa¢fes atropina-
cetamina-S (+)(Gl), solucao fisioldgica-cetamina-S (+)(Gll), atropina-cetamina-S-xilazina (Glll) ou solucéo fisiologica-
cetamina-S-xilazina (GIV), maio/2007, UFG — Goiania-GO

DIVEs MO M15  M25 M45 M60  M75  MI1H M3H M6H M12H M24H M36H
* 168 1,70 1,63 1,22%Px 1,38 1,48 1,38**<? 160 181 1,75 1,92 2,03

Gl s 025 034 0,53 0,52 051 041 0,39 043 034 029 036 014
CV 14,87 2032 32,73 4236 37,16 27,72 28,33 26,69 18,97 1664 18,71 6,94

¥ 148 151 1,09 1,45%P¢d 127 124  1,16%*° 1,38 1,70 2,07 1,80 1,6

Gll s 046 033 049 0,40 051 040 045 063 043 028 027 051
CV 31,06 2165 4521 27091 40,16 31,97 38,99 4588 2550 13,72 1502 30,42

¥ 160 169 f1,81 208"% 200 184 1,97**¢ 171 188 160 161 1,60

GllI s 050 044 040 0,61 059 047 0,52 038 026 027 032 021
CV 31,25 2580 2214 2955 29,45 2543 26,22 22,05 13,95 1665 19,70 13,37

¥ 178 194 f241+ 227" 183 202 204*% 168 f1,76 *1,77 181 165

GIV s 025 021 0,14 0,24 020 027 0,20 034 056 027 027 025

CVv 14,01 10,62 5,76 11,06 10,77 13,22 10,03 20,33 31,75 15,09 15,00 15,06
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Auséncia de letras ou letras iguais indicam n&o diferenca estatistica entre grupos, obtidas por meio do Teste de Tukey ou Teste de
Kruskal Wallis (#),com nivel de significancia de 5% (p<0,05). * significa diferenca estatistica na comparacéo das médias dos demais
momentos em relacdo ao MO, obtida por meio de Teste de Wilcoxon, com nivel de significancia de 5%(p<0,05).
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Figura 12 — Variacdo do diametro interno do ventriculo esquerdo
durante a sistole - DIVEs (em centimetros), em cadelas
tratadas com as associacbes atropina-cetamina-S
(+)(GI), solucéo fisiologica-cetamina-S (+)(Gll), atropina-
cetamina-S-xilazina (Glll) ou solucdo fisiologica-
cetamina-S-xilazina (GIV), maio/2007, UFG — Goiania-
GO. *Diferenca estatistica quando comparados ao MO. *
Diferenca estatistica evidenciada na comparacdo entre
grupos.
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Tabela 11 - Valores médios (x), desvios-padrdo (s) e coeficientes de variagdo em porcentagem (CV), do diametro interno do

ventriculo esquerdo durante a diastole — DIVEd (em centimetros), em cadelas tratadas com as associagfes
atropina-cetamina-S (+)(Gl), solucao fisiol6gica-cetamina-S (+)(Gll), atropina-cetamina-S-xilazina (GlIl) ou solucao

fisiol6égica-cetamina-S-xilazina (GIV), maio/2007, UFG — Goiania-GO

DIVEd MO M15 M25 M45 M60 M75 M1H M3H M6H M12H M24H M36H

x

2,54 2,34 2,30 2,26 2,29 2,49%¢4 2,24 2,60 2,78 2,51 2,71 2,91
Gl s 0,37 0,54 0,49 0,44 0,27 0,26 0,40 0,31 0,27 0,41 0,26 0,10
CV 1453 23,17 21,44 1957 11,88 10,42 17,85 11,73 9,74 16,47 9,77 3,29

X

2,17 2,35 2,00 1,97 1,92 1,97°¢ 1,99 2,44 2,45 2,73* 2,63* 2,38
Gli s 0,39 0,28 0,41 0,33 0,55 0,36 0,35 0,46 0,40 0,31 0,27 0,33
Cv 18,07 12,11 20,59 16,63 28,86 18,45 17,62 19,02 16,37 11,43 10,37 14,00

x|

2,35 2,42 2,38 2,60 2,59 #2,40%Pcd 2 59 2,28 2,54 2,46 2,37 2,52
Gl s 0,43 0,34 0,46 0,55 0,43 0,28 0,52 0,49 0,41 0,38 0,32 0,36
CvV 1854 1398 19,37 21,33 16,69 11,88 1993 21,71 16,08 15,45 13,46 14,45

X

2,53 2,55 271 250 2,34 2612¢4 258 2,44 63 248 2,40 2.50
GIV s 0,26 0,20 0,12 0,25 0,20 0,22 0,29 0,27 0,31 0,20 0,24 0,18
CV 10,43 7,98 4,37 9,82 8,69 8,50 11,29 11,26 11,93 7,94 9,99 7,02
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Auséncia de letras ou letras iguais indicam néo diferenca estatistica entre grupos, obtidas por meio do Teste de Tukey ou Teste
de Kruskal Wallis (#),com nivel de significancia de 5% (p<0,05). * significa diferenca estatistica na comparacao das médias dos
demais momentos em relagdo ao MO, obtida por meio de Teste de Wilcoxon, com nivel de significancia de 5%(p<0,05).
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Figura 13 — Variacdo do diametro interno do ventriculo esquerdo
durante a didstole — DIVEd (em centimetros), em
cadelas tratadas com as associacdes atropina-cetamina-
S (+)(GIl), solucao fisioldgica-cetamina-S (+)(GlI),
atropina-cetamina-S-xilazina (GlIl) ou solucéo fisiolégica-
cetamina-S-xilazina (GIV), maio/2007, UFG — Goiania -
GO. *Diferenca estatistica quando comparados ao MO.
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Tabela 12 - Valores médios (x), desvios-padréo (s) e coeficientes de variagdo em porcentagem (CV), da fragdo de encurtamento

- FE (em porcentagem), em cadelas tratadas com as associac¢des atropina-cetamina-S (+)(Gl), solucao fisiologica-

cetamina-S (+)(Gll), atropina-cetamina-S-xilazina (GlII) ou solucao fisioldgica-cetamina-S-xilazina (GIV), maio/2007,
UFG — Goiania-GO

FE MO M15 M25 M45 M60  M75 M1H M3H M6H MI12H M24H M36H
* 3496 2539 29932bcd 47 p3ab 3987 40,92 38,54*"%Y 3906 3489 2951 28,76 30,35
Gl s 12,37 1527 12,90 18,52 19,72 13,65 12,56 12,13 10,77 11,55 13,75 3,90
CV 3538 60,15 43,09 39,22 4945 33,37 32,60 31,06 30,87 39,15 47,82 12,84
* 3305 3621 46,90*P° 27432Pcd 3385 3782 4290%° 4290 31,32 23,73 31,70 30,32
Gl s 10,39 8,56 20,35 12,20 1431 952 1543 23,00 10,17 10,01 8,14 13,36
CV 31,44 23,63 43,40 44,47 4228 2518 35,95 53,61 32,48 4217 2568 44,07
* 3261 31,09 72304224 2106°¢9 2304 #2392 245429 2358 2523 3444 31,73 36,23
GllI S 14,38 8,98 16,39 10,51 985 13,62 6,12 1355 10,68 11,56 11,44 4,62
CV 4410 28,87 71,15 49,91 4114 56,94 2495 5748 4231 3356 36,07 12,76
* 2061 2354 *10,94%°% 1328°¢¢ 2155 2311 20,82*°Y 30,98 %3431 28,20 24,67 34,14
GIV s 742 949 156 1,94 6,13 10,85 5,01 12,42 12,81 11,80 480 7,62
CV 2505 40,32 14,22 14,62 28,44 46,94 24,06 40,08 37,33 41,86 19,46 22,32
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Auséncia de letras ou letras iguais indicam ndo diferenca estatistica entre grupos, obtidas por meio do Teste de Tukey ou Teste
de Kruskal Wallis (#),com nivel de significancia de 5% (p<0,05). * significa diferenca estatistica na comparacdo das meédias dos
demais momentos em relagdo ao MO, obtida por meio de Teste de Wilcoxon, com nivel de significancia de 5%(p<0,05).
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Tabela 13 - Valores médios (x), desvios-padrao (s) e coeficientes de variacdo em porcentagem (CV), do volume sistdlico final —

VSF (em mililitros), em cadelas tratadas com as associa¢gdes atropina-cetamina-S (+)(Gl), solucéo fisioldgica-
cetamina-S (+)(GlI), atropina-cetamina-S-xilazina (GlII) ou solucao fisiolégica-cetamina-S-xilazina (GIV), maio/2007,
UFG - Goiania-GO

VSF MO M15 M25 M45 M60 M75 M1H M3H M6H M12H M24H M36H

x

9,06 8,90 8,79*°¢ 4583 597 6,592bC 55722¢d 794 1045 9,39 12,13 13,25
Gl s 507 434 7,80 4,23 5,12 4,34 3,86 515 401 391 573 234
CV 5599 4879 88,78 92,26 85,72 65,80 69,39 64,89 38,37 4159 4726 17,63

M|

6,74 6,63 3,50*° 6,212>4 504 4,33%P¢ 3,912 6,46 9,24 14,32 10,00 9,26
Gl s 533 372 330 3,77 5,19 3,53 3,22 480 465 538 401 7,60
CV 79,03 56,17 94,39 60,59 103,04 81,50 82,49 74,27 50,34 37,55 40,13 82,03

M|

832 919 "1048*°¢ 1587%% 1439 #11,18*P¢d 13552¢9 923 1122 743 7,75 7,34
Gl s 521 572 5095 8,79 11,30 6,46 8,06 502 3,76 311 404 256
CV 62,62 6228 56,78 55,36 78,58 57,77 59.44 5438 33,47 41,85 52,11 3491

M|

9,70 12,01 "2046%  1589°°% 1038 13,46%¢ 13,55*“9 868 #1045 %10,44 10,20 7,99
GIV s 313 326 302 4,27 2.87 4,92 3,41 453 906 4,47 421 311
CV 3229 2714 14,78 26,84 27.68 36,52 25,18 52,17 86,66 42,80 41,29 38,92
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Auséncia de letras ou letras iguais indicam ndo diferenca estatistica entre grupos, obtidas por meio do Teste de Tukey ou Teste
de Kruskal Wallis (#),com nivel de significancia de 5% (p<0,05). * significa diferenca estatistica na comparacdo das meédias dos
demais momentos em relagdo ao MO, obtida por meio de Teste de Wilcoxon, com nivel de significancia de 5%(p<0,05).
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Figura 15 — Variacao do volume sistdlico final - VSF (em mililitros), em
cadelas tratadas com as associacfes atropina-cetamina-S
(+)(GI), solucao fisiologica-cetamina-S (+)(Gll), atropina-
cetamina-S-xilazina (GlIl) ou solucéo fisiol6gica-cetamina-
S-xilazina (GIV), maio/2007, UFG - Goiania-GO.
*Diferenca estatistica quando comparados ao MO.
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Tabela 14 - Valores médios (x), desvios-padrao (s) e coeficientes de variagdo em porcentagem (CV), do volume diastdlico final —

VDE (em mililitros), em cadelas tratadas com as associa¢fes atropina-cetamina-S (+)(Gl), solugéo fisiologica-

cetamina-S (+)(Gll), atropina-cetamina-S-xilazina (Glll) ou solucao fisiol6gica-cetamina-S-xilazina (GIV), maio/2007,
UFG — Goiania-GO

VDF MO M15  M25 M45 M60  M75 MIH M3H M6H MI12H M24H M36H
23,92 20,40 19,422bcd 1g2gdbed 18926 2248204 1783 2509 2942 2343 27,67 32,48*

Gl S 843 851 10,15 8,08 530 5,68 782 720 739 853 663 562
CV 3522 41,73 52,26 4418 29,02 25,29 43,88 28,71 2513 36,42 23,98 17,03

* 1639 1957 13473Pc 12,7129 1288 12,79*°¢ 1311 22,10 21,93 28,32* 2574* 20,24

Gl s 779 588 692 4,94 794 527 550 9,14 829 796 672 7,04
CV 4753 3004 51,36 38,89 61,69 41,23 41,94 41,36 37,78 28,10 26,09 34,80

* 1908 2124 *"0723bcd 25042cd 2506 #2042%0Cd 2563 1886 2416 2225 2002 23,33

Gl s 908 748 1003 10,49 10,64 555 11,75 9580 906 7,70 638 7.64
CV 4545 3522 4843 40,28 4213 27,17 4586 5198 3750 3460 31,87 32,75

* 2325 2370 "27213¢d ppm7abed 1912 25133¢d 24856 2142 2584 #2206 2036 22,38

GIV. s 631 471 2099 531 403 518 708 551 803 437 516 385
CV 2714 1989 10,98 23,51 21,06 20,60 28,83 2573 31,06 19,82 2533 17,22
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Auséncia de letras ou letras iguais indicam ndo diferenca estatistica entre grupos, obtidas por meio do Teste de Tukey ou Teste
de Kruskal Walllis (#),com nivel de significancia de 5% (p<0,05). * significa diferenca estatistica na comparacdo das meédias dos
demais momentos em relacdo ao MO, obtida por meio de Teste de Wilcoxon, com nivel de significAncia de 5%(p<0,05).
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Figura 16 — Variacdo do volume diastolico final — VDE (em mililitros),
em cadelas tratadas com as associacbes atropina-
cetamina-S  (+)(Gl), solugdo fisiologica-cetamina-S
(+)(GII), atropina-cetamina-S-xilazina (GlIl) ou solucéo
fisiol6égica-cetamina-S-xilazina (GIV), maio/2007, UFG -
Goiania-GO.
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Tabela 15 - Valores médios (x), desvios-padrao (s) e coeficientes de variacdo em porcentagem (CV), da fracdo de ejecao — FEj

(em porcentagem), em cadelas tratadas com as associa¢cdes atropina-cetamina-S (+)(Gl), solugéo fisiologica-
cetamina-S (+)(Gll), atropina-cetamina-S-xilazina (Glll) ou solucao fisiol6gica-cetamina-S-xilazina (GIV), maio/2007,
UFG — Goiania-GO

FEj MO M15 M25 M45 M60  M75 M1H M3H MG6H M12H M24H M36H

|

64,49 49,07 57,56*>%% 7668 68,27 71,65*P° 69,48%°¢ 6978 6458 57,12 54,95 59,28
Gl s 1589 2750 20,37 20,47 21,67 15,28 15,43 1459 12,92 1539 22,38 584
CV 2464 56,05 3539 26,69 31,74 21,32 22.20 20,90 20,01 26,94 40,73 9,85

|

63,00 67,44 75,76>>¢  54,342b¢d 6334 69,88°2P°C 73,94%*¢ 7055 60,17 47,89 60,96 57,95
Gl s 1468 11,42 2357 20,47 19,08 13,40 15,23 15,02 14,54 16,35 11,70 20,26
CV 2331 16,94 31,11 37,67 30,12 19,18 20,60 21,28 24,17 34,13 19,19 34,96

|

60,87 60,19 74520%P¢d 43 40°¢9 48,58 #47,773P%¢ 50,35%°%Y 4714 5040 64,19 60,54 67,93
Glll s 17,36 12,66 2594 18,56 17,73 23,25 10,45 20,46 19,70 1566 16,11 5,54
CV 2852 21,03 57,40 42.77 36,51 48,67 20,75 43,40 3908 2439 26,60 8,16

]

58,19 47,99 %24,092%% 30 02%¢% 4547 4574°¢%° 44,029 59,10 63,59 75514 50,97 64,71
GIV s 11,18 15,02 3,34 4,08 10,68 16,07 9,26 18,97 19,13 18,63 8727 9,72
CV 19,21 31,30 13,38 13,58 23,49 35,15 21,04 32,10 30,08 33,78 16,22 15,03
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Auséncia de letras ou letras iguais indicam nao diferenca estatistica entre grupos, obtidas por meio do Teste de Tukey ou Teste
de Kruskal Wallis (#),com nivel de significancia de 5% (p<0,05). * significa diferenca estatistica ha comparacdo das médias dos
demais momentos em relacdo ao MO, obtida por meio de Teste de Wilcoxon, com nivel de significancia de 5%(p<0,05).
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Figura 17 — Variacdo da fracdo de ejecdo — FEj (em porcentagem),
em cadelas tratadas com as associacbes atropina-
cetamina-S  (+)(Gl), solucdo fisiolégica-cetamina-S
(+)(GlII), atropina-cetamina-S-xilazina (GlIl) ou solucao
fisioldgica-cetamina-S-xilazina (GIV), maio/2007, UFG —
Goiania-GO. *Diferenca estatistica quando comparados
ao MO.
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Tabela 16 - Valores médios (x), desvios-padréo (s) e coeficientes de variagdo em porcentagem (CV), débito cardiaco - DC (em

litrospor minuto), em cadelas tratadas com as associagfes atropina-cetamina-S (+)(Gl), solucao fisiologica-

(+)(GlI),
maio/2007, UFG — Goiania-GO

cetamina-S atropina-cetamina-S-xilazina (Glll) ou solugdo fisiolégica-cetamina-S-xilazina (GIV),

DC MO M15 M25 M45 M60 M75 MIH M3H M6H MI12H M24H M36H
* 14 1,58 2,333bcd o 3gdbc 5 qgabc o g3z3c 172 214 231 1,71 1,72 2,20
Gl s 047 068 1,86 1,63 1,39 1,00 090 069 067 0,84 1,12 0,74
CV 3333 4301 7983 69,16 64,91 41,15 52,36 32,41 29,15 4902 6508 33,40

E 1’89a,b,c,d
1,14 1,64 * 1,333bcd 1 3pabed g 3gbcdk 137 209 168 1,87 2,15 1,37
Gl s g5 051 1,40 0,71 0,84 0,48 076 085 070 097 118 061
CV 4344 3076 73,74 53,33 63,64 34,59 55,88 40,61 41,42 5217 54,74 44,18
* 111 163 #1,7420¢ 1 193bcd 1 ogabed  #1 gqabed 144 139 1,67 1,49 1,57 1,80
Gl s 029 065 162 0,36 0,54 0,36 057 123 115 062 075 0,94
CV 2628 4014 9323 30,03 43,23 35,94 3936 88,47 6924 4155 47,64 52,18
* 147 115 #0,75229  0,74"%4  061P%9* 080" 085 098 “152 #183 1,71 1,42
GV s 061 043 0,14 0,12 0,09 0,05 026 040 043 0,65 1,01 0,52
CV 4161 3777 1925 16,03 14,19 6,63 30,60 4050 2843 3588 5876 36,30
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Auséncia de letras ou letras iguais indicam nao diferenca estatistica entre grupos, obtidas por meio do Teste de Tukey ou Teste
de Kruskal Wallis (#) com nivel de significancia de 5% (p<0,05). * significa diferenca estatistica na comparacédo das medias dos
demais momentos em relacdo ao MO, obtida por meio de Teste de Wilcoxon, com nivel de significancia de 5%(p<0,05).
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Figura 18 — Variacdo do débito cardiaco - DC (em litros por minuto),
em cadelas tratadas com as associagbes atropina-
cetamina-S  (+)(Gl), solugdo fisiologica-cetamina-S
(+)(GIl), atropina-cetamina-S-xilazina (Glll) ou solugéo
fisiologica-cetamina-S-xilazina (GIV), maio/2007, UFG —
Goiania-GO.
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5.18 Atividade sérica da aspartato aminotransferase (AST)

N&o foi observada diferenca significativa com relacédo a atividade sérica
da AST (em UI/L), na comparagdo entre oS grupos, em todos os momentos
avaliados (Figura 19, Tabela 17). Na comparacdo entre os momentos dentro do
grupo, observou-se diferenca estatistica apenas no momento M24H do grupo Gl,

com diminuicdo da média quando comparada ao MO (Figura 19, Tabela 17).

5.19 Atividade sérica da creatinoquinase (CK)

A comparacao entre os grupos evidenciou diferenca significativa para a
CK (em UI/L) entre os grupos Gl e Glll apenas no momento M36H. As médias
encontradas em todos o0s grupos aumentaram no decorrer das horas,
independente do tratamento, com excecdo dos animais alocados no Gl, em que a
atividade sérica da CK reduziu a partir de M6H, apresentando médias inferiores
ao MO, no momento M36H (Figura 20, Tabela 18). No decorrer dos momentos, foi
observada diferenca significativa quando se comparou as médias do MO em todos
0s grupos. A diferenca foi mais pronunciada nos animais pertencente aos grupos
Gll e Glll, sendo que com exce¢do do M24H no grupo GllII, todas as médias
observadas nos demais momentos diferiram estatisticamente quando comparadas
ao MO (Figura 20, Tabela 18).

5.20 Atividade sérica de creatinoquinase fracédo - MB (CK-MB)

N&o foi observada diferenca significativa com relacao a atividade sérica
da CK-MB (em UI/L), na comparacdo entre 0s grupos, nos diferentes momentos
de avaliacdo, com os valores da média apresentando alta variabilidade (Figura 21,
Tabela 19). Na comparagcao entre os momentos dentro do grupo, observou-se
diferenca significativa com aumento da média encontrada, quando comparada ao
MO, nos grupos tratados com atropina. Nos animais alocados no grupo GlI,
tratados com a associacao atropina-cetamina-S, houve diferenca significativa a

partir do M3H até M12H. No GIlll, a diferenca foi observada com aumento
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significativo na atividade sérica da variavel avaliada a partr do MI1H
permanecendo até M6H (Figura 21, Tabela 19).

5.21 Concentracdo sérica de Potassio (K)

N&o foi observada diferenca significativa com relacdo a concentracao
sérica de potassio (mEg/L), na comparacdo entre oS grupos, em todos o0s
momentos avaliados (Tabela 20, Figura 22). Na comparagdo entre 0s momentos
dentro do grupo, observou-se diferenga estatistica apenas no momento M1H do
grupo GI, com diminuicdo da média quando comparada ao MO (Tabela 20, Figura
22).
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Tabela 17 - Valores médios (x), desvios-padrao (s) e coeficientes de variacdo em porcentagem (CV), da atividade sérica da aspartato

aminotransferase - AST (em UI/L) em cadelas tratadas com as associacdes atropina-cetamina-S (+)(Gl), solugéo

fisiologica-cetamina-S (+)(Gll), atropina-cetamina-S-xilazina (GlIl) ou solugdo fisiol6gica-cetamina-S-xilazina (GIV),

maio/2007, UFG — Goiania-GO.

AST MO M1H M3H M6H M12H M24H M36H
% 37,42 33,00 30,60 38,00 26,33 20,33 20,20

G s 12,78 13,25 16,30 15,49 9,14 6,65 7,43
cv 34,15 40,14 53,28 40,77 34,69 32,72 36,78

% 25,42 27,17 18,33 27,33 18,50 24,40 22,17

Gl . 2,84 7,94 6,09 5,32 5,43 6,80 4,58
cv 34,15 40,14 53,28 40,77 34,69 32,72 36,78

% 37,50 42,17 43,17 45,00 36,00 28,00 33,00

Sl . 9,14 31,87 35,89 29,01 20,03 13,31 17,48
cv 34,15 40,14 53,28 40,77 34,69 32,72 36,78

% 39,60 34,80 34,80 31,20 33,80 40,00 26,20

GIV . 16,86 16,89 10,13 12,38 12,93 32,10 6,61
cv 34,15 40,14 53,28 40,77 34,69 32,72 36,78
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Auséncia de letras ou letras iguais indicam ndo diferenca estatistica entre grupos, obtidas por meio de ANOVA, seguida de teste
Tukey, com nivel de significancia de 5% (p<0,05). * significa diferenca estatistica na comparacdo das médias dos demais momentos
em relacdo ao MO, obtidas por meio de Teste t de Student para dados pareados, com nivel de significancia de 5% (p<0,05).
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- Variacdo da atividade sérica da aspartato
aminotransferase - AST (em UI/L), em cadelas
tratadas com as associagcdes atropina-cetamina-S
(+)(GI), solucdo fisiolégica-cetamina-S  (+)(Gll),
atropina-cetamina-S-xilazina  (Glll) ou  solucéo
fisioldgica-cetamina-S-xilazina (G1V), maio/2007, UFG
— Goiania-GO. *Diferenga estatistica quando
comparados ao MO.
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Tabela 18 - Valores médios (x), desvios-padrao (s) e coeficientes de variacdo em porcentagem (CV), da atividade sérica da

creatinoquinase - CK (em UI/L), em cadelas tratadas com as associa¢fes atropina-cetamina-S (+)(Gl), solucao

fisioloégica-cetamina-S (+)(Gll), atropina-cetamina-S-xilazina (Glll) ou solucao fisiologica-cetamina-S-xilazina (GIV),
maio/2007, UFG — Goiania-GO

CK MO M1H M3H M6H M12H M24H M36H

* 166,00 266,60 232,80 274,83* 257,33 177,00 109,002
Gl S 64,04 92,51 87,63 166,47 194,44 114,79 40,86

CV 38,58 34,70 37,64 60,57 75,56 64,85 37,49

* 94,75 225,00* 185,17* 254,67* 158,83* 155,00* 157,33%Pcd
Gli S 52,22 80,99 57,53 70,12 45,13 63,47 52,49

CV 55,12 36,00 31,07 27,53 28,42 40,95 33,36

* 124,15 328,33* 433,83* 482,83* 365,67* 252,83 326,20
Glil S 34,37 191,10 365,02 430,88 326,92 179,54 184,08

CVv 27,68 58,20 84,14 89,24 89,40 71,01 56,43

* 144,60 295,80 260,20 382,20* 270,00 164,80 249,200
GIvV S 24,17 273,28 202,62 230,19 205,18 86,62 145,01

CVv 16,71 92,39 77,87 60,23 75,99 52,56 58,19

89

Auséncia de letras ou letras iguais indicam ndo diferenca estatistica entre grupos, obtidas por meio do Teste de Wilcoxon com nivel
de significancia de 5% (p<0,05). * significa diferenca estatistica na comparacao das médias dos demais momentos em relacdo ao

MO,

obtida

por

meio

de

Teste

de

Wilcoxon,

com nivel

de

significancia

de

5%

(p<0,05).
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Figura 20 - Variacdo da atividade sérica da creatinoquinase - CK (em
UI/L), em cadelas tratadas com as associacdes atropina-
cetamina-S (+)(Gl), solucao fisiolégica-cetamina-S (+)(Gll),
atropina-cetamina-S-xilazina (GlIl) ou solucao fisiolégica-
cetamina-S-xilazina (GIV), maio/2007, UFG — Goiania-GO.
*Diferenca estatistica quando comparados ao MO.
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Tabela 19 - Valores médios (x), desvios-padrao (s) e coeficientes de variagdo em porcentagem (CV), da atividade sérica da

creatinoquinase fragdo MB - CK-MB (em UI/L), em cadelas tratadas com as associa¢des atropina-cetamina-S (+)(Gl),
solucéao fisiologica-cetamina-S (+)(Gll), atropina-cetamina-S-xilazina (Glll) ou solucéo fisiologica-cetamina-S-xilazina
(GIV), maio/2007, UFG — Goiania-GO

CK-MB MO M1H M3H M6H M12H M24H M36H
x 44,35 76,91 57,78 99,85* 75,93* 56,45 33,96

Gl S 40,75 41,80 31,07 67,89 57,21 31,89 11,63
CVv 91,89 54,35 53,78 67,99 75,34 56,50 34,25

* 43,87 76,05 57,58 72,91 50,73 48,69 53,95

Gli S 12,07 36,71 19,26 27,71 16,88 17,88 37,97
CVv 27,50 48,27 33,44 38,00 33,28 36,72 70,37

x 48,78 77,99* 79,63* 81,63* 67,70 59,04 68,75

Gl S 8,84 24,31 20,56 32,22 24,49 22,47 35,46
CVv 18,12 31,18 25,81 39,47 36,18 38,06 51,58

x 49,26 88,65 93,78 117,74 104,10 55,78 86,34

GIV S 29,44 98,87 84,28 87,49 73,91 29,18 60,94

CVv 59,77 111,52 89,87 74,31 70,99 52,31 70,58
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Auséncia de letras ou letras iguais indicam nao diferenca estatistica entre grupos, obtidas por meio do Teste de Wilcoxon com nivel
de significancia de 5% (p<0,05). * significa diferenca estatistica ha comparacdo das médias dos demais momentos em relacdo ao MO,
obtida por meio de Teste de Wilcoxon, com nivel de significancia de 5% (p<0,05).
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Figura 21 - Variacdo da atividade sérica da creatinoquinase fracdo MB
- CK-MB (em UI/L), em cadelas tratadas com as
associacfes atropina-cetamina-S (+) (GIl), solucéo
fisiologica-cetamina-S (+) (Gll), atropina-cetamina-S-
xilazina (Glll) ou solucéo fisiol6gica-cetamina-S-xilazina
(GIV), maio/2007, UFG - Goiania-GO. *Diferenca
estatistica quando comparados ao MO.
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Tabela 20 - Valores médios (x), desvios-padrao (s) e coeficientes de variacdo em porcentagem (CV), da concentracdo sérica de

Potéssio - K (mEqg/L) em cadelas tratadas com as associagfes atropina-cetamina-S(Gl), solucao fisiolégica-cetamina-S

(+)(GlII), atropina-cetamina-S-xilazina (Glll) ou solucgéo fisiologica-cetamina-S-xilazina(GIV), maio/2007, UFG — Goiania-

GO

K MO M1H M3H M6H M12H M24H M36H
x 3,91 2,80* 3,82 3,87 4,03 3,60 3,96

Gl S 0,83 0,17 0,45 0,37 0,39 0,35 0,44
CVv 21,17 6,19 11,91 9,63 9,62 9,78 11,09

x 3,60 3,37 3,42 3,55 3,95 3,60 3,62

Gll S 0,86 0,51 0,50 0,46 0,74 0,36 0,42
CVv 23,96 15,11 14,74 13,06 18,86 10,02 11,65

x 3,83 3,35 3,83 3,82 3,98 3,97 3,78

Gl S 0,66 0,41 0,79 0,37 0,54 0,81 0,77
CVv 17,12 12,34 20,65 9,72 13,60 20,46 20,35

x 3,87 3,16 3,30 3,44 3,58 3,46 3,90

GIV S 0,81 0,36 0,24 0,52 0,22 0,42 0,72
CVv 21,02 11,54 7,42 15,05 6,06 12,02 18,49

Auséncia de letras ou letras iguais indicam n&o diferenga estatistica entre grupos, obtidas por meio de ANOVA, seguida de teste
Tukey, com nivel de significancia de 5% (p<0,05). * significa diferenca estatistica na comparacéo das médias dos demais momentos
em relacdo ao MO, obtidas por meio de Teste t de Student para dados pareados, com nivel de significancia de 5% (p<0,05).
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Figura 22 - Variagdo da concentracdo sérica de Potassio - K (mEqg/L)
em cadelas tratadas com as associacbes atropina-
cetamina-S (+) (GI), solucéo fisiolégica-cetamina-S (+)
(GIl), atropina-cetamina-S-xilazina (Glll) ou solucdo
fisiologica-cetamina-S-xilazina (GIV), maio/2007, UFG —
Goiania-GO. *Diferenga estatistica quando comparados
ao MO.
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6 DISCUSSAO

Os protocolos anestésicos estabelecidos no presente estudo,
empregando associacbes com cetamina-S (+) (+) foram baseados em
associacfes farmacologicas, doses e vias de aplicacdo realizadas na pratica
veterinaria e comumente descritas na literatura envolvendo cetamina racémica.
Outras informacdes como as contidas nos trabalhos realizados por HASKINS et
al. (1986), MAGOON et al. (1988), JOON-KI KIM et al. (2004), também
contribuiram para a decisdo. Quanto a dose de cetamina-S (+) empregada,
mesmo considerando a poténcia anestésica superior da droga em comparag¢ao ao
racemato em varias espécies, particularmente no cao, trabalhos recentes
indicaram um comportamento farmacoldgico diferente, conforme descrito por
DUQUE et al. (2005). Tal fato sugere que o assunto ainda nao foi totalmente
esclarecido. Com base nessas informacfes e considerando os resultados de
estudos anteriores relacionados a alteracdes cardiovasculares decorrentes do uso
de cetamina-S (+), optou-se por utilizar nessa pesquisa doses de inducdo
idénticas as recomendadas para o racemato em caes, de forma semelhante ao
realizado por SOUSA et al. (2002).

Ainda sobre o estabelecimento do protocolo anestésico, a reaplicacao
de cetamina-S (+) dez minutos apos a inducdo anestésica objetivou prolongar o
tempo habil de anestesia, fato que, na rotina anestésica é comumente requerido
na maioria dos procedimentos, mesmo os considerados de pequena duracao,
como descrito por MASSONE (2003). Portanto, o trabalho aqui desenvolvido,
encontra-se pautado em estudos anteriores, cujas informacfes descritas
contribuiram substancialmente para a diminuicdo dos possiveis erros durante a
sua execucdo, bem como para o aumento da acurdcia inferida aos resultados
finais apresentados pelo presente estudo.

Para o estabelecimento dos valores basais (M0), considerados como
referéncia para a pesquisa, os dados foram colhidos duas ou trés vezes,
dependendo da variavel, estabelecendo-se a meédia aritmética entre o0s
resultados. Essa conduta, além de diminuir a margem de erro tanto em
decorréncia da alta variabilidade das variaveis estudadas, quanto pelas alteracdes
individuais das unidades amostrais esta de acordo com as recomendacdes de
KITTLESON & KIENLE (1998) e KANECO (1997). Tais valores, sempre que
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possivel, foram comparados aos estabelecidos pela literatura. Quanto ao tempo
de observacdo, considerou-se um periodo de 36 horas, fundamentando-se na
atividade sérica enzimatica dos marcadores avaliados e no aparecimento de
possiveis alteracdes tardias decorrentes do uso da drogas associadas a injuria
cardiaca nas demais variaveis avaliadas.

Relativamente a FC observou-se que, em todos os grupos, que 0s
resultados apresentados no momento MO, estiveram em consonancia com 0s
estabelecidos por TILLEY (1992) para a espécie canina, ndo se observando
alteracbes nesse parametro decorrentes de n&o adaptacdo dos animais ao
ambiente.

Avaliando as alteracdes ocorridas na FC, observou-se que a aplicacao
de atropina na dosagem estabelecida ndo foi capaz de desencadear um
incremento com relacdo a variavel estudada nos primeiros quinze minutos,
contrariando as afirmacdes de POMPERMAYER et al. (1998) e SANTOS (2003)
sobre tais achados. Tal fato pode estar associado a via de aplicacdo, uma vez
que optou-se pela via subcutanea, a qual segundo MASSONE (2003) pode
retardar o efeito da droga em consequéncia do aumento do periodo de laténcia.

O aumento da FC, a partir da inducdo anestésica, com presenca de
taquicardia sinusal, foi observado apenas nos grupos tratados com atropina-
cetamina-S (+) (Gl) e cetamina-S (+) isolada (Gll). Apesar de nao ter sido
evidenciada diferenga significativa, os animais que receberam atropina (Gl)
apresentaram médias de f superiores aos animais do (Gll). Tais achados puderam
ser justificados pela acdo da cetamina-S (+) sobre o sistema cardiovascular, em
decorréncia do aumento do tdnus simpatico, conforme apontado por CLARK et al.
(1982), PADDLEFORD (1999) e VALADAO (2002).

As alteracdes na FC permaneceram até o momento M60, sem, no
entanto, apresentarem diferenca significativa entre as médias do grupo Gl e GillI,
em nenhum dos momentos avaliados, de forma semelhante aos resultados
descritos por MUIR & HUBBEL (1988). Segundo esses autores, alteracbes
relativas ao incremento da FC durante a anestesia com cetamina e seus isdmeros
em cées, puderam ser observadas até 30 minutos apos a aplicacdo intravenosa
da droga, com efeitos similares entre o isbmero-S(+) e o racemato. SOUZA et al.
(2002), empregando cetamina-S (+) em doses duas vezes superior a utilizada no

presente estudo, descreveram semelhanca entre os resultados com relacédo a FC,
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evidenciado altera¢6es da variavel apos inducdo, sem no entanto diferir dos niveis
fisiologicos estabelecidos para a espécie. Com relacdo aos grupos tratados com
xilazina, nos resultados aqui apresentados, ndo se evidenciou em nenhum dos
momentos avaliados presenca de bradicardia. Tal fato pode ser atribuido ao efeito
da reaplicacéo de cetamina-S(+), visto que, ao comparar os grupos Glll e GIV,
nao foi possivel avaliar diferenca significativa entre eles, o que impede de atribuir
tal evento ao efeito da atropina, aplicada apenas nos animais do grupo Glll. Os
resultados encontrados com relacdo aos efeitos da associagdo xilazina-cetamina-
S (+) (GIV) sobre a f, encontram respaldo nos trabalhos reportados por MAGOON
et al. (1986) e JOON-KI KIM et al. (2004), os quais, apesar de trabalharem com o
farmaco na forma racémica, encontraram resultados semelhantes ao apresentado
pelo presente estudo.

Relativamente a frequéncia respiratéria (f), ndo foram observadas
alteracdes significativas entre os todos os grupos até o momento M45, mesmo
apos a reaplicacdo de cetamina-S (+), estando as médias dentro dos valores
fisiol6égicos considerados para a espécie, reportados por SHORT (1987). Tais
achados foram respaldados pelo conceito classico descrito por CLARK et al.
(1992), MUIR & HUBBELL (1988), KOLATA & RAWLINGS (1982), SOUSA et al.
(2002), de que a cetamina € 0 agente anestésico que menos induz a depressao
respiratoria. Quanto a xilazina, mesmo ndo apresentando diferenca significativa
entre os grupos tratados e ndo tratados com o farmaco, as médias obtidas para
0s animais pertencentes ao GIV foram menores as evidenciadas nos demais
grupos, diferindo-se dos valores normais considerados no MO, o que pode ser
diretamente atribuido a potencial acdo depressora da xilazina sobre o controle
respiratério. Apesar da evidente variacdo de tal parametro frente aos dois
farmacos, os resultados obtidos nesse estudo, encontram respaldo nos trabalhos
apresentados por MUIR & HUBBELL (1988) e SOUZA et al. (2002), ao
descreverem as alteracdes cardiopulmonares decorrentes do uso de xilazina
associada cetamina racémica em cédes. Uma andlise comparativa e isolada do
efeito da cetamina-S (+) sobre a f, os resultados apresentados no presente estudo
corroboram com as informacdes anteriormente apontadas por KOLATA &
RAWLINGS. (1982), BOOTH (1992) e LEMKE et al. (1999).

Ainda com relacdo ao efeito da xilazina sobre as alteragcdes na f,

verificou-se diminuicdo nas medias da variavel ao longo dos momentos nos
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grupos Glll e GIV, com diferenca significativa entre dez e 30 minutos apés a
inducdo anestésica. Tal achado permite conjecturar que, mesmo nao tendo sido
avaliados outros parametros relacionados ao comportamento respiratorio,
considerando que os cdes ndo receberam ventilacdo artificial, € possivel que
tenha se instalado um quadro de hipercapnia e hipoxemia nos primeiros minutos
apos a inducédo, o que estaria de acordo com as afirmacdoes de KOLATA &
RAWLINGS. (1982) e MARINI et al. (1999). Por outro lado, para alguns autores
como HASKINS et al. (1986) e LEMKE et al. (2004), a depressao respiratéria
desencadeada pelo uso de xilazina, em doses relativamente altas, ndo seriam
capazes de alterar significativamente o metabolismo.

O objetivo de avaliar a temperatura nos animais do presente estudo
fundamentou-se nas afirmacdes de POZOS & DANZL (2002). Para os autores,
alteracbes significativas em tal varidvel, como hipotermia, pode desencadear
distarbios i6nicos nas células miocardicas, frequentemente associadas as
mudancas na conducéo elétrica do coracdo com consequente alteracdo tanto no
eletrocardiograma quanto nos indices de funcdo ventricular. Sobre esse
pardmetro, apesar da ocorréncia de diferenca estatistica relacionada a sua
avaliacdo ao longo dos momentos dentro dos grupos, tais alteracdes nao foram
consideradas clinicamente significativas, posto que todos os valores apresentados
mantiveram-se préoximos dos parametros fisiologicos adotados para a espécie
conforme estabelecido por SHORT (1987). Ressalte-se que as alteracdes
evidenciadas nos animais tratados com xilazina-cetamina-S (+) corroboram, com
as afirmacdes de JOON-KI KIM et al. (2004), ao descreverem que apos a
aplicacdo de xilazina-cetamina racémica em cdes mantidos a temperatura
ambiente, os valores de temperatura retal tenderam a diminuicdo ap6s 20 minutos

da aplicacéo, entretanto sem diferengas significativas.

6.1 Eletrocardiografia

Com relacdo as alteracOes eletrocardiograficas as diferengcas entre
todos grupos foram predominantemente observadas no tempo de condugao
atrioventricular e na duracédo do periodo da sistole ventricular, momento em que

ocorre a despolarizacdo e a repolarizacao ventricular, os quais, de acordo com
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TILLEY (1992) e JOHN & FLEISHER (2004) sé&o representados respectivamente
pelos intervalos PR e QT.

A cetamina-S (+) aplicada isoladamente ou em associacdo com
atropina e/ou xilazina, nas doses descritas, ndo foi suficientemente capaz de
desencadear alteracdes na conducao elétrica atrial em nenhum dos tratamentos,
visto que todos os valores relacionados a amplitude e duracdo da onda P,
permaneceram dentro dos parametros de normalidade descritos por WOLF et al
(2000), para cées, considerando a faixa de peso corporal de até 9,90 Kg. Quanto
a média de duragcdo da onda P, os resultados foram menores aos reportados por
SOUZA et al. (2002), ao avaliarem possiveis alteracdes eletrocardiograficas em
cées anestesiados com cetamina-S (+). Entretanto, corroboram, em parte, com as
afirmacgfes desses autores ao descreverem a auséncia de significado clinico dos
achados. Achados semelhantes aos de SOUZA et al. (2002) foram descritos por
NUNES et al. (1997) ao avaliarem as alteracGes eletrocardiograficas decorrentes
do uso de cetamina racémica em felinos domésticos, evidenciando que, apos a
aplicacdo da droga, houve aumento na duracdo da onda P, o que contradiz os
resultados aqui apresentados. Portanto, fazendo uma avaliagdo de tais
alteracdes, ficou evidente a existéncia de discrepancia entre os resultados da
presente pesquisa, € 0s encontrados na literatura. Entretanto, tais alteracfes
tornam-se pouco relevantes ao considerar as afirmacdes de DETWEILER (1989),
de que os caes apresentam alta variabilidade nos parametros de duracdo e
amplitude da onda P, quando comparados a outras espécies.

Com relacdo ao tempo de conducao atrioventricular, representada pelo
intervalo PR, observaram-se alteracdes estatisticamente significativas entre os
grupos, iniciando apos a inducdo anestésica e estendendo-se por 120 minutos.
Entretanto, mesmo apresentando diferencas na comparacdo entre os quatro
grupos, todos os valores encontraram-se dentro da referéncia proposta por
TILLEY (1992) e WOLF et al. (2000). Avaliando as diferencas observadas entre
todos os grupos no momento M15, ndo foram encontradas informacgbes que
pudessem ser diretamente atribuidas ao efeito da aplicacdo de atropina, uma vez
animais tratados (Gl) e nao tratados (Glll) pelo farmaco nao apresentaram
diferenca estatistica significativa. Um fato que chamou atencdo foi observado
apos dez minutos da aplicacéo da cetamina-S (+). Nesse momento, as diferencas

referentes a duracdo do intervalo PR foram acentuadas entre 0s grupos nhao



84

tratados (Gl e GIl) e tratados com xilazina (Glll e GIV), apresentando
respectivamente, diminuicdo e aumento no tempo de duracdo da variavel. Tais
alteracdes foram evidenciadas também nos momentos subseqientes (M45 e
M60).

Isto posto, avaliando os efeitos dos farmacos sobre as alteracdes na
FC e considerando a existéncia de correlagdo negativa entre a FC e o intervalo
PR conforme anteriormente descrito por TILLEY (1992) e ETTINGER et al.
(2004), é possivel afirmar que, no presente estudo, a diminuicdo do intervalo PR
nos animais tratados com cetamina-S (+) pode ser atribuida ao aumento da FC.
Essa explicacdo fundamenta-se no fato de que a cetamina-S(+), de forma
semelhante ao seu racemato, desencadeia um incremento da frequéncia
cardiaca, por acao simpatomimética conforme anteriormente descrito por LUNDY
et al. (1986), MUIR & RUBBELL (1988) e DUQUE (2001).

Ao contrério desses resultados, o aumento da duracdo do intervalo PR
foi associado aos efeitos da xilazina que ocorreu independentemente da aplicacédo
de atropina (GlIl), corroborando com as afirmacdes de LEMKE et al. (1999), ao
confirmar o potencial mecanismo depressor da xilazina sobre o tempo de
conducdo atrioventricular, mesmo associada a farmacos com acgéo
simpatomimética. De acordo com MILLER (1999), outro fator que poderia estar
associado ao prolongamento do intervalo PR seriam as alteracfes nos niveis de
potassio, fato ndo observado em nenhum dos tratamentos ao longo dos
momentos de avaliagcdo, o que reforca a o efeito da xilazina evidenciado no
presente estudo.

Diante dos resultados obtidos relacionados a duracdo do complexo
QRS e amplitude da onda R, pode-se inferir que, os protocolos adotados nos
tratamentos, independente da associacdo, nao foram capazes de induzir
alteracdes clinicas significativas relacionadas a conducdo elétrica ventricular,
apesar dos resultados terem apresentado indicios de sobrecarga ventricular em
determinados momentos de avaliacdo (Tabela 7 e 8). Acrescente-se que as
meédias apresentadas em todos 0s grupos permaneceram dentro dos valores
fisiologicos sugeridos por WOLF et al. (2000), considerando as adequacdes
sugeridas para eletrocardiografia computadorizada. Tais achados respaldam os
resultados descritos por SOUZA et al. (2002), ao avaliarem os efeitos da
cetamina-S(+) no tocante a duracédo do complexo QRS e amplitude de R.
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Quanto aos resultados obtidos acerca da duragdao do intervalo QT,
apesar de apresentarem diferencas significativas entre os grupos, permaneceram
dentro dos valores de normalidade sugeridos por TILLEY (1992). Esses
resultados indicam ndo haver indicios de alterac6es sobre a dindmica cardiaca,
corroborando com as informagdes descritas por OGUCHI & HAMLIN (1993), de
que a avaliacdo do intervalo QT é rotineiramente empregada para monitorar 0s
possiveis efeitos de farmacos e eletrolitos sobre a dinamica cardiaca.

O efeito prévio da aplicacdo de atropina néo foi suficientemente capaz
de desencadear alteracbes na duracdo do intervalo em nenhum dos grupos
tratados. Ao contrario, para 0s grupos que receberam xilazina (Glll e GIV), a
meédia do intervalo QT foi significativamente superior aos grupos nao tratados pela
droga (Gl e Gll), a partir do M25 até o M60. Acredita-se que esse achado possa
estar relacionado ao efeito inotropico negativo exercido pela xilazina, evidenciado
pela diminuicdo da FC em decorréncia da acdo parassimpatomimética do
farmaco. Tal explicacdo esta sustentada nas afirmacfes de CLARK et al. (1982),
HSU et al. (1984), SHORT et al. (1987) e LEMKE et al. (2004). Nos animais que
compuseram o grupo GllI, associacdo da atropina na dose empregada, nao foi
suficiente para minimizar as alteragdes na duracdo do intervalo QT, quando
comparada aos animais alocados no GIV, possivelmente em decorréncia da
auséncia de variacdo na FC entre os dois grupos. Diferentemente do ocorrido
com o0s grupos tratados com xilazina, o uso da cetamina-S(+) isolada ou
associada a atropina desencadeou um aumento significativo da FC, nos
momentos subseqientes a administracao inicial (M25, M45), resultando na
diminuicdo da duracdo média do intervalo QT. SOUZA et al. (2002), avaliando as
alteracOes eletrocardiogréficas relacionadas ao uso de cetamina-S(+) reportaram
comportamento semelhante ao encontrado no presente estudo, especialmente no
gue se refere ao intervalo QT.

Considerando os momentos e a freqiéncia em que ocorreram as
alteracdes da variavel ST, torna-se se prematuro inferir achados sugestivos de
hipoxia miocardica aos resultados encontrados, uma vez que existem outros
fatores como alteracdes na f e nos niveis de potassio que podem desencadear
um falso desnivelamento segmento. Tal preocupacdo encontra respaldo nas
afirmacdes de TILLEY (1992), ao descrever que o aumento da f com consequente

taquicardia, pode ser uma das condicdes associadas a falsa alteracdo do
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segmento ST, o que coincidentemente foi evidenciado nos animais do grupo Gl e
GllI. Além disso, nédo se devem negligenciar as variagdes tidas como normais em
decorréncia do efeito individual de cada animal. Por ultimo, fazendo uma analise
dos achados relacionados as alteragfes no segmento ST em decorréncia do uso
de cetamina ou cetamina-S (+), observa-se que a literatura é controversa
conforme evidenciado nos trabalhos realizados por CLARK et al. (1982),
PEREIRA et al (1992) e SOUSA et al. (2002), situacdo que respalda a suposicéo
explicitada no presente estudo com relagdo as alteragfes evidenciadas.

Quanto a avaliagédo do ritmo cardiaco, em todos os grupos, o ritmo foi
classificado como sinusal, evidenciando prevaléncia de arritmia sinusal
respiratoria em 22 (95,6%) animais, no MO, de forma semelhante ao encontrado
por WOLF et al. (2000), os quais encontraram em animais higidos e ndo sedados
um indice de 84,2%. Em apenas um (20%) animal do grupo GIV foi observado
presenca de bloqueio atrioventricular de segundo grau, nos momentos M60 e
M75, atribuido ao efeito depressor da xilazina, visto que nesse periodo o tempo
de acdo da cetamina-S (+) ja havia diminuido ndo contrabalanceando os efeitos
da xilazina. Nao foi observado em nenhum dos momentos avaliados, incidéncia

de arritmias ventriculares como os complexos ventriculares prematuros.

6.2 Ecocardiografia

As avaliacdes ecocardiograficas basearam-se nos valores do diametro
interno do ventriculo esquerdo durante os movimentos de sistole e diastole,
obtidos no modo - M. A partir desses valores, os demais parametros de avaliacao
foram estimados de acordo com as férmulas estabelecidas por TEICHHOLZ et al.
(1976). Apesar de apresentar algumas limitacbes quanto a acuracia, por
considerar apenas os valores inerentes ao diametro, susceptivel a irregularidades
diante de alteracdes cardiacas diversas como descritos por KITTLESON &
KIENLE (1998), varios trabalhos foram desenvolvidos no sentido de validar tais
métodos, a exemplo dos descritos por KRONIK et al. (1979); WYATT et al. (1983).
Desse modo, o método empregado para as avaliacbes ecocardiogréficas foi
pautado em resultados anteriores, fundamentando-se nas afirmacfes de

TEICHHOLZ et al. (1976) ao descreverem a existéncia de alta correlagéo positiva
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(0,86) entre 0 método de calculo estimado e a técnica invasiva de termodilui¢éo,
argumento que respalda a sua utilizacdo no presente estudo.

O estudo ecocardiografico do ventriculo esquerdo evidenciou que o
protocolo de anestesia empregado no presente estudo, dependendo da
associacado pode desencadear efeitos significativos na avaliagdo dos valores de
diametro e funcdo do ventriculo esquerdo. Dentro desse assunto, foi possivel
observar que as diferencas encontradas nos valores do DIVES ocorreram sempre
entre um grupo tratado e outro n&do tratado com xilazina. No que se refere aos
efeitos da cetamina-S (+) entre os momentos, nos grupos Gl e GlI, verificou-se
reducdo significativa da média do DIVEs apenas no grupo previamente tratado
com atropina, em comparacdo aos valores basais. Essa alteracao foi atribuida a
acao tardia da atropina, em consequéncia da via de aplicacdo, conforme descrito
por MASSONE (2003). Quanto aos animais do Gll, apesar de ndo apresentarem
diferenca estatistica significativa tiveram as médias do DIVEs diminuidas ao longo
dos momentos quando comparadas ao MO. Acrescente-se que, a reaplicacdo de
cetamina-S (+), dez minutos apos a primeira aplicacéo, nao interferiu diretamente
nas mudancas do DIVEs, observadas no M45.

Avaliando-se os animais tratados com xilazina (Gl e GIV), evidenciou-
se aumento nas médias do DIVEs ao longo dos momentos, com diferenca
significativa entre os momentos M25 e M45. A atropina, nos animais distribuidos
no grupo Glll, retardou os efeitos depressores da xilazina, observando-se
alterac@es significativas a partir do M45. O aumento das médias do DIVEs nesses
grupos poderia ser atribuido aos efeitos depressores da xilazina sobre o
miocardio, com diminuicdo do ténus simpatico conforme descrito por SINCLAIR et
al. (2003) e LEMKE (2004). Achados semelhantes aos encontrados no presente
estudo foram relatados por XU et al. (2007) ao avaliarem mudancas
ecocardiograficas em ratos submetidos a anestesia com cetamina racémica
associada a xilazina.

Considerando a relacao existente entre as medidas do diametro interno
ventricular esquerdo e a for¢ca de contracdo do miocardio, permite-se conjecturar
gue, mesmo nao tendo sido avaliada, os protocolos anestésicos empregados
alteraram a contratilidade cardiaca. Desse modo, alteracdes evidenciadas nos
grupos tratados com xilazina (Glll e GIV), especialmente no grupo nao tratado
pela atropina (GIV), sugerem uma diminuigdo na contratilidade cardiaca, visto



88

que, de acordo com KITTLESON & KIENLE (1998) o aumento gradual do
diametro ventricular esquerdo no final da sistole é indicativo de alteracdes na
contratilidade do 6rgéao.

Avaliando as alteracdes relacionadas ao didmetro interno do ventriculo
esquerdo na diastole (DIVEd), observou-se que diferentemente do ocorrido com o
DIVEs, ndo ocorreram mudancas significativas tanto na comparacdo entre o0s
grupos quanto os entre momentos, durante todo o periodo em gque 0s animais
permaneceram anestesiados, estando os valores dentro dos parametros de
normalidade descritos por BOON (1998). Tais achados concordam com 0s
resultados descritos por XU et al. (2007), ao avaliarem as alteracbes
ecocardiograficas decorrentes da associacdo cetamina-xilazina em ratos,
afirmando a existéncia de pequenas variagcdes no DIVEd. Com isso, 0os autores
atribuiram o aumento do DIVEd, quando presente, ao efeito diretamente
proporcional ao aumento na dose de xilazina em funcéo da depresséo da FC.

Verificou-se no presente estudo com relacao a fracdo de encurtamento
(FE%) a alta variacdo nas médias observadas nos momentos iniciais (M25 e M45)
apos a da inducao anestésica nos grupos nao tratados com xilazina (Gl e GllI).
Apesar da variacdo nas médias, ndo houve diferenca estatistica na comparacéo
entre tais grupos ou entre os demais momentos quando comparados ao MO.
Acrescente-se que, mesmo diante de tais variacbes, as médias permaneceram
dentro dos valores de normalidade (27% a 50%) estabelecidos por LOMBARD
(1984). Tal achado é condizente com a afirmacdo de que a aplicacdo de
cetamina, mesmo em doses potencialmente maiores, ndo necessariamente
aumenta a média de FE nos momentos subseqientes a aplicacdo. Portanto,
considerando o emprego de cetamina-S (+) na presente pesquisa, a alta variacao
desse parametro poderia ser explicada pelas afirmacdes de HART et al. (2001) e
XU et al. (2007), com relagéo a discreta influéncia do farmaco sobre os valores do
volume diastélico

Ao avaliar as alteracdes apresentadas entre 0s grupos, nos momentos
M25 e M45 verificou-se que, mesmo a aplicacdo prévia de atropina (GlIl) ou a
reaplicacdo de cetamina-S (+) nao foi suficientemente capaz de contrabalancear
os efeitos desencadeados pelo uso da xilazina. Todavia, as médias de FE dos
grupos Glll e GIV, apesar de ndo apresentarem diferenca significativa em

determinados momentos, apresentaram diminuicdo progressiva ao longo do
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periodo de avaliacdo. Assim, considerando que a depressdo cardiovascular
provocada pela xilazina nem sempre € contrabalanceada pela acéo
simpatomimética da cetamina conforme descrito anteriormente por HSU et al.
(1985) e MAGOON et al. (1988), permite-se atribuir tais observacdes encontradas
no presente estudo ao incremento da xilazina nos grupos GllIl e GIV. HART et al.
(2001) e ROTH et al. (2002), atribuiram os efeitos supressivos observados na
associacdo cetamina-xilazina sobre a FE e a contratilidade miocardica a acao
depressora da xilazina. J& YANG et al. (1999), comparando o uso da associacao
cetamina e xilazina com barbitdrico, aplicados por via intraperitoneal, verificaram
diminuicdo da f e da contratilidade cardiaca os quais associaram diretamente FE.
A diferenca encontrada entre os grupos Glll e GIV ho momento M25, dez minutos
apos a inducdo pode ser atribuida ao efeito da atropina no Glll, que apesar de
nao evitar a diminuicdo da FE, atenuou tal evento, quando comparado ao grupo
tratado apenas com xilazina-cetamina. Ao finalizar os comentarios sobre a FE,
deve-se atentar aos efeitos da atropina, que, nesse caso dependem da
estimulacdo da droga sobre o nodo sinusal, com consequiente aumento nos
valores da FC, conforme descrito por SILVA (2006).

Para avaliacdo das médias relacionadas ao volume sistélico final,
volume diastdlico final e fracdo de ejecado, diante da grande variabilidade descrita
em funcdo da estimativa e especialmente da mistura de racas, optou-se por
considerar como valores de normalidade a média apresentada no momento MO.
Apesar da existéncia de trabalhos avaliando medidas ecocardiograficas em vérias
racas de cdes, como os realizados por MUZZI et al. (2000) e YAMATO et al.
(2006) os valores de referéncia das estimativas de volume, baseando-se no
método descrito por TEICHHOLZ, et al. (1976), ndo foram encontrados na
literatura, fato também evidenciado por BONAGURA & FUENTES (2004).

A aplicacdo prévia de atropina nao foi suficientemente capaz de
desencadear alteracdes nas médias do volume sistélico final (VSF) ap6s 15
minutos da aplicacdo da droga em todos os grupos tratados. Entretanto, a partir
do M25, verificou-se que a associacdo de atropina a combinacdo xilazina-
cetamina-S (+) (GlII), minimizou os efeitos da xilazina observados no GIV. Ainda
com relacdo aos efeitos da atropina, apesar das médias entre os grupos Gl e GlI
nao apresentarem diferenca significativa, observou-se que, quando associada a

cetamina, desencadeia uma diminuicdo mais acentuada do VSF, em relacdo ao
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uso de cetamina-S (+) isoladamente. O efeito da atropina sobre o VSF pode ser
atribuido ao incremento na FC, evidenciado nessa situacdo, supondo existir,
nesse caso, diminuicdo no tempo de enchimento ventricular, como descrito
anteriormente por STOELING & MILLER (2000). A diminuicdo no tempo de
enchimento ventricular, consequientemente pode ter resultado na diminuicdo do
VSF, uma vez que este, fundamentando-se nas as afirmacfes de MUIR & PIPER
et al. (1977) é diretamente dependente da pré-carga e da pos-carga.

Posteriormente a indugcdo anestésica, observou-se que a cetamina-S
(+), embora apresente caracteristicas hemodindmicas semelhantes a cetamina
racémica, podendo desencadear incremento no trabalho ventricular esquerdo com
consequente diminuicdo no VSF como descrito por SCHARTZ & HORWITZ
(1975) e TOKICS et al. (1983) ndo desencadeou diminui¢do significativa na média
do VSF ao longo dos momentos quando comparada ao MO, no grupo GlI. Ao
contrario, ao associar a xilazina a cetamina-S (+) (GIV), observou-se aumento
significativo do VSF, tanto na comparacéo entre 0s grupos quanto entre o M25 e o
MO possivelmente atribuido a acdo inibitéria da xilazina sobre o sistema
cardiovascular, contrariando as afirmagdes de MUIR & PIPER (1977) e ALLEN et
al. (1986), de que a associagdo cetamina-xilazina ndo desencadeia alteracdes
substanciais no volume sistélico.

Mesmo apds a reaplicacdo da cetamina-S (+), ndo se observou nos
animais pertencentes ao Gll, diferenca entre as médias do VSF, quando
comparada ao MO. Entretanto, nos animais alocados no Gl houve diminui¢cdo
significativa no VSF, possivelmente atribuida aos efeitos da atropina. Ja nos
animais tratados com xilazina, a reaplicacdo de cetamina-S (+) ndo desencadeou
alteracdes significativas. Todavia, nos animais do Glll, o VSF continuou a
decrescer, evidenciando o efeito prolongado da xilazina sobre a depressdo
cardiovascular. Tal assertiva é baseada nas citacées de XU et al. (2007), os quais
afirmaram que a xilazina pode influenciar diretamente os valores de VSF, em
funcdo das alteracdes promovidas nos didmetros ventriculares. Ressalte-se que a
partir do M60, os animais tratados com xilazina comecaram a apresentar um
quadro de recuperacdo da contratilidade miocérdica, com diminuicdo dos valores
médios de VSF. Observacdes semelhantes foram descritas por ALLEN et al.
(1986) ao avaliarem os efeitos da associacdo em gatos domeésticos. Para os

autores, apos cinco minutos da aplicacdo da cetamina racémica associada a
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xilazina, notou-se aumento significativo no VSF, com diminui¢cdo posterior dentro
de 60 minutos.

Quanto ao comportamento da variavel volume diastélico final (VDF),
esta foi semelhante ao demonstrado para o VSF com relacdo ao efeito da
atropina nos primeiros quinze minutos apos a aplicacédo, sendo insuficientemente
capaz de desencadear alteracbes nas médias nos dois grupos tratados (Gl e
GlIl). Todavia, a presenca da atropina nos animais alocados do Glll, apesar de
estatisticamente ndo significativa, manteve a média do grupo mais proxima dos
valores encontradas no MO, o que nao ocorreu nos animais do GIV. Acrescente-
se que apos a inducdo anestésica, observaram-se diferencas marcantes entre o
grupo tratado com cetamina-S (+) isolada (Gll) e xilazina-cetamina-S (+) (GIV),
fato esse, atribuido aos efeitos da xilazina. De acordo com DOHERTY (1988) a
resisténcia vascular periférica aumenta em decorréncia da aplicagdo de xilazina,
principalmente relacionada a vasoconstri¢cao inicial provocada pelo farmaco, pode
levar ao aumento do VDF, logo apdés a inducdo o que poderia explicar os
resultados evidenciados nesse estudo ao avaliar as médias do grupo GIV.

Quanto aos efeitos da cetamina-S (+) sobre os valores de VDF, nao
foram observadas diferencas ao longo dos momentos com relacdo ao MO no
grupo tratado somente com cetamina-S (+) (Gll), o que contraria as afirmacdes de
NUNES et al. (1997), os quais apontaram o0 aumento da pré-carga apos o uso de
cetamina. Entretanto, diante dos resultados pode-se conjecturar que a auséncia
de elevacdo do volume diastdlico final esteja diretamente ligada a dose
empregada no estudo, visto que as alteracdes na poés-carga, de acordo com
FANTONI (2002) estdo diretamente associadas a doses altas de anestésicos
dissociativos.

Mesmo diante da reaplicacdo da cetamina-S (+) (M45), os animais do
grupo tratado com xilazina (GllIl), apresentaram aumento significativo na média do
VDF guando comparada ao grupo tratado apenas com cetamina, evidenciando o
efeito prolongado da droga. As alteragbes evidenciadas no momento M75 foram
semelhantes as encontradas nos momentos anteriores. Entretanto, as médias
observadas em ambos 0s grupos encontraram-se mais proximas dos valores
basais estabelecidos no MO, possivelmente em decorréncia da diminuicdo dos

efeitos farmacologicos das drogas empregadas.
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Relativamente a fracdo de ejecao (FEj), considerou-se para o presente
estudo os valores de normalidade descritos por O° GRADY et al. (1986).para a
espécie, entre 55,6 e 77,6%. Desse modo, comparando as médias dos grupos
tratados somente com cetamina-S (+) (Gll) ou atropina-cetamina-S (+) (Gl),
verificou-se que a atropina ndo foi suficientemente capaz de desencadear
alteracdes significativas em nenhum momento com relacdo a FEj. Ao avaliar as
demais diferencas entre os grupos a partir do M25, pode-se evidenciar que
apesar das alteracfes, todos os valores apresentados estiveram préximos da
normalidade estabelecida, com excec¢ao do grupo GIV, onde foi possivel observar
diminuicao significativa na FEj a partir do M25. Tais alteracdes foram descritas por
YANG et al. (1999) de forma semelhante aos resultados aqui apresentados, em
trabalho avaliando os efeitos da associacao cetamina-xilazina sobre as alteracoes
ecocardiograficas em ratos. Conforme estabelecido nesse estudo, associou-se
tais alteracdes a acdo depressora da xilazina. Avaliando-se a diminuicdo das
meédias da fracdo de ejecdo nos momentos M25 e M45, atribui-se tal fato ao
aumento no volume sistélico final, possivelmente associado a diminuicdo da
contratilidade.

Quanto ao débito cardiaco (DC), a variavel foi calculada baseando-se
na estimativa dos indices de volume sistdlico, diastolico e da frequéncia cardiaca,
conforme citado por ALLEN & NYMEYER (1983). Observou-se que, de forma
semelhante ao apresentado pelas demais variaveis ecocardiograficas estudadas,
a aplicacdo prévia de atropina ndo foi suficientemente capaz de desencadear
aumento significativo nas médias do DC, nos primeiros quinze minutos apés a
aplicacdo do farmaco. Acredita-se que tal fato esteja diretamente relacionado a
auséncia de alteracdo nas médias da freqiiéncia cardiaca, a qual de acordo com
ADAMS et al. (2003), esta primariamente envolvida nas mudancas relacionadas
ao DC decorrentes da aplicacédo de atropina.

A partir da inducdo anestésica, verificou-se que, ao avaliar o0s
resultados obtidos nos grupos GlIl e GIV, nos animais que receberam atropina-
xilazina-cetamina-S (+) (GlII), a atropina conseguiu contrabalancear a diminuigéo
nas médias do DC, mantendo ao longo dos momentos, proximos dos valores
basais. Tal fato foi atribuido a acado tardia da atropina, possivelmente associada
ao aumento do periodo de laténcia da droga, em funcdo da via de aplicacao,
conforme reportado por MASSONE (2003). Tais achados corroboram com o0s
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resultados apresentados por MAGOON et al. (1988), ao avaliarem a influéncia da
atropina sobre os efeitos cardiopulmonares em associacdo a xilazina-cetamina
racémica em caes. Outro fato inerente a administracao da atropina, foi observado
nos animais do Gl, os quais quando comparados ao Gll, apresentaram um retardo
na diminuicdo do DC, verificada entre os momentos M25 e M75. Desse modo,
argumenta-se que a manutencao das alteracdes de DC por um periodo maior nos
animais do Gl, possivelmente ocorreu em funcdo da capacidade da atropina
quando associada a cetamina, de potencializar a duracdo do aumento da
frequéncia cardiaca por um longo periodo, consequentemente aumentando o DC,
estando de acordo os resultados apresentados por MAGOON et al. (1988).

Avaliando os valores de DC ao longo dos momentos dentro do grupo
Gll, verificou-se que n&do houve diferenca significativa em comparacdo ao
momento inicial, diferentemente dos resultados apresentados por KOLATA &
RAWLINGS (1982). Tal desacordo pode ser atribuido em parte, a diferenca na
técnica utilizada para mensuracdo da variavel, relativamente comum ao se
trabalhar com estimativas de volume ventricular, conforme descrito por
KITTLESON & KIENLE (1998). Entretanto, € importante ressaltar que, mesmo
tendo sido utilizada a mesma técnica de mensuragao para todos 0s grupos, o que
minimiza as possiveis alteraces em decorréncia do emprego de sua utilizacao,
deve-se considerar outras variaveis, como a contratilidade cardiaca, pré-carga e
pés-carga, pode interferir diretamente sobre o volume sistdlico, o que
consequentemente altera os valores do DC conforme reportado por GREENE &
THURMON (1988).

Avaliando as alteracbes no DC evidenciadas no GIV, notou-se
diminuic&o significativa nas médias da variavel a partir da indugédo anestésica até
decorridos 45 minutos, fato que poderia ser relacionado ao uso da xilazina mesmo
na presenca de cetamina-S (+) mesmo apds a reaplicacdo, uma vez que no grupo
Gll tal fato ndo foi evidenciado. Resultados semelhantes foram descritos por
ALLEN et al. (1986), ao avaliarem o efeito da administragédo de xilazina-cetamina
em gatos. Os autores reportaram que cinco minutos apos a administracao dessa
associagao, o débito cardiaco diminuiu significativamente, permanecendo alterado

por cerca de 150 minutos, periodo semelhante ao observado no presente estudo.
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6.3 Bioguimica sérica

Ao recorrer aos assuntos reportados na literatura com relacdo a
mensuracdo de marcadores bioquimicos como ferramentas de diagnéstico para
possiveis alteracbes cardiacas relacionadas ao uso de farmacos anestésicos,
evidenciou-se um numero escasso de informacdes, fato respaldado pelas
afirmacdes de LOPES et al. (2005) e DINIZ et al. (2007). Tais autores relataram
que o uso dos marcadores estd atualmente restrito a ensaios experimentais,
particularmente em caes. Desse modo, diante dos poucos estudos acerca do
assunto na medicina veterinaria, a metodologia para as avalia¢cdes bioquimicas no
presente estudo, fundamentou-se na premissa de que as enzimas marcadoras de
alteragcbes musculares quando avaliadas em conjunto, podem prover um maior
namero de informacdes com relacdo ao local e extensdo da injaria tecidual,
estando em consonancia com as recomendacfes descritas por AKTAS et al.
(1993) e KANECO (1997). Diante de tal assertiva, optou-se por realizar a
dosagem sérica tanto da creatinoquinase fracdo-MB, sabidamente o marcador
cardiaco enzimatico de maior especificidade, quanto de marcadores de lesao
muscular ndo especificos, como a AST e CK.

De acordo com os resultados apresentados, pode se inferir que 0s
protocolos anestésicos empregados no presente estudo promoveram alteracfes
relacionadas a musculatura esquelética e cardiaca, evidenciadas pelo aumento
na atividade sérica das enzimas CK e CK-MB, apos aplicacdo dos farmacos.
Entretanto, tais alterac6es foram consideradas transitérias, visto que, os valores
meédios da atividade enzimética apresentaram tendéncia a diminuicdo ao longo
dos momentos. Além disso, ndo foram observadas alterac6es nos valores de
AST, o que se presente, poderia ser atribuido a lesées mais duradouras e de
gravidade maior, corroborando com as afirmacdes de KRAMER & HOFFMANN
(1997) e TADICH et al. (2000). Acrescente-se que todos os valores encontrados
para atividade sérica de AST ao longo dos momentos apresentaram-se dentro
dos limites fisiologicos para a espécie, conforme os estabelecido por KANECO
(1997).

Ao avaliar o comportamento da CK com relacdo a interferéncia dos
tratamentos adotados, verificou-se que, mesmo ndo apresentando diferenga

estatistica na comparacdo entre os tratamentos, ocorreu em todos 0S grupos,
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aumento dos valores médios, 0s quais encontraram-se acima dos indices
aceitaveis como padrdao de normalidade estabelecido por TILLEY & SMITH
(2005). Acredita-se que as elevacdes nos niveis dessa variavel, aléem de ser
consequéncia do aumento da fracdo - MB, podem estar relacionadas a alteracdes
musculares desencadeadas pelo efeito da cetamina quando aplicada sem
associacao a xilazina, nos grupos Gl e Gll, ou aos efeitos da xilazina nos demais
grupos, conforme reportado por SHORT (1987) e VALADAO (2002). Isto posto,
conjectura-se que as alteragBes musculares devido ao uso dos farmacos podem
estar associadas primariamente a duas hipdteses: ao excesso de contracdes
musculares, com aumento do metabolismo celular e gasto energético ou a
diminuicao da oferta de oxigénio ao tecido muscular.

A primeira hipétese estaria diretamente ligada a acdo da cetamina-S
(+) administrada isoladamente ou em associacdo a atropina sem 0 acréscimo da
xilazina. Nessa situacdo, a cetamina pode aumentar o trabalho muscular
desencadeando contracGes abruptas com maior hipertonicidade, possivelmente
associadas a acdo do farmaco sobre os receptores colinérgicos, corroborando
com as afirmacdes de ADAMS (2003). Desse modo, a presenca das alteracdes
musculares justificaria 0 aumento da atividade sérica da CK nesses grupos,
conforme ja relatado por HIELMS et al. (1987) e AKTAS et al. (1993).

A segunda hipotese estaria sustentada na acdo da xilazina sobre a
oxigenacao tecidual, posto que, em consonancia as afirmacdes de autores como
KOLATA & RAWLINGS (1982) e MARINI et al. (1999), a aplicacdo de xilazina,
embora associada a cetamina, poderia levar a um quadro de hipercapnia e
hipoxia tecidual logo apos a aplicacdo, o que, mesmo de forma transitéria seria
suficientemente capaz de promover alteragdes significativas na atividade sérica
da CK e do metabolismo muscular.

Relativamente a avaliacdo da atividade sérica da CK-MB no presente
estudo, puderam-se observar variacbes nas médias apresentadas no decorrer
dos grupos, embora se tenha reportado na literatura, informac¢des que limitem o
uso desse marcador em caes. Tais limitacbes fundamentam-se na rara ocorréncia
de eventos isquémicos cardiacos no cado, responsaveis primariamente pelo
desencadeamento de alteragcbes na atividade seérica da CK-MB, conforme
relatado por WYATT (1998). Outra particularidade quanto a mensuragéo da CK-
MB foi evidenciada no percentual da distribuicdo plasmatica da isoenzima no
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momento MO (35,17% da CK total), o que contradiz os valores descritos por
YASUDA & TOO (1983) e AKTAS et al (1993). Entretanto ao comparar o valor
encontrado no presente estudo com os descritos por LOPES et al. (2005),
adotando a mesma técnica de mensuracao, observou-se valores muito proximos.

Apesar da atividade sérica da CK-MB apresentar uma variabilidade
menor quando comparada aos valores de CK total, os resultados nao diferiram
estatisticamente quando comparados entre os grupos ao longo dos momentos.
Entretanto observou-se aumento nas médias encontradas a partir do M1H em
todos os grupos, independente do tratamento adotado, o que poderia indicar que
0s procedimentos anestésicos empregados, independente da associagcao, foram
capazes de promover alteracdes celulares na musculatura cardiaca. A ocorréncia
de tais alteracdes foi caracterizada como transitéria, de forma semelhante ao
observado no comportamento da CK total, visto que as médias da variavel
tenderam a normalidade ao decorrer do periodo de avaliacdo. Argumenta-se que
apesar de nao ter sido avaliado no presente estudos calculos de consumo e
demanda de oxigénio, mesmo com a presenca da cetamina, a xilazina poderia ter
levado a diminui¢cdo na oxigenacao do miocéardio, o que para METHA et al. (1987)
seria suficientemente capaz de induzir um aumento sérico da atividade sérica da
enzima no cao. Tal fato foi explicado pelos autores considerando que a
diminuicdo da oxigenacdo celular miocardica induz uma diminuicdo rapida na
sintese de RNA da subunidade B seguido do incremento de RNA da subunidade
B, 0 que levaria ao aumento sérico da CK-MB.

Por outro lado, a aplicacédo de atropina e cetamina, cetamina isolada ou
mesmo dos dois farmacos a xilazina, pode desencadear um aumento do trabalho
cardiaco e conseguientemente uma maior demanda de oxigenacdo do miocardio,
como ja descrito por BERNARSKI et al. (1988) e LINDE-SIPMAN et al. (1992) e
evidenciado nos animais do grupo Gl e Gll. Entretanto segundo os autores, para
gue haja a instalacdo do quadro de isquemia nessa situagcdo, no decorrer do
procedimento anestésico, deverdo ocorrer alteracdes respiratérias ou
hemodinamicas que comprometam a oferta de oxigénio ao musculo cardiaco, o
gue sabidamente provocaria o aumento na atividade sérica de CK-MB. Entretanto,
mesmo conjecturando que ser a diminuicdo de oxigenacdo tecidual a causa

primaria da elevacéo nos niveis de CK-MB, ndo pode se afirmar, uma vez que as
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avaliacbes respiratorias e hemodindmicas ndo foram realizadas no presente
estudo.

Observou-se ao avaliar as alteracbes ocorridas entre 0os momentos
dentro do grupo tratado com atropina-xilazina-cetamina-S (+), que os valores de
CK-MB permaneceram significativamente superiores ao valor basal, durante seis
horas ap6és o momento M75. Tal fato poderia estar associado a acédo deletéria da
combinacdo anestésica sobre as células miocardicas, conforme ja relatado por
LINDE-SIPMAN et al. (1992) e MARINI et al. (1999). Entretanto para que a injaria
miocardica ocorresse nessa situacdo em especial, PARSONS et al. (1999)
descreveram que deveria ocorrer um aumento da freqiéncia cardiaca associada
a pos-carga elevada, reducdo do volume de ejecdo e do débito cardiaco, o que
nao pode ser evidenciado nos resultados obtidos nas condicbes em que se
desenvolveu o nesse estudo.

Desse modo, realizando uma analise conjunta dos resultados
apresentados no presente estudo, puderam-se observar diferencas significativas
guanto aos tratamentos empregados na maioria das variaveis avaliadas.
Entretanto, as alteracdes observadas foram consideradas transitorias, visto que,
em todos 0s casos, 0s resultados tenderam a normalidade no decorrer do periodo
de avaliacdo. Apesar dos protocolos anestésicos estudados apresentarem efeitos
sobre o sistema cardiovascular, estes ndo foram considerados clinicamente
significativos, visto que a maior parte dos resultados encontrados néo diferiu dos
indices de normalidade estabelecidos para a espécie, ou considerados a partir
dos valores estabelecidos no MO.

Outra informacédo que deve ser considerada ao final desse estudo
relaciona-se a independéncia de determinadas alteracdes, ao avaliar o0s
resultados da eletrocardiografia, ecocardiografia e bioquimica sérica ao longo dos
momentos, corroborando com as informacdes descritas na literatura, como
evidenciados nos trabalhos de HURLEY et al. (1994), MARINI et al. (1999) e
KLEBER (2000).

Ao final, diante das condicbes em que o presente estudo foi
desenvolvido, infere-se guanto as alteracbes  eletrocardiogréaficas,
ecocardiograficas e bioguimicas, que o grupo tratado com atropina-xilazina e
cetamina-S (+) (Glll), desencadeou menores efeitos cardiacos, com relacdo aos

demais grupos tratados. Ao contrario, a maior parte das alteragdes foi evidenciada
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no grupo tratado com xilazina-cetamina-S (+) (GIV), atribuindo-as ao efeito

depressor da xilazina.
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7 CONCLUSAO

De acordo com os objetivos do presente estudo e a metodologia

adotada, concluiu-se que:

1. As alteracdes cardiacas observadas em decorréncia do emprego de cetamina-
S (+), associada ou ndo a atropina e xilazina foram consideradas de caréater
transitorio, evidenciadas pela tendéncia a normalidade, no decorrer do periodo

de avaliacao;

2. Relativamente a eletrocardiografia, os protocolos anestésicos estudados
desencadearam mudancas significativas especialmente no tempo de
conducdo atrioventricular e periodo de sistole, predominantemente
evidenciados nos animais do grupo tratado com a associagdo xilazina-

cetamina-S (+);

3. Quanto a avaliacdo ecocardiografica, as principais alteracbes foram
evidenciadas entre as variaveis de funcdo ventricular e débito cardiaco,

predominantemente nos animais xilazina-cetamina-S (+);

4. Com relacdo a avaliacdo bioquimica, evidenciou-se que independente do
tratamento adotado foram observadas alteracdes nos valores de CK e CK-MB,
permanecendo alteradas por um periodo maior nos animais dos grupos

tratados com . atropina-xilazina-cetamina-S (+) ou xilazina-cetamina-S (+)

5. Dentre os grupos estudados, a associacdo atropina-xilazina-cetamina-S (+)
desencadeou menores efeitos sobre o coragdo, quando comparados aos

demais tratamentos.
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ANEXOS
Grupo: | Animal:1
MO | M15 | M25 | M45 | M60 | M75 | M1H | M3H | M6H | M12H | M24H | M36H
FC 100 | 68 | 148 | 141 | 164 | 144 | 160 | 117 | 102 | 148 77 81
FR 62 22 18 62 66 | 40 | 32 22 18 22 28 18
387 | 383 | 38 | 381|385 | 383|376 | 372 378 | 381 | 375 | 385
P 40 37 30 30 | 30 | 40 | 37 33 37 40 47 33
PR 120 | 103 | 80 87 77 | 103 | 83 | 113 | 117 920 107 | 107
QRS 57 60 60 60 | 57 60 | 57 47 57 60 60 57
QT 217 | 227 | 173 | 103 | 167 | 217 | 207 | 223 | 223 | 217 | 213 | 213
P 0,17 | 006 | 019 | 023 | 0,1 | 015 | 012 | 02 | 02 02 | 014 | 0,16
08 | 094 | 072|077 | 034 | 09 | 113 | 099 | 091 | 091 | 095 | 0,84
CK 2265 | - - - - - - - 218 | 228 | 291 | 159
ck-mMB | 10 - - - - - - - 117 | 65,88 | 88,56 | 46,84
AST | 345 - - - - - - - 36 20 10 31
K 4.8 - - - - - - - 3,4 4.6 38 41
DIVEs | 1.89 | 1,83 | 1,15 1 [ 103 | 1,14 [ 1,04 | 1,1 | 1,88 | 1,81 | 1,85 2
DIVEd | 242 | 264 | 217 | 23 | 226 | 242 | 2 | 265 279 | 267 | 24 | 318
FE 21,90 | 30,68 | 47,00 | 56,52 | 54,42 | 52,89 | 48,00 | 58,49 | 32,62 32,21 22,92 37,11
VDF | 20,58 | 25,56 | 15,65 | 18,12 | 17,34 | 20,58 | 12,73 | 25,80 | 29,29 | 26,28 | 20,16 | 40,34
VSF | 11,02 | 10,14 | 3,00 | 206 | 2,23 | 293 | 229 | 266 | 10,87 9,86 | 10,43 | 12,73
DC 096 | 1,05 | 1,87 | 2,26 | 248 | 254 | 167 | 271 | 188 | 243 | 075 | 3,30
FEj 46,48 | 60,31 | 80,84 | 88,64 | 87,14 | 85,77 | 82,02 | 89,68 | 62,90 62,48 48,27 68,45
Grupo: | Animal:; 2
MO | M15 | M25 | M45 | M60 | M75 | M1H | M3H | M6H | M12H | M24H | M36H
FC 100 | 149 | 240 | 193 | 160 | 160 | 131 | 141 | 109 | 117 | 117 | 120
FR 26 32 24 | 28 68 62 52 20 | 32 28 40 14
39,2 | 38,1 | 38,7 | 39,2 | 39,5 | 39,2 | 383 | 383 | 385 | 383 | 381 | 3872
33 37 37 33 37 | 43 33 40 | 40 27 40 40
PR 73 | 100 | 60 | 63 67 97 77 77 90 73 100 80
QRS 47 53 | 47 50 | 43 53 57 57 53 47 47 43
QT 190 | 177 | 153 | 150 | 157 | 157 | 167 | 193 | 187 | 200 | 183 | 197
P 014 | 02 | 018 | 024 | 022 | 023 | 023 | 02 | 018 | 0,14 | 0,28 | 0,16
083073 | 06 | 087 | 113 | 121 | 103 | 1,05 | 0,86 | 08 | 083 | 0,85
CK 69 - - - - - 315 | 315 | 121 | 273 | 165 97
ck-mB | 384 | - - - - - 101,74 | 93 | 106 | 81 | 50,26 | 305
AST 31 - - - - - 52 57 57 31 26 20
K 3 - - - - - 2,9 43 | 44 | 41 3,2 4,6
DIVEs | 1,97 | 1,66 | 1,45 | 1,33 | 1,89 | 1,59 | 1,93 | 2,09 | 2,13 | 2,12 | 1,81 | 217
DIVEd | 295 | 264 | 19 | 2,83 | 2,65 | 256 | 265 | 3,07 | 327 | 28 | 303 | 3,29
FE |33,22 37,12 | 23,68 | 53,00 | 28,68 | 37,89 | 27,17 | 31,92 | 34,86 | 24,29 | 40,26 | 34,04
VDF 33,59 | 25,56 | 11,17 | 30,34 | 25,80 | 23,68 25,80 | 37,03 | 43,17 29,55 35,86 43,81
VSF 12,25 7,89 5,54 4,42 | 11,02 7,05 11,62 | 14,23 | 14,93 14,76 9,86 15,65
pc | 213 | 263 1,35 | 500 | 236 | 266 | 1,86 | 3,21 | 3,08 | 1,73 | 3,04 | 1,88
FEj | 63,54 | 69,14 | 50,36 | 85,45 | 57,29 | 70,22 | 54,95 | 61,56 | 65,41 | 50,07 | 72,51 | 64,27
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Grupo: | Animal: 3
MO M15 | M25 | M45 | M60 | M75 | M1IH | M3H | M6H | M12H | M24H | M36H
FC 80 125 266 130 157 181 116 127 112 103 115 133
FR 20 24 56 58 30 30 26 22 28 22 62 18
38,6 | 38,1 | 38,2 38 38,7 | 38,8 | 37,8 38 38 38 37,8 38,5
P 37 37 35 43 33 30 33 27 33 40 37 33
PR 77 103 72 60 70 70 70 73 73 70 70 70
QRS 67 43 43 53 50 40 53 40 47 47 57 53
QT 230 210 151 123 150 153 187 190 220 180 200 197
P 0,1 0,16 | 0,23 | 0,16 | 0,16 | 0,27 | 0,12 | 0,12 | 0,06 0,18 0,16 0,12
R 059 | 0,89 | 0,58 | 0,58 | 0,59 | 0,47 | 0,99 | 0,46 | 0,41 | 0,48 | 0,52 | 0,46
CK 155 - - - - - 194 114 194 97 121 72
CK-MB | 32,2 - - - - - 48,23 | 25,4 | 39,8 | 22,2 | 31,72 | 20,74
AST 39 - - - - - 15 20 15 20 15 10
K 4,6 - - - - - 2,9 4,3 4,1 4,1 3,2 3,9
DIVEs | 1.96 1,96 197 | 161 | 1,29 | 143 | 1,43 | 159 | 1,97 1,48 1,46 1,92
DIVEd | 26 26| 295 214 192 | 21 1,98 | 2,57 | 2,54 | 2,87 2,53 2,77
FE 24,62 | 24,62 | 33,22 | 24,77 | 32,81 | 31,90 | 27,78 | 38,13 | 22,44 | 48,43 42,29 30,69
VDF | 24,61 | 24,61 | 33,59 | 15,11 | 11,47 | 14,41 | 12,41 | 23,91 | 23,22 | 31,40 | 22,99 | 28,78
VSF 12,09 | 12,09 | 12,25 7,29 4,07 5,34 5,34 7,05 | 12,25 5,85 5,64 11,47
DC 1,00 | 1,56 | 5,68 | 1,02 1,16 1,64 0,82 2,14 1,23 2,63 2,00 1,98
FEj 50,87 | 50,87 | 63,54 | 51,79 | 64,49 | 62,90 | 56,92 | 70,50 | 47,26 81,37 75,46 60,15
Grupo: | Animal: 4
MO M15 | M25 | M45 | M60 | M75 M1H M3H | M6H | M12H | M24H | M36H
FC 80 100 | 130 | 139 | 122 86 144 128 120 137 126 112
FR 22 28 14 32 66 46 20 22 18 20 20 22
39,6 | 39,6 | 38,7 | 383 | 38,1 | 375 38,6 389 | 394 38 39,5 39,1
P 27 40 30 23 33 27 27 30 37 33 33 30
PR 70 93 77 73 80 80 80 57 77 77 90 67
QRS 60 43 40 57 60 40 43 47 40 43 43 47
QT 173 | 180 | 183 | 160 | 197 183 183 167 180 167 187 177
P 0,11 | 0,22 | 0,26 | 0,09 | 0,22 | 0,15 0,08 0,12 | 0,12 0,16 0,09 0,08
052 | 0,52 | 0,48 | 0,48 | 0,51 | 0,58 1,15 0,53 0,43 0,48 0,38 0,28
CK 240 - - - - - 315 242 582 631 340 -
CK-MB | 125 - - - - - 129,32 | 88,6 215 | 185,68 | 102,72 -
AST 62 - - - - - 36 20 47 36 25 -
K 4,1 - - - - - 2,9 3,4 3,9 3,9 3,9 -
DIVEs | 206 | 2,13 | 254 | 1,93 | 2,05 | 2,05 1,71 2,09 | 1,88 1,9 2,06 -
DIVEd | 2,96 | 258 | 2,81 | 2,53 | 2,44 | 2,69 2,33 2,69 2,83 2,36 2,93 -
FE 30,41 | 17,44 9,61 | 23,72 | 15,98 | 23,79 26,61 | 22,30 | 33,57 19,49 29,69 -
VDF 33,87 | 24,14 | 29,81 | 22,99 | 21,01 | 26,77 18,72 | 26,77 | 30,34 19,33 33,03 -
VSF 13,72 | 14,93 | 23,22 | 11,62 | 13,55 | 13,55 8,52 | 14,23 | 10,87 11,17 13,72 -
DC 1,61 | 0,92 | 0,86 1,58 0,91 1,14 1,47 1,60 2,34 1,12 2,43 -
FE;j 59,49 | 38,14 | 22,11 | 49,46 | 35,50 | 49,38 54,51 | 46,83 | 64,18 42,24 58,47 -
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Grupo: | Animal: 5
MO M15 | M25 | M45 | M60 | M75 | M1IH | M3H | M6H | M12H | M24H | M36H
FC 140 123 255 235 235 190 140 124 150 72 75 130
FR 28 40 62 66 70 68 64 38 26 22 28 28
385 | 389 | 39,1 | 396 | 396 | 39,3 | 38,3 | 385 | 38,7 38,8 38,8 38,3
40 37 33 40 33 37 33 20 43 27 40 50
PR 103 77 47 57 67 87 80 73 87 70 77 87
QRS 60 40 63 47 53 50 50 50 67 53 57 53
QT 180 160 117 140 153 157 183 227 210 183 187 203
P 0,11 | 0,15 | 0,23 | 0,24 | 0,18 | 0,12 | 0,11 0,1 0,24 0,09 0,27 0,33
1,03 | 05 | 0,77 | 0,67 | 0,77 | 091 | 103 | 0,83 | 1,2 1,12 | 1,07 | 1,16
CK 125,5 - - - - - 364 315 340 194 97 145
CK-MB | 34.64 - - - - - 81,12 | 46,3 | 97,9 | 50,26 | 40,96 | 45,38
AST 32 - - - - - 31 36 47 36 26 20
K 4,15 - - - - - 2,8 3,7 3,5 4,1 3,5 3,8
DIVEs | 096 | 134 | 141 | 096 | 0,7 | 1,75 | 1,29 | 1,19 | 1,88 - 2,44 | 2,22
DIVEd | 205 | 233 | 2,29 | 2,24 | 242 | 2,83 | 2,75 | 2,13 | 2,72 - 2,67 | 3,07
FE 53,17 | 42,49 | 38,43 | 57,14 | 71,07 | 38,16 | 53,09 | 44,13 | 30,88 - 8,61 27,69
VDF 13,55 | 18,72 | 17,92 | 16,96 | 20,58 | 30,34 | 28,27 | 14,93 | 27,51 - 26,28 | 37,03
VSF 1,84 4,50 5,15 1,84 0,77 9,04 4,07 3,29 | 10,87 - 21,01 16,58
DC 1,64 1,75 | 3,26 | 3,55 | 4,65 4,05 3,39 1,44 | 2,50 - 0,40 1,35
FEj 86,40 | 75,94 | 71,27 | 89,13 | 96,24 | 70,20 | 85,59 | 78,00 | 60,50 - 20,05 55,23
Grupo: | Animal: 6
MO M15 | M25 | M45 | M60 | M75 | M1H | M3H | M6H | M12H | M24H | M36H
FC 78 96 200 130 140 145 148 109 142 126 108 75
FR 22 20 28 32 66 38 28 22 26 24 22 18
38,4 | 383|372 | 376 | 37,7 | 386 | 38,2 38 | 38,2 | 376 | 384 | 381
37 27 40 23 47 37 47 40 40 33 30
PR 110 97 70 73 93 93 100 93 87 97 90
QRS 47 50 43 47 53 67 43 47 50 47 43
QT 223 217 140 130 173 230 163 173 193 167 163
P 0,21 | 0,08 0,28 | 024 | 03 | 0,23 | 0,18 | 0,23 0,2 0,17 | 0,26
0,6 0,64 0,71 | 0,66 | 0,68 1,03 | 0,56 | 0,57 0,6 0,62 0,66
CK 180 - - - - - 145 178 194 121 48 72
CK-MB | 25,86 - - - - - 24,14 | 35,6 | 23,4 | 50,54 | 24,46 | 26,34
AST 26 - - - - - 31 20 26 15 20 20
K 2,8 - - - - - 2,5 34 39 34 4 34
DIVEs 1,21 | 1,26 | 1,23 | 0,48 1,3 0,92 0,9 1,51 | 1,14 1,43 - 2,44
DIVEd 2,26 | 1,26 | 1,7 151 | 2,04 | 2,35 1,75 | 2,49 | 2,53 1,86 3,42
FE 46,46 | 0,00 | 27,65 | 68,21 | 36,27 | 60,85 | 48,57 | 39,36 | 54,94 23,12 - 28,65
VDF 17,34 | 3,83 8,39 6,16 | 13,38 | 19,13 9,04 | 22,10 | 22,99 10,57 - 48,11
VSF 3,44 | 3,83 | 359 | 027 | 416 | 1,64 | 1,55 6,16 | 2,93 | 5,34 - 21,01
DC 1,08 - 0,96 | 0,77 1,29 2,54 1,11 1,74 2,85 0,66 - 2,50
FEj 80,19 | 0,00 | 57,22 | 95,64 | 68,95 | 91,42 | 82,89 | 72,11 | 87,26 | 49,45 - 56,33
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Grupo: Il Animal: 1
MO M15 | M25 | M45 | M60 | M75 | M1IH | M3H | M6H | M12H | M24H | M36H
FC 90 7 250 214 164 160 160 141 102 92 136 124
FR 20 22 18 62 24 26 18 20 20 20 18 24
39,4 | 395 | 389 | 38,7 | 39,1 | 386 | 39,1 39,1 38,1 37,9 38,4 39,3
P 37 23 33 40 33 30 33 40 37 27 43 30
PR 90 70 63 77 73 73 83 80 77 83 80 83
QRS 47 47 50 47 57 47 47 50 47 47 53 47
QT 207 190 147 177 203 173 187 187 197 190 227 187
P 0,17 0,1 0,18 | 0,23 | 0,27 | 0,23 | 0,16 0,27 0,28 0,12 0,12 0,15
1,05 | 0,91 | 1,12 1 093 | 1,31 | 1,15 | 1,22 | 1,09 | 1,08 | 1,07 1,2
CK 59 - - - - - 170 165 - 170 121 242
CK-MB | 38,82 - - - - - 46,23 | 93,88 | 68,62 | 74,74 | 47,82 | 123,94
AST 26 - - - - - 30 26 30 20 36 26
K 4,7 - - - - - 3,6 2,8 3,3 4,3 3,6 31
DIVEs | 114 | 1,39 | 0,43 | 0,83 | 0,98 | 1,38 | 1,37 | 1,31 | 197 | 1,96 | 1,92 1,43
DIVEd | 1.82 | 2,49 | 1,45 | 1,42 | 2,26 21| 23 2,16 2,5 2,84 | 2,44 1,96
FE 37,36 | 44,18 | 70,34 | 41,55 | 56,64 | 34,29 | 40,43 | 39,35 | 21,20 30,99 21,31 27,04
VDF 10,00 | 22,10 5,54 5,25 | 17,34 | 14,41 | 18,12 | 15,47 | 22,32 30,60 21,01 12,09
VSF 2,93 4,96 | 0,20 1,24 195 | 4,87 4,77 4,24 | 12,25 | 12,09 | 11,47 5,34
DC 0,64 1,32 | 1,34 | 0,86 | 2,52 1,53 2,14 1,58 1,03 1,70 1,30 0,84
FEj 70,70 | 77,56 | 96,45 | 76,38 | 88,76 | 66,22 | 73,65 | 72,58 | 45,14 60,49 45,41 55,79
Grupo: Il Animal: 2
MO M15 | M25 | M45 | M60 | M75 | M1H | M3H | M6H | M12H | M24H | M36H
FC 100 177 130 127 142 90 96 99 112 157 118 121
FR 20 28 20 58 58 50 32 30 28 32 28 32
386 | 39,1 | 388 | 38,2 | 38,7 | 388 | 38,2 | 38,2 | 38,2 | 387 38 38,5
33 30 37 33 37 33 37 30 33 27 37 27
PR 77 67 67 73 70 77 73 63 67 60 83 63
QRS 40 43 60 47 47 53 47 53 47 53 57 47
QT 177 193 180 217 217 203 217 213 203 177 187 187
P 0,11 | 0,15 | 0,21 | 0,15 | 0,26 | 0,21 | 0,15 | 0,26 | 0,19 | 0,18 | 0,16 | 0,16
R 0,98 | 0,86 | 0,91 | 1,07 | 0,84 | 1,17 | 1,16 1,11 0,95 0,96 1,01 0,9
CK 82 - - - - - 315 158 340 182 267 145
CK-MB 36 - - - - - 65,38 | 48,06 | 106,4 | 62,22 | 71,72 | 29,02
AST 20 - - - - - 20 24 26 26 20 26
K 3,8 - - - - - 3,3 3,2 3,7 4 3,7 4,3
DIVEs | 1.81 | 1,41 | 1,55 1,7 1,21 | 1,15 | 1,27 0,28 1,39 1,95 1,59 1,63
DIVEd | 238 | 2,25 | 2,28 | 2,05 | 1,89 | 1,97 2,1 2,64 2,24 2,65 2,5 2,53
FE 23,95 | 37,33 | 32,02 | 17,07 | 35,98 | 41,62 | 39,52 | 89,39 | 37,95 26,42 36,40 35,57
VDF | 19,74 | 17,15 | 17,73 | 13,55 | 11,02 | 12,25 | 14,41 | 2556 | 16,96 | 25,80 | 22,32 | 22,99
VSF 9,86 | 515 | 660 | 839 | 344 | 300| 391 | 0,06 | 496 | 1193 | 7,056| 7,552
DC 0,99 | 2,22 | 1,45 | 0,66 1,08 0,83 1,01 2,52 1,34 2,18 1,80 1,87
FEj 50,06 | 69,96 | 62,77 | 38,10 | 68,82 | 75,51 | 72,88 | 99,78 | 70,75 53,74 68,41 67,29
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Grupo: Il Animal: 3
MO M15 | M25 | M45 | M60 | M75 M1IH | M3H | M6H | M12H | M24H | M36H

FC 120 139 210 190 186 160 164 134 171 136 176 -

FR 24 20 24 50 32 28 22 24 24 18 16 -
38,7 | 38,7 | 381 | 38,1 | 38,2 | 38,2 37,6 37,9 37,7 37,9 37,9 -

P 33 27 43 37 33 23 40 30 30 37 33 -
PR 73 53 60 73 63 57 70 70 67 70 63 -
QRS 53 43 47 40 40 50 43 43 47 50 50 -
QT 177 183 137 150 133 173 167 187 177 180 167 -

P 0,13 0,2 0,33 | 0,29 | 0,28 0,1 0,16 0,13 0,14 0,21 0,2 -

0,8 08 | 057 | 085|058 088 | 099 | 0,82 | 0,95 | 1,12 | 1,04 -

CK 50 - - - - - 114 182 340 218 145 121

CK-MB | 43,88 - - - - - 69,78 | 41,72 | 103,9 | 40,5 | 59,52 | 20,24
AST 26 - - - - - 31 15 26 10 20 26

K 2,9 - - - - - 4 4,3 3,3 3,3 4,1 3,8
DIVEs | 218 | 1,92 | 1,02 | 1,7 [ 165 | 1,83 | 1,77 | 1,81 | 1,96 | 1,79 | 1,69 -
DIVEd | 283 | 2,76 | 1,92 | 2,4 | 2,37 | 2,37 2,4 2,58 | 2,49 | 291 | 2,96 -
FE 22,97 | 30,43 | 46,88 | 29,17 | 30,38 | 22,78 | 26,25 | 29,84 | 21,29 38,49 42,91 | -
VDF 30,34 | 28,52 | 11,47 | 20,16 | 19,54 | 19,54 | 20,16 | 24,14 | 22,10 32,48 33,87 | -
VSF 15,83 | 11,47 2,17 8,39 7,76 | 10,14 9,31 9,86 | 12,09 9,58 8,26 | -
DC 1,74 2,37 | 1,95 | 2,24 2,19 1,80 1,78 1,91 1,71 3,11 4,51 -
FEj 47,80 | 59,79 | 81,06 | 58,39 | 60,26 | 48,09 | 53,83 | 59,16 | 45,30 70,50 75,61 -

Grupo: Il Animal: 4
MO M15 | M25 | M45 | M60 | M75 | M1H | M3H | M6H | M12H | M24H | M36H
FC 128 | 136 | 210 | 250 | 246 | 235 | 250 | 160 | 144 166 122 134
FR 26 28 26 58 60 42 24 32 30 26 24 32
394 | 39,7 | 39,1 | 385 | 39,7 | 398 | 39 | 386 | 395 | 391 | 393 | 391
40 33 33 27 27 27 33 40 - 40 37 37

PR 73 73 63 57 90 57 67 67 - 93 70 80
QRS 47 37 43 43 47 43 57 47 - 40 40 57

QT 177 | 209 | 143 | 130 | 193 | 157 | 163 | 180 - 193 147 187

P 0,16 | 0,27 | 0,32 | 0,21 | 0,06 | 0,24 | 0,29 | 0,29 - 0,22 | 0,19 | 0,11
0,72 | 0,73 | 0,66 | 0,62 | 0,56 0,7 0,77 0,8 - 0,64 0,62 0,86

CK 104,5 - - - - - 315 291 218 170 121 145
CK-MB | 31,22 - - - - - 854 | 54,4 | 61,48 | 43,42 | 25,62 | 45,86
AST 28,5 - - - - - 36 20 20 20 25 15

K 3,8 - - - - - 3,6 3,5 31 3 3,5 3,3

DIVEs 1,18 | 1,23 | 1,14 | 1,23 | 0,95 | 0,75 | 0,54 1,1 0,95 2,6 1,82 1,13
DIVEd 2,14 | 2,13 | 261 | 1,82 | 1,25 | 1,38 | 1,75 | 1,65 | 1,79 3,19 2,57 2,2

FE 44,86 | 46,95 | 56,32 | 37,91 | 24,00 | 45,65 | 69,14 | 33,33 | 46,93 18,50 29,18 48,64

VDF 15,11 | 14,93 | 24,84 | 10,00 3,75 4,87 9,04 7,76 9,58 | 40,65 | 23,91 16,20

VSF 321 | 286 | 293 | 28| 1,79 | 094 | 037 | 2,66 | 1,79 24,61 | 10,00 | 2,86

DC 1,52 164 | 460 | 1,78 | 0,48 0,92 2,17 0,82 1,12 2,66 1,70 1,79

FEj 78,74 | 80,84 | 88,21 | 71,39 | 52,17 | 80,74 | 95,85 | 65,71 | 81,30 39,47 58,17 82,34
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Grupo: Il Animal: 5
MO M15 | M25 | M45 | M60 | M75 | M1H | M3H | M6H | M12H | M24H | M36H
FC 76 118 140 183 138 | 184 144 150 133 104 92 72
FR 22 22 18 26 28 28 26 30 26 32 28 26
38,1 | 38,3 38 373 | 373 | 376 | 37,9 37,9 37,9 37,8 38,2 38,2
P 33 40 37 30 27 30 40 33 43 40 37 30
PR 70 80 80 67 70 60 77 73 90 87 90 63
QRS 57 53 53 53 60 57 63 53 50 57 43 57
QT 183 193 183 183 190 | 173 167 170 177 170 177 163
P 0,13 | 0,16 | 0,18 | 0,21 | 0,21 | 0,21 0,2 0,12 0,17 0,2 0,11 0,12
R 1,19 | 122 | 14 | 092 | 1,31 | 1,45| 1,38 | 1,34 1,2 1,23 | 0,55 | 1,08
CK 194 - - - - - 242 121 170 121 - 194
CK-MB | 47,88 - - - - - 144,3 | 44,94 | 34,04 | 55,86 - 67,82
AST 26 - - - - - 31 15 26 20 - 20
K 4,1 - - - - - 2,5 3,2 3,5 4 - 3,5
DivVEs | 155 | 1,9 | 17 | 19 | 21 | 072119 | 196 | 216 | 225 | 25
DIVEd | 2,06 | 25 2 2,1 | 2,48 B 1,47 | 2,96 | 296 | 2,46 | 2,98 | 2,84
FE 24,76 | 24,00 | 15,00 9,52 | 15,32 - 51,02 | 33,78 | 33,78 12,20 24,50 11,97
VDF 13,72 | 22,32 | 12,73 | 14,41 | 21,88 - 5,75 | 33,87 | 33,87 21,44 34,43 30,60
VSF 6,60 | 11,17 8,39 | 11,17 | 14,41 - 0,84 | 12,09 | 12,09 15,47 17,15 22,32
DC 0,54 1,32 | 0,61 | 0,59 1,03 - 0,71 3,27 2,90 0,62 1,59 0,60
FEj 51,90 | 49,98 | 34,09 | 22,49 | 34,16 - 85,43 | 64,31 | 64,31 27,85 50,20 27,05
Grupo: Il Animal: 6
MO M15 | M25 | M45 | M60 | M75 | M1H | M3H | M6H | M12H | M24H | M36H
FC 196 | 132 | 180 | 240 | 220 | 181 57 151 | 136 139 157 160
FR 28 20 61 62 62 19 24 28 26 24 20 26
38,4 | 386 | 384 | 36,4 | 382 | 38,1 | 378 | 375 | 38,1 38,8 38,2 38,3
33 33 23 37 33 33 23 33 20 27 33 23
PR 67 77 60 63 57 57 53 60 77 73 60 67
QRS 57 50 47 40 50 43 47 50 40 40 43 43
QT 157 173 137 140 157 143 157 163 153 173 147 150
P 0,19 | 0,23 | 0,14 | 0,21 | 0,26 | 0,12 | 0,26 | 0,16 | 0,16 0,16 0,17 0,11
R 045 | 0,75 | 048 | 08 | 0,83 | 0,73 | 0,62 | 0,52 | 0,47 | 0,65 | 0,52 | 0,52
CK 79 - - - - - 194 | 194 | 242 92 121 97
CK-MB | 65,42 - - - - - 45,22 | 62,5 | 63,04 | 27,66 | 38,78 | 36,84
AST 26 - - - - - 15 10 36 15 21 20
K 2,3 - - - - - 3,2 3,5 4.4 51 3,1 3,7
DIVEs 0,99 1,3 0,67 | 1,42 0,74 | 1,11 131 | 1,81 | 1,97 1,97 15 1,69
DIVEd | .78 | 1,98 | 1,71 | 2,01 | 1,25 | 2,01 | 1,9 | 2,65 | 2,69 | 2,34 | 2,34 | 236
FE 44,38 | 34,34 | 60,82 | 29,35 | 40,80 | 44,78 | 31,05 | 31,70 | 26,77 15,81 | 35,90 | 28,39
VDF 9,44 | 12,41 8,52 | 12,89 3,75 | 12,89 | 11,17 | 25,80 | 26,77 18,92 18,92 19,33
VSF 2,00 4,16 0,69 5,25 0,90 2,73 4,24 9,86 | 12,25 12,25 6,06 8,26
DC 1,46 1,09 | 1,41 1,83 0,63 1,84 0,39 2,41 1,98 0,93 2,02 1,77
FEj 78,79 | 66,50 | 91,95 | 59,29 | 75,88 | 78,84 | 62,01 | 61,78 | 54,25 | 35,28 | 67,99 | 57,26
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Grupo: Il Animal: 1
MO M15 | M25 | M45 | M60 | M75 M1H M3H | M6H | M12H | M24H | M36H
FC 68 96 140 | 134 140 | 190 164 139 125 100 136 144
FR 20 26 12 44 32 32 34 26 18 24 20 24
38,8 39 38,5 | 39,1 | 39,9 | 395 39 38,5 | 37,5 38,2 38,8 39,1
27 23 - 27 23 0,1 30 30 27 33 27 27
PR 70 67 - 57 63 63 60 73 70 80 77 80
QRS 47 50 - 43 53 53 47 47 47 57 67 53
QT 180 187 - 127 153 | 137 143 177 157 177 147 163
P 016 | 0,14 | - | 016 | 0,16 | 0,11 | 0,14 | 0,09 | 0,15 | 0,16 | 0,14 | 0,13
R 0,97 | 0,7 - 092 | 091084 | 121 | 101|082 | 092 | 0,98 0,7
CK 120 - - - - - 680 | 1166 | 1336 | 995 558 547
CK-MB | 64,16 - - - - - 114,68 | 95,2 125 | 47,58 | 79,54 | 117,84
AST 47 - - - - - 47 36 73 73 52 62
K 2,9 - - - - - 3,3 4 3,5 4,3 39 3,3
DIVEs | 1.93 2 3 25 | 1,63 3 1,43 | 1,42 | 166 | 1,38 | 1,63 1,93
DIVEd | 2,96 | 2,63 3 2,88 | 2,53 3 193 | 2,75 | 2,38 | 2,65 | 2,04 2,96
FE 34,80 | 23,95 - 13,19 | 35,57 - 25,91 48,36 | 30,25 | 47,92 20,10 34,80
VDF | 33,87 | 2532 | - |31,672299| - 11,62 | 28,27 | 19,74 | 25,80 | 13,38 | 33,87
VSF 11,62 | 12,73 - 22,32 7,52 - 5,34 5,25 7,89 4,87 7,52 11,62
DC 1,51 | 1,21 | - 1,25 | 2,17 - 1,03 | 3,20 | 1,48 | 2,09 | 0,80 3,20
FEj 65,69 | 49,73 - 29,52 | 67,29 - 54,01 81,44 | 60,05 | 81,13 43,80 65,69
Grupo:lll Animal: 2
MO M15 | M25 | M45 | M60 | M75 | M1H | M3H | M6H | M12H | M24H | M36H
FC 72 226 | 266 | 160 | 146 | 88 113 | 173 | 120 180 108 142
FR 28 62 20 58 28 26 48 40 26 24 24 20
39,2 | 39,3 | 39,3 | 39,2 | 388 | 38,7 | 38,3 | 386 | 383 | 389 | 385 | 38,6
P 30 27 30 33 27 30 33 23 33 33 23 27
PR 63 90 80 80 77 80 80 47 63 63 67 57
QRS 60 50 60 50 53 57 57 50 50 53 63 53
QT 187 180 173 173 173 | 183 200 170 177 160 200 167
P 0,12 | 0,09 | 0,26 | 0,16 | 0,26 | 0,16 | 0,17 | 0,26 | 0,29 | 0,12 | 0,13 | 0,15
R 159 | 1,76 | 168 | 1,75 | 1,85 | 159 | 1,52 | 1,36 | 1,93 1,76 1,88 1,57
CK 117 - - - - - 194 267 387 182 124 502
CK-MB 52 - - - - - 78,56 | 87,1 | 92,2 70,1 | 41,72 | 47,08
AST 47 - - - - - 104 115 89 41 20 31
K 4,3 - - - - - 2,7 4,2 35 4 3,6 4,9
DIVEs | 1.74 | 1,59 | 1,85 | 2,49 | 3,01 - 2,5 2,22 | 2,11 1,81 2,13 1,63
DIVEd | 246 | 2,37 | 1,98 | 2,77 | 3,27 - 3 289 | 291 2,38 2,69 2,64
FE 29,27 | 32,91 6,57 | 10,11 | 7,95 - 16,67 | 23,18 | 27,49 23,95 20,82 38,26
VDF 21,44 | 19,54 | 12,41 | 28,78 | 43,17 - 35,00 | 31,94 | 32,48 19,74 26,77 25,56
VSF 8,91 7,05 | 10,43 | 22,10 | 35,29 - 22,32 | 16,58 | 14,58 9,86 14,93 7,52
DC 0,90 | 2,82 | 0,53 | 1,07 | 1,15 - 1,43 2,66 2,15 1,78 1,28 2,56
FEj 58,46 | 63,90 | 15,94 | 23,20 | 18,26 - 36,22 | 48,10 | 55,12 | 50,06 44,22 70,56
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Grupo: Il Animal: 3
MO M15 | M25 | M45 | M60 | M75 | M1IH | M3H | M6H | M12H | M24H | M36H
FC 125 104 122 79 86 144 122 100 112 104 144 162
FR 16 16 36 22 22 14 16 12 16 22 16 20
38,2 | 387|379 | 371|367 | 369 | 381 | 378 | 38,3 38,3 38,9 37,3
37 37 40 43 40 40 37 40 37 37 27 30
PR 70 120 | 117 | 123 | 100 70 97 97 90 103 90 83
QRS 57 57 43 53 53 53 53 40 43 43 53 57
QT 187 187 243 237 157 193 100 180 177 160 220 180
P 0,18 | 0,18 | 0,23 | 0,212 | 0,29 | 0,26 | 0,22 | 0,16 | 0,26 0,25 0,18 0,23
0,11 | 1,49 | 1,22 | 1,27 | 1,12 | 1,23 | 1,21 | 1,32 | 1,37 1,39 1,18 1,31
CK 185,4 - - - - - 218 | 364 | 364 | 388 240 242
CK-MB | 43,9 - - - - - 63,92 | 62 | 61,5 | 75,88 | 61,72 | 95,16
AST 41 - - - - - 20 20 31 31 31 26
K 3,8 - - - - - 3,2 2,8 3.8 3,3 2,6 3,7
DIVEs | 131 | 159 | 166 | 163 | 1,5 | 126 | 1,34 | 1,49 | 1,49 | 1,26 | 1,22 | 1,31
DIVEq | 188 | 232 | 204 | 253 | 21 | 1,98 | 2,06 | 1,82 | 1,94 | 1,79 | 194 | 1,88
FE 30,32 | 31,47 | 18,63 | 35,57 | 28,57 | 36,36 | 34,95 | 18,13 | 23,20 29,61 37,11 30,32
VDF 10,87 | 18,52 | 13,38 | 22,99 | 14,41 | 12,41 | 13,72 | 10,00 | 11,78 9,58 11,78 10,87
VSF 4,24 7,05 7,89 7,52 6,06 3,83 4,50 5,95 5,95 3,83 3,51 4,24
DC 0,83 1,19 | 0,67 | 1,22 | 0,72 1,24 1,12 0,40 0,65 0,60 1,19 1,07
FEj 60,97 | 61,92 | 41,08 | 67,29 | 57,95 | 69,16 | 67,18 | 40,47 | 49,45 60,07 70,18 60,97
Grupo: 1l Animal: 4
MO M15 | M25 | M45 | M60 | M75 | M1H | M3H | M6H | M12H | M24H | M36H
FC 104 129 | 117 | 127 72 88 80 117 88 84 85 72
FR 62 44 20 24 24 24 24 24 24 62 44 20
39,1 | 38,7 | 388 | 378 | 37,7 | 376 | 38,1 | 386 | 38 381 | 38,8 | 38,6
P 33 20 30 30 30 23 23 33 33 27 27 30
PR 83 70 87 70 83 87 83 67 77 63 80 73
QRS 47 50 50 57 57 50 50 53 50 53 43 57
QT 157 160 | 180 | 220 230 230 223 187 167 247 210 223
P 0,14 | 0,08 | 0,24 | 0,13 | 0,08 | 0,23 | 0,1 | 0,12 | 0,26 | 0,13 | 0,12 | 0,17
R 0,95 | 0,81 | 0,97 | 0,89 | 0,82 0,9 1,13 | 1,02 | 1,08 0,94 0,82 0,8
CK 136 - - - - - 388 | 296 | 273 | 315 91 -
CK-MB | 38,2 - - - - - 63,18 | 94,7 | 75,9 | 109,3 | 45,62 -
AST 28 - - - - - 31 36 31 31 15 -

K 4,5 - - - - - 3,8 4,6 4,5 3,5 4,7 -
DIVEs | 1,71 | 161 | - |25 [154 [167 |183 |188 |19 |1,71 | 154 | 1,53
DIVEd | 2.22 2,3 - 292 | 2,22 | 2,57 | 2,46 | 2,05 | 2,98 2,91 2,6 2,37

FE 22,97 | 30,00 - 14,38 | 30,63 | 35,02 | 25,61 8,29 | 34,23 41,24 40,77 35,44

VDF 16,58 | 18,12 - 32,76 | 16,58 | 23,91 | 21,44 | 13,55 | 34,43 | 32,48 | 24,61 19,54
VSF 8,52 7,29 - 22,32 | 6,49 8,01 10,14 | 10,87 | 12,09 8,52 6,49 6,38
DC 0,84 | 1,40 - 1,33 | 0,73 1,40 0,90 0,31 1,97 2,01 1,98 0,95
FEj 48,63 | 59,80 - 31,86 | 60,86 | 66,49 | 52,70 | 19,81 | 64,89 73,78 73,63 67,34
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Grupo: Il Animal: 5
MO | M15 | M25 | M45 | M60 | M75 | M1H | M3H | M6H | M12H | M24H | M36H
FC 124 | 129 | 114 | 110 | 116 | 110 | 112 | 109 | 128 98 144 122
FR 32 30 38 70 62 20 22 26 24 38 34 38
392 | 3 | 385 | 39 | 368|367 | 375|381 |376 | 392 | 386 | 385
P 37 43 23 33 33 40 20 33 40 33 37 43
PR 73 87 77 87 70 90 70 77 80 70 77 7
QRS 53 47 60 50 47 50 43 50 43 50 53 50
QT 163 | 187 | 227 | 233 | 157 | 193 | 153 | 197 | 167 | 167 170 197
P 0,18 | 0,21 | 0,12 | 0,21 | 0,25 | 0,26 | 0,09 | 0,2 | 0,23 | 0,21 0,2 0,21
R 0,74 | 0,74 | 1,06 | 0,74 | 0,68 | 0,66 | 0,96 | 0,77 | 0,83 | 0,71 0,83 0,56
CK 89 - - - - - 320 340 412 242 364 170
CK-MB | 48,4 - - - - - 97,84 | 925 | 102 | 63,44 91 43,42
AST 36 - - - - - 31 31 31 25 30 31
K 3,2 - - - - - 3,8 4,5 3,9 4,8 4,2 2,9
DIVEs | 217 | 233 | 2,33 | 2,33 | 2,33 | 2,12 | 2,226 | 2,01 | 2,17 | 1,94 | 1,38 | 1,71
DIVEd | 2,67 | 296 | 296 | 296 | 2,88 | 2,44 | 2,89 | 2,44 | 2,28 | 2,42 2,61 2,61
FE 18,73 | 21,28 | 21,28 | 21,28 | 19,10 | 13,11 | 22,98 | 17,62 | 4,82 | 19,83 | 47,13 | 34,48
VDF | 26,28 | 33,87 | 33,87 | 33,87 | 31,67 | 21,01 | 31,94 | 21,01 | 17,73 | 20,58 | 24,84 | 24,84
VSF | 15,65 | 18,72 | 18,72 | 18,72 | 18,72 | 14,76 | 16,69 | 12,89 | 15,65 | 11,78 | 4,87 | 8,52
DC 1,32 | 1,95 | 1,73 | 1,67 | 1,50 | 0,69 | 1,71 | 0,89 | 0,27 | 0,86 2,88 1,99
FEj 40,44 | 44,73 | 44,73 | 44,73 | 40,89 | 29,77 | 47,74 | 38,65 | 11,71 | 42,78 | 80,41 | 65,72
Grupo: 1l Animal: 6
MO | M15 | M25 | M45 | M60 | M75 | M1H | M3H | M6H | M12H | M24H | M36H
FC 128 122 220 148 120 114 137 190 198 82 134 53
FR 58 30 14 16 22 18 28 20 24 14 34 24
39,3 39 38 36,9 | 36,7 | 36,1 | 37,9 | 389 | 38,7 | 385 38,5 37,9
P 33 29 33 33 30 27 30 27 33 27 30 23
PR 70 93 107 | 80 90 70 70 63 70 83 77 90
QRS 50 53 53 50 50 47 43 53 57 50 57 43
QT 170 | 178 | 207 | 193 | 250 | 200 | 153 | 157 | 173 | 193 170 207
P 0,2 0,09 0,2 0,23 | 0,22 | 0,19 | 0,09 | 0,25 | 0,22 | 0,29 0,25 0,16
R 098 | 098 | 0,94 | 0,86 | 1,16 | 101 | 0,96 | 0,9 | 1,16 | 1,18 | 0,85 | 0,93
CK 97,5 - - - - - 320 | 170 | 125 72 140 170
CK-MB 46 - - - - - 97,84 | 46,3 | 33,2 | 39,9 | 34,64 | 40,26
AST 26 - - - - - 31 21 15 15 20 15
K 4,3 - - - - - 33 29 | 37 4 4,8 4,1
DIVEs | 0,76 | 1,04 | 1,38 | 1,03 | 1,97 | 2.3 25 | 1,26 | 1,9 | 1,47 | 1,76 | 1,47
DIVEg | 1.88 | 1,96 | 254 | 151 | 252 | 259 | 3,17 | 1,7 | 2,77 | 2,63 | 233 | 2,63
FE 59,57 | 46,94 | 45,67 | 31,79 | 21,83 | 11,20 | 21,14 | 25,88 | 31,41 | 44,11 | 24,46 | 44,11
VDF ] 10,87 | 12,09 | 23,22 | 6,16 | 22,77 | 24,37 | 40,03 | 839 | 28,78 | 2532 | 1872 | 25,32
VSF 097 | 229 | 487 | 2,23 |1225 | 18412 | 22,32 | 3,83 | 11,17 | 575 | 9,17 5,75
DC 1,27 | 1,20 | 404 | 0,58 | 1,26 | 0,71 | 2,43 | 0,87 | 3,49 | 1,60 1,28 1,04
FEj 91,05 | 81,07 | 79,04 | 63,82 | 46,21 | 25,65 | 44,24 | 54,39 | 61,20 | 77,30 | 51,00 | 77,30




123

Grupo: IV Animal: 2
MO M15 | M25 | M45 | M60 | M75 | M1H | M3H | M6H | M12H | M24H | M36H
FC 100 92 97 86 71 62 99 93 134 149 121 150
FR 60 60 19 40 36 28 28 30 26 26 32 32
38,6 | 389 | 385 | 38,2 | 37,8 38 37,8 | 38,6 | 36,7 | 38,6 39,1 38,1
27 37 37 30 37 33 30 33 23 27 33 33
PR 73 115 | 107 | 103 113 107 93 80 70 77 97 87
QRS 50 40 50 47 50 43 50 57 40 47 43 43
QT 185 189 | 223 | 220 230 190 200 180 160 180 163 143
P 0,15 | 0,22 | 0,23 | 0,23 | 0,23 | 0,12 | 0,22 | 0,24 | 0,14 | 0,13 0,12 0,2
1,12 | 0,52 | 0,56 | 0,45 | 0,39 | 0,61 | 058 | 0,6 | 0,53 | 0,71 0,47 | 0,49
CK 135 - - - - - 340 114 288 145 97 502
CK-MB | 35,5 - - - - - 378 | 259 | 33,2 | 26,84 | 18,3 17,8
AST 23 - - - - - 26 26 26 15 97 31
K 4,1 - - - - - 2,6 3,6 3.9 33 4,2 4,9
DIVEs 119 1214 | - [228 [161 1,81 [1,79 | 1,67 | 131 | 158 |1,61 | 1,33
DIVEd | 245 | 2,49 - 2,67 | 2,3 28 | 234 | 2,72 | 2,46 | 2,73 2,12 2,5
FE 22,45 | 14,06 - 14,61 | 30,00 | 35,36 | 23,50 | 38,60 | 46,75 42,12 24,06 46,80
VDF | 21,23 | 22,10 | - 26,28 | 18,12 | 29,55 | 18,92 | 27,51 | 21,44 | 27,76 | 14,76 | 22,32
VSF 11,17 | 15,11 - 17,73 | 7,29 9,86 9,58 8,01 4,24 6,94 7,29 4,42
DC 1,01 | 0,64 - 0,83 | 0,74 | 0,77 | 1,22 0,92 1,81 2,30 3,10 2,15
FEj 47,39 | 31,63 - 32,54 | 59,80 | 66,64 | 49,36 | 70,88 | 80,22 | 75,01 50,63 80,22
Grupo: IV Animal: 3
MO M15 | M25 | M45 | M60 | M75 | M1H | M3H | M6H | M12H | M24H | M36H
FC 100 112 110 96 86 140 116 155 180 107 179 126
FR 24 24 8 10 8 10 16 16 12 16 14 12
38,3 | 39,1 39 378 | 37,2 | 369 | 37,1 | 388 | 38,6 38,7 38,4 38,7
P 33 37 30 30 33 30 37 30 27 27 37 40
PR 77 77 80 83 83 77 120 77 70 67 73 90
QRS 50 50 50 50 53 53 50 53 50 50 50 50
QT 220 190 217 243 257 223 193 223 197 217 190 240
P 0,24 | 0,12 | 0,15 | 0,14 0,1 0,16 | 0,13 | 0,12 0,2 0,12 0,21 0,13
R 125 | 1,26 | 1,41 | 1,01 | 0,93 | 0,98 | 1,23 | 1,39 1,2 1,1 1,13 1,27
-CK 152 - - - - - 145 | 340 | 388 | 242 194 | 242
CK-MB | 69,78 - - - - - 69,78 | 123 147 | 108,82 71 123,7
AST 62 - - - - - 20 35 32 31 31 26
K 2,5 - - - - - 3,5 3.1 2,7 34 3.3 3,7
DIVEs 1,98 | 2,18 | 2,38 | 2,34 2 19 | 2,08 | 2,16 | 1,59 2,16 1,71 1,74
DIVEd 253 | 264 | 2,71 | 2,63 | 253 | 234 | 2,75 | 2,49 2,4 2,49 2,45 2,6
FE 21,74 | 17,42 | 12,18 | 11,03 | 20,95 | 16,24 | 24,36 | 13,25 | 33,75 13,25 30,20 33,08
VDF 22,99 | 25,56 | 27,26 | 25,32 | 22,99 | 18,92 | 28,27 | 22,10 | 20,16 22,10 21,23 24,61
VSF 12,41 | 15,83 | 19,74 | 18,92 | 12,73 | 12,09 | 14,06 | 15,47 7,05 15,47 8,52 8,91
DC 1,06 1,09 | 0,90 | 0,58 | 0,61 0,88 0,96 1,65 1,03 2,36 0,71 0,84
FEj 46,05 | 38,04 | 27,59 | 25,26 | 44,65 | 36,11 | 50,26 | 30,00 | 65,02 30,00 59,88 63,80
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Grupo: IV Animal: 4
MO | M15 | M25 | M45 | M60 | M75 | M1H | M3H | M6H | M12H | M24H | M36H
FC 114 85 88 69 87 70 56 108 70 114 96 69
FR 34 30 10 20 26 32 40 24 40 26 40 24
384 | 37,7 | 383 | 381 | 371 | 371 | 36 | 382 | 39 379 | 37,9 37.3
37 37 37 40 37 30 37 40 33 33 30 33
PR 77 113 130 123 123 110 123 107 87 93 110 97
QRS 40 40 57 57 40 40 53 43 53 43 53 43
QT 170 | 187 | 203 | 223 | 243 | 250 | 210 | 190 | 193 | 207 227 207
P 02 | 012 | 0,16 | 0,15 | 0,11 | 0,18 | 0,2 | 0,19 | 0,19 | 0,12 0,2 0,15
0,69 | 0,46 | 0,68 | 0,73 0,6 0,5 1 0,61 | 0,47 | 0,48 0,61 0,34
CK 172,5 - - - - - 72 120 218 170 72 162
CK-MB | 15,6 - - - - - 24,4 | 442 | 815 | 71,98 | 33,42 | 145,66
AST 35 - - - - - 40 31 26 31 26 28
K 3,85 - - - - - 34 3,4 3,7 3,7 3,2 3,9
DIVEs | 1.94 | 1,74 | 261 | 24 | 2,08 | 249 | 23 | 1,37 | 257 | 1,74 | 1,86 2
DIVEd | 296 | 2,84 | 287 | 2,72 | 253 | 2,83 | 3,01 | 2,52 | 3,09 | 245 | 242 | 271
FE 34,46 | 38,73 | 9,06 | 11,76 | 17,79 | 12,01 | 23,59 | 45,63 | 16,83 | 28,98 | 23,14 | 26,20
VDF 33,87 | 30,60 | 31,40 | 27,51 | 22,99 | 30,34 | 35,29 | 22,77 | 37,62 | 21,23 | 20,58 27,26
VSF 11,78 | 8,91 | 24,84 | 20,16 | 14,06 | 22,10 | 18,12 | 4,77 | 23,91 | 891 | 10,57 | 12,73
DC 252 | 1,84 | 058 | 0,83 | 0,51 | 0,78 | 0,58 | 0,96 | 1,94 | 0,96 1,40 1,02
FEj 65,23 | 70,89 | 20,89 | 26,73 | 38,85 | 27,15 | 48,64 | 79,03 | 36,45 | 58,03 | 48,63 | 53,32
Grupo: IV Animal: 5
MO | M15 | M25 | M45 | M60 | M75 | M1H | M3H | M6H | M12H | M24H | M36H
FC 106 | 100 | 120 | 115 | 70 75 80 | 169 | 170 | 166 137 180
FR 48 50 14 40 18 20 24 16 32 20 18 22
39 394 | 389 | 383 | 378 | 375 | 379 | 386 | 383 | 383 38,3 39,2
P 27 40 30 37 40 30 40 40 30 40 40 27
PR 73 80 77 83 87 | 107 | 87 77 57 93 70 83
QRS 40 40 53 53 50 43 50 47 40 53 53 50
QT 190 | 207 | 207 | 220 | 237 | 186 | 237 | 187 | 177 | 197 207 183
P 0,09 | 0,15 | 0,22 | 0,24 | 0,26 | 0,26 | 0,16 | 0,15 | 0,21 | 0,16 0,16 0,2
0,73 | 0,85 | 0,78 | 0,62 | 0,76 | 0,68 | 0,76 | 0,74 | 0,7 | 0,74 | 0,69 | 0,61
CK 155 - - - - - 752 | 582 | 777 | 631 291 170
CK-MB | 36,6 - - - - - 262 229 256 | 224,8 | 89,78 | 23,04
AST 52 - - - - - 62 52 52 47 26 31
K 4,6 - - - - - 3,3 3 3,1 3,7 3,3 2,9
DIVEs | 1,69 | 1,88 | 2,29 | 189 | 1,75 | 1,96 | 1,88 | 1,35 - 1,61 1,61 1,54
DIVEd | 244 | 25 | 2,61 | 2,18 | 2,04 | 2,42 | 2,36 | 1,98 - 225 | 2,24 | 225
FE 30,74 | 24,80 | 12,26 | 13,30 | 14,22 20,34 | 31,82 - 28,44 | 28,13 | 31,56
VDF ] 21,01 | 22,32 | 24,84 | 15,83 | 13,38 | 20,58 | 19,33 | 12,41 - 17,15 | 16,96 | 17,15
VSF 8,26 | 10,87 | 17,92 | 11,02 | 9,04 | 12,09 | 10,87 | 4,59 - - 7,29 6,49
DC 1,35 | 1,15 | 0,83 | 0,73 | 0,55 - 0,64 | 0,68 - 1,68 1,64 1,51
FEj 60,68 | 51,31 | 27,85 | 30,43 | 32,46 | 41,27 | 43,78 | 62,98 | - 57,51 | 57,04 | 62,16
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Grupo: IV Animal: 6
MO M15 | M25 | M45 | M60 | M75 | M1H | M3H | M6H | M12H | M24H | M36H
FC 116 120 | 122 | 100 84 56 116 110 | 100 134 194 100
FR 24 24 24 12 20 30 24 30 18 26 24 20
39,3 | 39,3 39 | 37,9 | 383 38 38,9 | 38,9 38 38,2 | 39,5 38,6
33 33 33 37 27 37 37 37 33 33 33 33
PR 93 90 103 113 127 100 77 87 93 87 87 87
QRS 50 53 53 53 53 50 53 60 53 40 57 53
QT 197 180 | 187 | 220 | 200 | 217 150 170 | 183 163 183 180
P 0,18 | 0,16 | 0,19 | 0,24 | 0,16 0,2 0,2 0,19 0,2 0,17 0,17 0,17
R 1,23 | 1,148 | 1,33 | 1,05 | 1,04 | 1,42 | 1,22 1,3 1,33 1,53 1,28 1,38
CK 108,5 - - - - - 170 145 240 162 170 170
CK-MB | 88,8 - - - - - 59,28 | 46,8 71 88,08 | 66,4 | 121,15
AST 26 - - - - - 26 30 20 45 20 15
K 4,3 - - - - - 3 34 3,8 3,8 33 4,1
DIVEs | 138 | 1,77 | 236 | 1,93 | 1,73 | 1,9 2,14 | 1,86 | 1,55 - 2,26 1,62
DIVEd 225 | 229 | 2,63 | 2,29 2,3 2,67 | 2,44 2,5 2,58 - 2,75 2,42
FE 38,67 | 22,71 | 10,27 | 15,72 | 24,78 | 28,84 | 12,30 | 25,60 | 39,92 - 17,82 33,06
VDF 17,15 | 17,92 | 25,32 | 17,92 | 18,12 | 26,28 | 21,01 | 22,32 | 24,14 - 28,27 20,58
VSF 4,87 9,31 | 19,33 | 11,62 8,78 | 11,17 | 15,11 | 10,57 6,60 - 17,34 7,40
DC 1,42 1,03 | 0,69 - 0,63 0,79 0,85 0,68 1,29 - - 1,58
FEj 71,62 | 48,07 | 23,65 | 35,16 | 51,57 | 57,51 | 28,08 | 52,63 | 72,66 - 38,66 64,03
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Baixar livros de Literatura

Baixar livros de Literatura de Cordel
Baixar livros de Literatura Infantil
Baixar livros de Matematica

Baixar livros de Medicina

Baixar livros de Medicina Veterinaria
Baixar livros de Meio Ambiente
Baixar livros de Meteorologia
Baixar Monografias e TCC

Baixar livros Multidisciplinar

Baixar livros de Musica

Baixar livros de Psicologia

Baixar livros de Quimica

Baixar livros de Saude Coletiva
Baixar livros de Servico Social
Baixar livros de Sociologia

Baixar livros de Teologia

Baixar livros de Trabalho

Baixar livros de Turismo
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