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"A compaixdo pelos animais esta intimamente ligada a
bondade de carater, e pode ser sequramente afirmado que
quem é cruel com os animais ndo pode ser um bom homem."

(Arthur Schopenhauer)

“A violéncia nunca é a resposta. Acredito que nenhum de nds
nasceu com o direito de dizer: “ faca isso ou machuco vocé”
para nenhuma criatura, animal ou humana”

(Monty Roberts)

“Que um novo comeco siga a cada término, eis o curso do
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EFEITOS CARDIORRESPIRATORIOS E MOTILIDADE GASTROINTESTINAL
DA INFUSAO CONTINUA DE BUTORFANOL EM EQUINOS ANESTESIADOS
PELO ISOFLUORANO

RESUMO - Objetivou-se avaliar os efeitos hemogasométricos, cardiorrespiratérios,
qualidade da recuperacao, alteracbes na motilidade gastrointestinal e cortisol
plasmatico de equinos submetidos a orquiectomia e anestesiados com isofluorano
associado a infusdo continua de butorfanol. Foram utilizados doze equinos
adultos, distribuidos em dois grupos dois grupos, butorfanol (GB) e controle (GC).
Os animais foram pré-medicados com xilazina, induzidos com quetamina
associada ao midazolam e mantidos com isofluorano. Ao GB foi administrado
butorfanol (0, 025 mg/kg 1V) em bolus seguido de por infusdo continua do farmaco
(13pg/kg/h). As observagbes das variaveis foram feitas no momento basal e a
cada 15 minutos por 75 minutos. Foi constatada redugédo na FC no Mys e M75 no
GC e no Mys e Mgy no GB comparados ao My. A PAS, no GC, aumentou no Mz, e
Mss comparado ao My. Ja a PAD e PAM aumentaram em ambos 0s grupos
quando comparadas ao valor basal. Houve reducao da motilidade gastrointestinal
por 60 minutos no GB. Foi observada elevacéao do cortisol plasmatico em M60 e
T30 em relagdo ao MO em ambos os grupos. Os resultados obtidos permitiram
concluir que a infusdo continua de butorfanol em equinos anestesiados pelo

isofluorano promove discreta reducdo na motilidade gastrointestinal.
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Palavras-chave: opidide, anestesia inalatéria, orquiectoma, cortisol,

hemogasometria.
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CARDIORESPIRATORY CHANGES AND GASTROINTESTINAL FUNCTION OF
CONTINOUS RATE INFUSION OF BUTORPHANOL IN ISOFLURANE
ANESTHETIZED HORSES

SUMARY - The aim of this study was to evaluate the blood gases,
cardiorespiratory effects, quality of recovery, changes in intestinal motility and
plasma cotisol in isoflurane-anesthetized horses associated to continuous rate
infusion of butorphanol and submitted to orchiectomy. Twelve adult horses
distributed into two groups (BG) and control group (CG). The animals were
premedicated with xylazine, induced with ketamine combined with midazolam and
maintained with isoflurane. In the BG, butorphanol (0.025 mg'kg™ IV) was
administered followed by continuous rate infusion (13ug'kghour) of the opiod.
Observations of the variables were carried out at baseline and every 15 minutes
during 75 minutes. Reduction in HR was observed in M45s and M5 in the CG and
Mgss and Mgo in BG compared to My. The SAP increased in the CG at Msp and Mys
compared to My whereas DAP and MAP increased in both groups compared to
baseline. PaO, and RT decreased over time in both groups. There was a reduction
of gastrointestinal motility by 60 minutes in GB. And plasma cortisol was higher in
M60 and T30 than MO in both groups. The results allow conclude that the
continuous rate infusion of butorphanol in horses anesthetized with isoflurane a
modest intestinal motility reduction.

Key words: opiods, inhalation anesthesia, orquiectomy, cortisol, blood gas
analysis.



I. INTRODUCAO

A anestesiologia € uma das areas que mais tem se desenvolvido nos
ultimos anos na Medicina Veterinaria e diversos profissionais tém se preocupado
com a qualidade da anestesia oferecida aos seus pacientes, com o tipo de
procedimento realizado e as possiveis repercussdes sistémicas. Ao anestesista,
cabe a manutencao da vida de seu paciente antes, durante e apds o ato cirargico,
oferecer condicdes ideais de cirurgia e, sobretudo, fazer com que o ato anestésico
néo leve a alteracdes irreversiveis nos diferentes sistemas organicos do animal.
Para que o procedimento anestésico possa ser realizado com seguranca e
eficiéncia, sem riscos para o paciente e ao anestesista é necessario o
desenvolvimento e aprimoramento de pesquisas visando ampliar o conhecimento da
farmacodinamica e farmacocinética dos farmacos a serem utilizados bem como o
entendimento do funcionamento dos aparelhos e circuitos anestésicos desde os
mais simples aos mais sofisticados (MASSONE, 2008).

Quanto se pensa em anestesia de equinos, 0s principais fatores a
serem considerados sdo a depressao cardiovascular e ventilatéria e suas
implicacbes hemodindmicas que sado diretamente proporcionais as doses dos
agentes anestésicos utilizados. Portanto, com o objetivo de minimizar os efeitos
hemodinamicos indesejaveis dos farmacos empregados nas anestesias, tem sido
crescente o emprego de agentes analgésicos associados ou nao a bloqueios locais
concomitantemente ao ato anestésico no intuito de promover a abolicdo da dor,
proporcionando assim uma anestesia balanceada ou multimodal com minimas
alteracoes e ou danos fisiolégicos aos pacientes. Desta forma, nos ultimos anos,
mais atencdo tem sido dada aos protocolos anestésicos incluindo analgesia
transoperatéria com o uso de opidides, estudos esses frequentes em caes e gatos
(GARCIA-PEREIRA, 2007). Dentre os opidides empregados o butorfanol,
classificado como opidide agonista-antagonista, apresenta atividade antagonista
exercida em receptores mu (u) e atividade agonista em receptores kappa (k)
(MCDONELL et al., 1996), proporcionando menor depressao cardiorrespiratéria do
que os opibdides mu (u) agonistas (TRIM et al., 2007).

A anestesia geral inalatéria representa, atualmente, uma das
modalidades anestésicas mais seguras (KEEGAN, 2005a; MASSONE, 2008) pelo
fato da intubag&o orotraqueal e do fornecimento de oxigénio proporcionar melhor



controle da fungéo respiratéria. Quando se utiliza a anestesia inalatéria ha menor
preocupacao com a duragao da cirurgia e a adequacgao do plano anestésico & mais
facil quando comparada com anestésicos injetaveis (FANTONI et al., 2006),
entretanto € considerada um procedimento caro e complexo que deve ser realizado
por profissional capacitado (KEEGAN, 2005b). Dentre os agentes rotineiramente
usados, o isofluorano é um anestésico inalatério halogenado que apresenta
auséncia de toxicidade hepatica e renal com rapidas inducdo e recuperacao
(FANTONI et al., 2006). Essas caracteristicas inerentes ao agente contribuem para
que a recuperacdo dos animais seja mais rapida diminuindo assim o tempo de
decubito, o que em animais de grande porte acaba por ser um ponto fundamental,
contribuindo para a reducao de acidentes durante o periodo de recuperacao.

Desta forma, com o intuito de proporcionar informacdes
complementares ao profissional de Anestesiologia Veterindria, relativas a efeitos
ainda pouco elucidados, objetivou-se avaliar as possiveis alteragdes
hemogasomeétricas, cardiorrespiratérias e na motilidade gastrointestinal oriundas da
infusdo continua de butorfanol em equinos, sob ventilacdo espontanea, submetidos

a anestesia pelo isofluorano.



Il. REVISAO DE LITERATURA

Il.I. TARTARATO DE BUTORFANOL

O Butorfanol ou 17-(ciclobutilmetil) morfinan 3,14-diol ou N-
ciclobutilmetil-3,14-diidroximorfina ou levo-BC 2627, é um opibdide sintético
encontrado sob a forma de tartarato, com caracteristicas agonista e antagonista e
boa acao antitussigena (MASSONE, 2008). Sua eficacia como sedativo é variavel e
causa menor depressdo respiratoria e disforia quando comparado aos demais
opidides u agonistas (MAMA; STEFFEY, 2002).

De maneira geral, os receptores opidides estdo presentes em
numerosos tecidos incluindo cérebro, medula, trato urinario, trato gastrointestinal e
vasos deferentes. Os receptores mais importantes sdo mu (u), delta (6) e kappa (k),
embora outros como o sigma (o) e o epsilon (¢) também tenham sido descritos
(MASSONE, 2008).

Os opidides podem ser classificados de acordo com sua atuagao nos
receptores, em agonistas (morfina, fentanil, meperidina e tramadol), agonista
antagonista (butorfanol), agonista parcial (buprenorfina) e antagonista (naloxona)
(ANDRADE, 2002). O butorfanol, por possuir acdo agonista e antagonista, atua de
maneira mista agindo como agonista em receptores k (Kappa) e como antagonista
em receptor y (mu). Os receptores p produzem analgesia supra-espinhal, depressao
respiratéria, euforia e dependéncia fisica enquanto os receptores kK produzem
analgesia medular, miose, sedacao e disforia (GORNIAK, 2006).

O butorfanol apresenta eficacia em dores moderadas, possuindo de quatro a
sete vezes a poténcia da morfina (GORNIAK, 2006; MASSONE, 2008). Proporciona
analgesia de 2 a 4 horas sendo assim, normalmente é utilizado para analgesia no
periodo pés-operatdrio, administrado 10 a 15 minutos antes do termino do
procedimento. Porém, Love et al. (2009) relataram que sua administracdo na
medicacao pré- anestésica (MPA) em pbneis submetidos a anestesia geral para
castracdo a campo nao promoveu analgesia poés-operatéria e nao reduziu a
necessidade de regate analgésico neste periodo.

O butorfanol, comparado aos outros opidides, possui maior potencial para
promover analgesia visceral sendo que sua duracao esta relacionada com a dose
administrada. As doses 0,05; 0,10; 0,2 e 0,4 mg/kg administradas pela via
intravenosa (V) promovem analgesia de 15 a 90 minutos em equinos sendo a dose
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de 0,2 mg/kg considerada a melhor opcao (KALPRAVIDH et al., 1984a). Entretanto,
num estudo com péneis empregando a dose de 0,22 mg/kg, administrado pela via
intramuscular (IM) constatou-se um periodo maior de efeito com cerca de quatro
horas de analgesia visceral (KALPRAVIDH et al., 1984Db).

A preocupacdo com o aparecimento de efeitos colaterais restringiu o
emprego dos opidides em animais, principalmente nos equinos, porém atualmente
se sabe que os efeitos colaterais em animais que apresentam dor, quando
comparados com animais saudaveis, sdo minimos desde que nao se ultrapasse a
dose recomendada (TAYLOR, 2005; HUBBELL, 2004). Em um estudo realizado com
cavalos submetidos a castragdo e medicados com butorfanol (0,1 mg/kg, IV) como
resgate analgésico no periodo pés-operatério e também na MPA nao detectaram
sinais de excitagcdo (LOVE et al., 2009). Dentre os efeitos colaterais geralmente
encontrados destacam-se euforia, disforia, movimentos de pedalar e vocalizago.
Observa-se também vbmito, nausea, constipacdo e diminuicao transito
gastrointestinal, em equinos (PERKOWASKI; WETMORE, 2006).

Devido ao fato do butorfanol produzir uma melhor analgesia visceral do
que somatica (DODMAN et al.,1992; GEORGE, 2003) pode ser indicado para
equinos com sindrome colica. O mesmo foi relatado por Sharda e Muir (2003), que
ao administrar butorfanol, por via intravenosa, na dose de 0,1 mg/kg, obteve
significativa analgesia em equinos submetidos a distensao retal controlada.

Por outro lado, seu uso em equinos com dor abdominal é questionavel,
pois além de produzir analgesia visceral consideravel, promove alteragcdes na
motilidade gastrointestinal, decréscimo nos borborigmos, reducado na defecagao e
producdo de fezes secas além das alteracbes comportamentais como excitacao,
aumento na atividade locomotora, andar compulsivo, tremores, cavar e ataxia
(SHARDA; MUIR, 2003). Merritt et al. (1998) observaram reducdo na motilidade
duodenal em equinos ap6s uma hora da aplicacdo da associacao de xilazina e
butorfanol nas doses 0,5 mg/kg e 0,05 mg/kg, respectivamente. Rutkowski et al.
(1991) encontraram resultado semelhante com a associacdo, nas doses de 1,1
mg/kg e 0,1 mg/kg respectivamente, com reducado da atividade do ceco por cerca de
150 minutos. Em outro estudo com butorfanol (0,05 mg/kg, IM) administrado na MPA
associado ou nao a fenilbutazona, em cavalos jovens submetidos a castracao,

observou-se reducdo na motilidade gastrointestinal em todos os animais ap6s a
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orquiectomia, sendo que essa voltou aos valores basais apdés 12 horas,
caracterizando certo desconforto pos cirargico (SANZ et al., 2009).

Porém, em estudo onde foram empregados animais com sinais de célica, o
butorfanol administrado na dose de 0,1 mg/kg, IV, promoveu consideravel analgesia
com minimos efeitos na motilidade gastrointestinal (STOUT; PRIEST,1986).
Segundo Sellon et al. (2002, 2001) a infusdao continua do opiéide na dose de 23
Hg/kg/h em equinos saudaveis comparada com a injecao em bolus na dose de 0,13
mg/kg, no periodo pds-operatdrio imediato, pode ser util no tratamento da dor sendo
que a infusao continua apresentou menor impacto na funcéo gastrointestinal e efeito
mais duradouro. Além disso, o uso da infusdo continua para analgesia pos-cirurgica
em equinos com célica (13 pg/kg/h) proporcionou menor perda de peso e alta
hospitalar mais rapida (SELLON et al., 2002; SELLON et al., 2004).

Seu uso deve ser considerado em cirurgias abdominais por ndo comprometer
a viabilidade das algas intestinais, pois de acordo com Stick et al. (1989), a
administracao IV em bolus da dose de 0,2 mg/kg em pdneis anestesiados pelo
halotano provoca, dois minutos apds aplicacdo, reducdo do fluxo sanguineo e da
extragdo de oxigénio intestinais, mas a resisténcia vascular e o metabolismo
intestinais n&o sdo alterados.

De maneira geral, os derivados opidides levam a bradicardia, vasodilatacao e
depressao respiratéria que, de todos os efeitos adversos, pode ser considerada o
efeito mais perigoso (GORNIAK, 2006). Porém, em estudo com equinos saudaveis
recebendo a dose de 0,13 mg/kg de butorfanol, em bolus, ndo foram observadas
alteracdes importantes nas frequéncias cardiaca (FC) e respiratoria (f) (SELLON et
al., 2002). Robertson et al. (1981) também observaram auséncia de alteracdes na
FC, f, débito cardiaco, pressao arterial pulmonar, concentracdo de gases
sanguineos e pH em equinos apdés a administracdo de butorfanol por via
endovenosa, nas doses de 0,1; 0,2 e 0,4 mg/kg. Em um estudo retrospectivo, onde
se avaliou o uso de butorfanol em equinos anestesiados com isofluorano, nao foi
observado efeito adverso na FC e na pressao sanguinea arterial (TRIM et al., 2007).
Por outro lado, equinos submetidos a distenséo retal controlada e tratados com
butorfanol (0,1 mg/kg), apresentaram moderada estimulacdo cardiovascular e
respiratéria com elevacédo na FC, fe pressao sanguinea arterial sistémica (SHARDA;
MUIR, 2003).



6

Kalapravidh (1984b) observou elevacédo da FC por uma hora, na dose de 0,22
mg/kg, em pdneis submetidos a estimulos dolorosos superficial e visceral. O mesmo
nao foi relatado em caes submetidos a anestesia pelo desfluorano e tratados com
butorfanol na dose de 0,4 mg/kg por via intramuscular, onde constatou-se reducao
na FC, fe pressao arterial média (PAM) 15 minutos apds administragéo do opidide e
elevacao da PaCO. e do excesso de base (EB) 45 minutos ap6s a sua aplicacédo
(SANTOS, et al., 2007). Sitck et al. (1989) obtiveram resultado semelhante, com
reducdo da PAM apds a aplicacdo (0,2 mg/kg IV) em pbneis anestesiados pelo
halotano.

Em um estudo realizado com pobneis submetidos a castracao,
observou-se melhor qualidade na sedag¢do, manutencao e recuperacao anestésica
com o uso do butorfanol quando comparado com a morfina, ambos associados a
romifidina, proporcionando sedacao e analgesia adequadas para o procedimento
cirurgico (CORLETTO et al., 2005). Em um estudo com trés diferentes doses de
butorfanol (0,025; 0,05 e 0,075 mg/kg) nao foram observadas alteracées na
qualidade da inducao e da recuperacao em equinos (LASCURAIN et al., 2006).

As doses frequentemente empregadas de butorfanol, em equinos, variam
entre 0,02 a 0,1 mg/kg (MASSONE, 2008) sendo que o uso de doses acima da
recomendada por um periodo prolongado pode induzir tolerdncia levando a
necessidade de doses mais elevadas e a diminuicdo de sua eficacia (WETMORE,
2006).

ILIl. ISOFLUORANO

O isofluorano (1-cloro-2,2,2-trfluoretil difluorometil éter) foi sintetizado
em 1965 por Ros Terrel e reestruturado por Eger e colaboradores em 1978 (EGER,
1984; MASSONE, 2008). E um liquido incolor de odor etéreo que apresenta baixo
peso molecular (184,5); ponto de ebulicdo de 48,5%; pressdao de vapor de 238
mmHg a 20°C; estavel em cal sodada porém em altas temperaturas reage com a
mesma; ndo reage com metais; ndo € inflamavel ou explosivo (KRONEN, 2003;
MASSONE, 2008). Dentre as caracteristicas fisico quimicas do agente, destaca-se a
baixa solubilidade no sangue, coeficiente de solubilidade sangue/gas de 1,4;
concentracao alveolar minima (CAM) de 1,41 V% para caes (MASSONE, 2008),
1,31 V% para equinos (KRONEN, 2003), 0,84 V% para potros (MAMA, 2006), 1,61
V% para gatos (KEEGAN, 2005b) e 2,33 V% para caprinos (HIKASA et al., 1998).
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No sistema respiratério causa, como todo anestésico inalatério,
depressdo da funcdo respiratéria dependente da dose (KEEGAN, 2005a), com
diminuicdo do volume minuto e reducdo na resposta ventilatéria a hipercapnia e
hipoxia. Isso ira reduzir a capacidade do paciente responder de maneira adequada
as alteracdes da PaCO, e PaO, necessitando assim de monitoracdo (FANTONI et
al., 2006).

E o agente anestésico frequentemente usado em pacientes com
comprometimento hepatico (KEEGAN, 2005a) por apresentar auséncia de toxicidade
renal e hepatica, sendo apenas 0,2% do total inalado biotransformado (FANTONI et
al., 2006; KEEGAN, 2005b; Eger,1984) e apenas uma pequena quantidade de
fluoreto e acido trifluoroacético € gerado, a qual é insuficiente para causar dano
celular (FANONI et al., 2006).

Diminui o fluxo sanguineo renal (MASSONE, 2008) e apenas 0,17% do
isofluorano é encontrado na forma de metabdlitos na urina de humanos submetidos
a anestesia geral inalatéria (EGER, 1984). Em estudo sobre toxicidade renal e
hepatica, em ratos submetidos a hipdxia, observou-se pequena lesao renal e
auséncia de evidéncias de lesao hepatica (EGER et al., 1987). Em caes submetidos
ao pingamento aértico infra-renal experimental observou-se que os atributos renais
nao foram afetados significativamente nos animais que receberam tanto o
isofluorano como o halotano, mas a filtracdo glomerular permaneceu elevada e
houve melhora na hemodindmica renal com o isofluorano (BISINOTTO; BRAZ,
2003).

Os anestésicos inalatérios promovem reducao do metabolismo cerebral
sendo o isofluorano o mais depressor e o halotano o menos (FANTONI et al., 2006).
Promovem também aumento no fluxo cerebral por vasodilatagdo sendo o halotano
mais potente que o isofluorano (FANTONI et al., 2006; EGER, 1984), porém nao
provoca atividade convulsiva (EGER, 1984). Em planos profundos de anestesia o
isofluorano, em comparacdo ao halotano, provoca menor aumento do fluxo
sanguineo cerebral e, consequentemente, da pressao intracraniana sendo, portanto,
o mais indicado em situacdes de trauma craniencefalico (FANTONI et al., 2006;
KEEGAN, 2005b). Brosnan et al. (2003) observaram que a hemodinamica cerebral
associada ao modo de ventilacao (espontanea ou controlada) do isofluorano (1,57%)
se altera ao longo do tempo em equinos e pode contribuir para reducao da perfuséo
cerebral em cirurgias prolongadas (5 horas).
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De maneira geral todos os anestésicos inalatérios alteram a funcao
cardiovascular sendo que a magnitude desta alteracdo dependera do agente e
concentracao utilizada (FANTONI et al., 2006). O isofluorano é considerado o melhor
anestésico inalatério na preservacado da funcao cardiovascular (KEEGAN, 2005a) e
dentre os halogenados, possui maior margem de seguranga circulatoria,
promovendo menor depressdo do miocardio quando se utiliza doses multiplas
(EGER, 1984), em comparagcdo com o halotano, em doses equipotentes.
Proporciona melhor manutencdo da funcdo cardiovascular em caes (NATALINI;
PIRES, 2000) e quando comparado com o sevofluorano, mantém o débito cardiaco
mais estavel em céaes submetidos a oclusdo experimental da aorta (UDELSMANN et
al., 2006).

Segundo Yamanaka et al. (2001) o isofluorano é preferivel ao sevofluorano
em cirurgias de longa duragdo em equinos devido aos menores efeitos deletérios no
sistema cardiovascular. Por outro lado, em estudo comparando a necessidade de
suporte hemodinamico em cavalos anestesiados pelo isofluorano e pelo
sevofluorano observou-se que o0s animais anestesiados pelo isofluorano
necessitaram de maior taxa de infusdo de dobutamina do que os anestesiados pelo
sevofluorano, isto provavelmente em decorréncia da maior supressdo do tonus

vasomotor provocado pelo agente (DRIESSEN, et al. 2006).

ILIIl. CORTISOL

O cortisol, glucocorticoide primario produzido pelas glandulas supra-renais,
regula o metabolismo da glicose e a resposta do corpo ao estresse (TREJO, 2003).
Segundo Alexander et al. (1996), algumas situacbes de estresse como
traumatismos, infeccbes, intervencdes cirurgicas, restricio do movimento e
enfermidades debilitantes (TREJO, 2003; ZANDONA MELEIRO, 2006; FERRAZ,
2006) podem levar ao aumento na concentracao plasmatica de cortisol por ativacao
do eixo hipotadlamo - hipé6fise — adrenal. Além disso, jejum prolongado, contato com
pessoas estranhas, ambiente de semi confinamento (ROSCOE, 2007) e anestesia
inalatoria (LUNA et al., 1996) também podem promover interferéncia nos niveis de
cortisol.

Possui um ritmo circadiano de liberacdo, com niveis elevados pela manha e
menores no final do dia (MATTERI et al., 2000). Segundo Irvine e Alexander (1994),

o efeito do ritmo circadiano sobre a concentracdo sérica de cortisol também é



observado em equinos desde que nao haja interferéncia humana em seu ambiente
ou rotina. Portanto qualquer interferéncia, por minima que seja, como deslocar o
animal para um ambiente desconhecido, pode alterar o ritmo circadiano ou

interrompe-lo, assim os picos de variacao diarios ndo sao detectados.



10

ll. MATERIAL E METODOS

lILI. ANIMAIS
Foram utilizados 12 equinos adultos machos nado castrados
considerados higidos segundo exames fisico (frequéncias cardiaca e respiratoria,
temperatura retal, avaliacdo das mucosas visiveis) de acordo com as
recomendagdes de Feitosa (2008), bem como pela realizacdo de hemograma.

Os animais eram provenientes do assentamento dos “sem terra” do municipio
de Andradina/ SP (58%) e da rotina do Hospital Veterinario Luiz Quintiliano de
Oliveira da Unesp campus Aracatuba (42%). O peso médio e desvio padrao (x * s)
dos animais foram 331,8 + 54,8 Kg e a idade variou de 1 ano e 5 meses a 5 anos e a
desvio padrao (x £ s) foram 3,3 £ 1,05 anos. Os equinos pertenciam a raca mestica,
sendo 9 animais (75%), Quarto de Milha 2 (16,7%) e Mangalarga 1 (8,8%).

Os animais foram aleatoriamente distribuidos em dois grupos de igual
namero denominados GB (grupo butorfanol) e GC (grupo controle).

O trabalho foi realizado de acordo com os Principios Eticos da
Experimentacdo Animal (COBEA) e foi aprovado pelo Comité de Etica na
Experimentacdo Animal (CEEA) de acordo com o protocolo 2008 - 005866.

liLLIl. DELINEAMENTO EXPERIMENTAL

Ap6s a chegada dos animais no Hospital Veterinario Luiz Quintiliano de
Oliveira da Unesp campus Aracatuba, respeitava-se um periodo minimo de
adaptacao de trés dias antes do procedimento cirdrgico- anestésico. Neste periodo,
eram mantidos em piquetes individuais com agua e feno a vontade.

Os animais foram submetidos a jejum alimentar e hidrico de 12 e 4 horas,
antes do inicio do protocolo experimental, respectivamente. No dia do experimento,
0s equinos foram contidos em tronco individual para a realizacdo da tricotomia de
uma area de 15 por 10 centimetros, no terco médio da regido cervical esquerda e
direita, para a cateterizagédo transcutanea das veias jugulares com cateter de calibre
14G" para posterior administragdo dos farmacos e fluidos. No cateter posicionado na
veia jugular direita foi administrada solucdo de Ringer com Lactato?, numa taxa de 3
mL/kg/h, para a manutencéao da fluidoterapia durante todo o protocolo experimental.

! Abbocath - Abbott Laboratérios, Sdo Paulo —SP, Brasil.
2 Ringer com Lactato, Equiplex indUstria farmacéutica Itda, Aparecida de Goiania, GO, Brasil
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Apbs o preparo, os equinos de ambos os grupos receberam de medicagéao
pré-anestésica xilazina® (0,5 mg/kg) e 10 minutos apds, procedeu-se a inducédo
anestésica com quetamina* (1,8 + 0,6 mg/kg) associada ao midazolam® (0,05
mg/kg), sendo ambos administrados pela via intravenosa (1V).

Imediatamente apo6s a indugao, os equinos foram posicionados em decubito
dorsal e intubados com sonda orotraqueal de diametro adequado ao porte de cada
animal e submetidos & anestesia inalatéria pelo isofluorano®. O isofluorano foi
administrado diluido em O, (15 mL/kg/min), por meio de circuito anestésico’ com
reinalagdo parcial de gases, dotado de vaporizador calibrado® para o agente
anestésico, numa concentracao de 1,5 + 0,2 V% mensurada em analisador de gases
digital®, cujo sensor foi adaptado & extremidade da sonda orotraqueal conectada ao
circuito anestésico.

Ato continuo, procedeu-se a implantacdo de um cateter 24G'® na artéria facial
para posterior mensuracao da pressao arterial e coleta de amostra de sangue para
gasometria. Apés um periodo médio de estabilizacdo de 35 minutos, foi administrado
ao GB, em bolus, durante um minuto, por via intravenosa, butorfanol'' (0,025 mg/kg)
e imediatamente apds iniciou-se a infusdo continua de butorfanol, por meio de
bomba de infusdo'?, numa taxa de 13 ug/kg/h (SELLON et al., 2001). Para o GC foi
adotada a mesma metodologia, substituindo-se o opidide pela solucéo de cloreto de
s6dio a 0,9% '3, administrada em volume e taxa igual & do butorfanol.

Em ambos os grupos, 20 minutos apos o bolus, foi realizado o bloqueio local
do corddo espermatico com lidocaina'* e bupivacaina'® no total de 20 mL, mantendo
a proporcao de 1:1 dos farmacos, sendo administrado 10ml em cada cordao
espermatico. Em seguida, iniciou-se a orquiectomia (Mss) com a ultima ligadura dos

funiculos espermaticos coincidindo imediatamente antes do momento Mys.

8 Coopazme 2% - Shering-Plogh, Cotia-SP, Brasil
Vetaset 10% Ford Dodge Saude Animal Ltda. Campinas - SP, Brasil.
Dormlre Cristalia Produtos Quimicos e Farmacéutico Ltda. ltapira-SP, Brasil.
® Isoflurano - Cristélia Produtos Quimicos e Farmacéutico Ltda. Itapira-SP, Brasil.
! HB Comercial Hospitalar Ltda. Sdo Paulo-SP, Brasil
Vaparlzador calibrado para Isofluorano - HB Comrecial Hospitalar Ltda. Sdo Paulo-SP, Brasil.
¥ Monitor Multiparamétrico Cardiocap 5 Datex Ohmeda - Médulo analisador de gases - Helsinki,
Finlandia.
10  Abbocath - Abbott Laboratérios, Sao Paulo - SP, Brasil
Torbuge5|c Fort Dodge Saude Animal Ltda. - Campinas, SP, Brasil.
2 Bomba de seringa Samtronic Mod. ST680. Sdo Paulo, SP, Brasil.
13 F|S|olog|co (Cloreto de Sédio a 0,9%) - JP Industria Farmacéutica S.A., Ribeirdo Preto-SP, Brasil.
leocalna 2% -Geyer, Porto Alegre-RS, Brasil
Buplvacalna 0,5% (Neocaina) Cristalia Produtos Quimicos e Farmacéutico Ltda. ltapira-SP, Brasil.
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O procedimento cirargico foi realizado sempre pelo mesmo cirurgido a fim de
padronizar a técnica e o tempo cirdrgico requeridos. Apds a cirurgia realizou-se
curativo local com iodopovidina'® e repelente em pé'’. Os animais receberam
antibioticoterapia profilatica com penicilina G procaina'® (50.000 Ul/kg,IM), em dose
tnica, antes do procedimento cirirgico e antinflamatério (flunixina meglumina'® 1,1
mg/kg, IV) no periodo pds operatdrio imediato e durante mais 2 dias (1,1 mg/kg, IM,
cada 24horas).

Em ambos os grupos, os equinos foram mantidos em ventilagcdo espontanea,
porém se a ETCO. atingisse o valor maximo de 80 mmHg (TAYLOR, 2009), instituiu-
se a ventilacdo controlada com pressao positiva intermitente, ajustando-se o
ventilador para ciclar com pico de pressao de 15 cmH,O e frequéncia respiratoria de
seis movimentos por minuto.

As observacbes das varidveis de interesse, em ambos 0s grupos,
tiveram inicio imediatamente antes da aplicagao do opidide ou solucéo de cloreto de
sédio a 0,9% (Mg). Novas mensuragdes foram realizadas 15 minutos apds o inicio da
infusdo continua dos farmacos (Mis) € em intervalos de 15 minutos por um periodo
total de 60 minutos (Mso, Mss, Meo € Myzs). As variaveis estudadas sdo as que

seguem:

lIL.IIl. FREQUENCIA CARDIACA (FC)
O parametro foi obtido, em batimentos/minuto, nos diferentes tempos e
para ambos os grupos, empregando-se monitor multiparamétrico®®, ajustado para

leitura na derivacao DII.

lI.VI. FREQUENCIA RESPIRATORIA (fz)

A variavel foi obtida por leitura direta em monitor multiparamétrico’,
empregando-se sensor de fluxo lateral (side strem), conectado entre a sonda
orotraqueal e o aparelho de anestesia. Considerou-se a unidade em movimentos por

minuto (mpm).

' Jodopovidona 10% (PVP-1 Tépico) Icarai do Brasil industria e comércio ltda. Sta. Rita do Passa

Quatro - SP

"7 Cidental Mogivet farmacéutica Ltda. Mogi das Cruzes- SP

'8 Penicilina G procaina (Pentabético Veterinario) Ford Dodge Satde Animal Ltda. Campinas - SP,
Brasil.

"% Flunixina meglumina (Banamine) Schering-Plough, Cotia-SP Brasil

20 Monitor Multiparamétrico Cardiocap 5 Datex Ohmeda - Helsinki, Finlandia.
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ll.V. PRESSOES ARTERIAIS SISTOLICA (PAS), DIASTOLICA (PAD) E MEDIA
(PAM)
A determinacao destas variaveis foi feita por leitura direta em monitor
multiparamétrico'’, pelo método invasivo, em mmHg, cujo transdutor foi acoplado no
cateter alocado na artéria facial, como previamente descrito e posicionado no nivel

do coracao.

lI.VI. TENSAO DE DIOXIDO DE CARBONO NO FINAL DA EXPIRACAO (ETCO,)
O parametro foi obtido, em mmHg, por monitor multiparamétrico'’,
empregando-se o0 mesmo tipo de sensor, com posicionamento idéntico ao descrito

por ocasiao da mensuracao de f.

lILVII. SATURACAO DA OXIHEMOGLOBINA (SPO,)
A variavel foi investigada por leitura direta em monitor

multiparamétrico'’, sendo o emissor/sensor posicionado na lingua dos animais.

lL.VII. HEMOGASOMETRIA

Foram aferidas as seguintes varidveis: pressao parcial de O, no sangue
arterial (Pa0O.), em mmHg; pressao parcial de CO, no sangue arterial (PaCQO,), em
mmHg; saturacao de oxihemoglobina no sangue arterial (Sa0O,), em %; Bicarbonato
no sangue arterial (HCOs’), mmol/L e pH do sangue arterial. As varidveis foram
obtidas empregando-se equipamento especifico?', por meio de colheita de amostra
de sangue, com seringa®® no volume de 0,6 mL, colhida através do cateter

empregado na mensuracao das pressoes arteriais, conforme descrito anteriormente.

llILIX. TEMPERATURA RETAL
As mensuracoes, em graus Celsius (°C), foram realizadas por meio de
termdmetro clinico digital alocado na ampola retal por periodo de dois minutos para

leitura.

2! Aparelho de hemogasometria Roche - Omnic - Alemanha
% Blood gas Monovette ,50 I.U./ml de Lithium Heparin, 1mL, SARSTEDT- Alemanha
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ll.X. CORTISOL

A dosagem do cortisol sérico foi realizada pela colheita de amostras de
sangue nos momentos My, Mgo, T3 (aproximadamente 2 horas apds cirurgia) € T1140
(aproximadamente 19 horas ap06s a cirurgia). Foram coletados oito mL de sangue
venoso (veia jugular) em tubos de ensaio de 10 mL, sem anticoagulante, que foram
refrigerados por duas a quatro horas em temperatura de 5°C e posteriormente
centrifugados (3.000 rpm por 10 minutos) para obtencdo do soro que foi
acondicionado em microtubos de 1,5 mL (ependroff) e armazenados em temperatura
de -20°C para posterior analise pela técnica de radioimunoensaio pelo kit Coa-A-
Count Cortisol®,

Com o intuito de minimizar os efeitos da variacao circadiana do cortisol, em
funcdo da adequacédo dos horarios aos procedimentos cirurgicos, os animais de
ambos os grupos foram igualmente distribuidos em dois periodos (manha e tarde),
ou seja, dos seis animais pertencentes a cada grupo experimental, trés foram

submetidos a anestesia e cirurgia pela manha e o restante a tarde.

lI.XI. AVALIACAO DA QUALIDADE DA RECUPERACAO
A avaliacdo da qualidade da recuperacao anestésica foi realizada por meio de

atribuicao de escores, conforme escala proposta por Borges (2010). (Quadro 1)

Quadro 1. Avaliacao da qualidade da recuperacao de equinos (Borges, 2010)

ESCORE | QUALIDADE | OBSERVACAO NA RECUPERACAO

Levanta na primeira tentativa, ap6s o animal estar
Excelente o .
posicionado em decubito esternal

_ Levanta em duas ou trés tentativas, apds o animal estar
Muito bom . o
posicionado em decubito esternal

5 Levanta em quatro tentativas, apés o animal estar
om
posicionado em decubito esternal; sem excitacao

Real Levanta depois de quatro tentativas, apés o animal estar
egular o o o
posicionado em decubito esternal; ataxia significante

Rui Multiplas tentativas para levantar; evidente excitacao;
uim
alto risco de injurias

2 CORTISOL COAT-A-COUNT - Genese Produtos Farmacéuticos e Diagndsticos Ltda - Cambuci -
SP
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HLXII. MOTILIDADE GASTROINTESTINAL

A avaliagdo da motilidade gastrointestinal apds a recuperacao anestésica foi
realizada por meio de auscultacdo abdominal com estetoscépio segundo Teixeira-
Neto et al. (2004). Esta avaliacdo foi realizada sempre pelos mesmos dois
avaliadores sem que esses tivessem conhecimento do protocolo empregado. Para
tal, realizou-se a ausculta abdominal, demarcando o abddébmen em quatro
quadrantes: ventral direito, ventral esquerdo, dorsal direito e dorsal esquerdo.

Cada quadrante foi auscultado por, no minimo, um minuto, com intervalo de
poucos segundos entre eles. Uma pontuacdo subjetiva foi designada para cada
quadrante (0 - auséncia de ruidos; 1 - ruidos tipo creptacdo, pouco audiveis e
abafados, com frequéncia de uma vez por minuto; 2 - ruidos tipo creptacdo, pouco
audiveis e abafados, com frequéncia de uma a duas vezes por minuto; 3 - ruidos
tipo borburigmos, bem audiveis, com frequéncia de uma vez por minuto; 4 - ruidos
tipo borburigmos, bem audiveis, com frequéncia maior que duas vezes por minuto).
As pontuacdes foram somadas, podendo receber valores entre zero e 16.

Os momentos de avaliacdo foram os seguintes: T, (basal) antes do
procedimento anestésico e T3y (30 minutos apds o animal adotar a posicao
quadrupedal) e aos 60, 120, 180 e 240 minutos (Teo, T120, T1s0 € T240) € @ cada 5
horas, perfazendo um total de 24 horas (Ts40, Ts40, T1140 € T1440, respectivamente).

l.XIIl. METODO ESTATISTICO

A avaliacao estatistica de todas as varidveis foi realizada empregando-se a
analise de variancia para amostras repetidas (ANOVA) e a comparacao entre
momentos e grupos foi efetuada pelo teste de Tukey, considerando o nivel de
significAncia de 5%. Todas as variaveis foram submetidas ao teste de Kolmogorov-
Smirnov para verificacdo quanto a sua distribuicdo normal, sendo que nas que nao
apresentaram distribuicdo normal, foi realizado a andlise estatistica pelo teste de
Mann-Whitney com nivel de significancia de 5%. A analise estatistica foi realizada
em microcomputador padrao PC empregando-se programa Graphpad Instat.?*

2 Graphpad InStat versdo 3.05, Graphpad Software, San Diego, CA, USA.
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IV. RESULTADOS

IV.l. FREQUENCIA CARDIACA (FC)
Nao houve diferenca significativa dos valores médios da FC entre os grupos.
No GC foi constada redugdo na FC nos momentos Mys € Mzs comparado com o
basal (Mo). No GB observou-se redugdo em Mys e Mgo em relagdo ao My (Tabela 1 e

Figurat).

Tabela 1. Médias (X) e desvios padrao (s) da frequéncia cardiaca (FC), em
bpm, em equinos anestesiados com isofluorano submetidos ou ndo &
infusdo continua de butorfanol

FC (X ts)

Momentos Grupo Controle (GC) Grupo Butorfanol (GB)
MO 46+7.8a 43+56a

M15 45+7,1ab 42 +5,7 ab

M30 42+59ab 39+5,6ab

M45 40+5,3b 38+4,8b

M60 41+6,9ab 38+55b

M75 40+5,7b 39+3,2ab

Controle = Butorfanol em todos os momentos (p < 0,05).*® médias seguidas de mesma
letra, na coluna, nao diferem ente si (p < 0,05). GC..My > (M5 = Myzs); GB...Mgy > (Mys =
Meo)-

60 -

50 4
':Q;\ -

40 - .- —3

30

lj"l

FC (bpm)

20 4
10 —e— Controle
—a— Butorfanol

0 15 30 45 60 75

Momento (min)

Figura 1. Médias e erros padrdao da média da FC (batimentos/min) em equinos
anestesiados com isofluorano submetidos ou ndo a infusdo continua de
butorfanol ao longo do tempo (minutos).
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IV. Il. FREQUENCIA RESPIRATORIA (fz)

Nenhuma diferenga significativa foi observada nos valores médios da f entre

0S grupos ou entres os momentos dentro de cada grupo (Tabela 2 e figura 2).

Tabela 2. Médias (X) e desvios padrédo (s) da frequéncia respiratéria (f), em mpm,
em equinos anestesiados com isofluorano submetidos ou ndo a infusédo
continua de butorfanol

f(X t5s)
Momentos
Grupo Controle (GC) Grupo Butorfanol (GB)
MO 4+19a 4+12a
M15 4+2.0 a 3+1,8a
M30 4+1,5a 4121 a
M45 4+15a 4+1.8 a
M60 5+1,3 a 5+1,5a
M75 5+1,5a 5+1,0a

Controle = Butorfanol em todos os momentos (p < 0,05).  médias seguidas de mesma letra,
na coluna, nao diferem ente si (p < 0,05)

6

5

f (mpm)
w

—e— Controle

—a— Butorfanol

0 15 30 45 60 75
Momento (min)

Figura 2. Médias e erro padrdao da média da f (movimentos por minuto) em equinos
anestesiados com isofluorano submetidos ou ndo a infusdo continua de
butorfanol ao longo do tempo (minutos).
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IV.II. PRESSAO ARTERIAL SISTOLICA (PAS)
Nao houve diferenga significativa entre os grupos. No GC ocorreu aumento
nos momentos Msy € Mys quando comparados com o basal (Mp). Ja no GB nao
foram detectada diferencas significativas entre os momentos (Tabela 3 e Figura3).

Tabela 3. Médias (X) e desvios padrao (s) da pressao arterial sistélica (PAS), em
mmHg, em equinos anestesiados com isofluorano submetidos ou ndo a

infusdo continua de butorfanol

PAS (X £ )
Momentos Grupo Controle (GC) Grupo Butorfanol (GB)
MO 90+23,3b 85+23,7a
M15 105+ 16,5 ab 92+18,1a
M30 115+ 19,4 a 103+ 16,9 a
M45 120+ 20,0 a 93+134a
M60 114 £ 15,6 ab 108 £22,0 a
M75 107 £ 13,1 ab 99+23,2a

Controle = Butorfanol em todos os momentos (p < 0,05). *° médias seguidas de mesma
letra, na coluna, nao diferem ente si (p < 0,05). GC..Mgy < (M3g = Mys).

140 -

130 -

120

110 +

PAS (mmHg)
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0 15 30 45 80 75

Mom ento (min)

Figura 3. Médias e erro padrdo da média da pressao arterial sistélica (PAS), em
mmHg, em equinos anestesiados com isofluorano submetidos ou ndo a
infusdo continua de butorfanol ao longo do tempo (minutos).
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IV. IV. PRESSAO ARTERIAL DIASTOLICA (PAD)

Nenhuma diferenca significativa foi observada entre os grupos. No GC a PAD
foi maior nos momentos Mzp, M4ss, Mo € M5 em relacdo a Mg e no Mys foi maior que
no Mys. J& no GB a PAD foi maior em Msg, Mss, Mgo € M75 em relacdo My € Mys, Mg

e Mzs em relagao a Mys (Tabela 4 e Figura 4).

Tabela 4. Médias (X) e desvios padrdo (s) da pressao arterial diastolica (PAD), em
mmHg, em equinos anestesiados com isofluorano submetidos ou nao &
infusdo continua de butorfanol

PAD (X t£s)
Momentos
Grupo Controle (GC) Grupo Butorfanol (GB)
MO 46+141,c 45+172c¢
M15 59+ 10,6 bc 49+ 14,5bc
M30 71+7,1ab 64 +21,6ab
M45 82t7.,6a 70+ 28,4 a
M60 75+12,2ab 75+23,8a
M75 68+ 13,3 ab 73+193a

Controle = Butorfanol em todos os momentos (p < 0,05). **¢ médias seguidas de mesma
letra, na coluna, nao diferem ente si (p < 0,05). GC...My < (Mag = Mys = Mgo = My5); My5 < Mys;
GB ..My < (M3 = Mys = Mgy = Mys); Mis < (Mas = Mg = Mys)

100
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Figura 4. Médias e erro padrdao da média da pressao arterial diastolica (PAD), em
mmHg, em equinos anestesiados com isofluorano submetidos ou nao a
infusdo continua de butorfanol ao longo do tempo (minutos).
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IV. V. PRESSAO ARTERIAL MEDIA (PAM)

Nao foram observadas diferencas significativas entre os grupos. No GC a
PAM em Mzg, Mss € Mg foi maior que Mo. No GB as médias de Mgy, Mgo € M75 foram

maiores em relacao a do My (Tabela 5 e Figura 5).

Tabela 5. Médias (X) e desvios padrdo (s) da pressdo arterial média (PAM), em
mmHg, em equinos anestesiados com isofluorano submetidos ou ndo a
infusdo continua de butorfanol

PAM (X £ s)
Momentos
Grupo Controle (GC) Grupo Butorfanol (GB)
MO 65+18,2b 58+20,1b
M15 78+9,9 ab 66 + 16,1 ab
M30 87+9,0a 80+20,0a
M45 97+79a 76 £ 20,8 ab
M60 91+ 129 a 87+22,7a
M75 85+ 14,2ab 83+19,8a

Controle = Butorfanol em todos os momentos (p < 0,05). *° médias seguidas de mesma
letra, na coluna, nao diferem ente si (p< 0,05). GC...My < (Mag = Mys = Mgo); GB...My < (Mg =
MGO = IVI75)-
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Figura 5. Médias e erro padrdao da média da pressao arterial média (PAM), em
mmHg, em equinos anestesiados com isofluorano submetidos ou nao &
infusdo continua de butorfanol ao longo do tempo (minutos).
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IV.VI. TENSAO DE DIOXIDO DE CARBONO NO FINAL DA EXPIRACAO (ETCO,)

Nenhuma diferenca significativa foi observada entre os grupos bem como na

analise individual dos grupos entre os momentos (Tabela 6 e Figura 6).

Tabela 6. Médias (X) e desvios padrao (s) da tensdo de diéxido de carbono no final
da expiracdao (ETCO,), em mmHg, em equinos anestesiados com
isofluorano submetidos ou néo a infusao continua de butorfanol

ETCO, (X *s)

Momentos

Grupo Controle (GC) Grupo Butorfanol (GB)
MO 54+35a 58+ 16,1 a
M15 55+4,0a 63+ 15,7 a
M30 56+4,5a 59+8,0a
M45 57+6,4a 57+10,8a
M60 55t79a 52+12,3 a
M75 55+11,6a 52+124 a

Controle = Butorfanol em todos os momentos (p < 0,05). * médias seguidas de mesma letra,
na coluna, nao diferem ente si (p < 0,05)
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Figura 6. Médias e erro padrdo da média da tensédo de diéxido de carbono no final
da expiragdo (ETCO.), em mmHg, em equinos anestesiados com
isofluorano submetidos ou ndo & infusdo continua de butorfanol ao longo
do tempo (minutos).
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IV.VI. SATURAGAO DE OXIHEMOGLOBINA (SPO,)

As médias obtidas nos dois grupos nao apresentaram diferencas significativas
ao longo do tempo assim como na andlise individual dos grupos ndo foram

constatadas diferengas entre os momentos (Tabela 7 e Figura 7).

Tabela 7. Médias (X) e desvios padrao (s) da saturacéo de oxigénio na hemoglobina
(Sp0O2), em %, em equinos anestesiados com isofluorano submetidos ou
nao a infusao continua de butorfanol

SpO, (X £5)
Momentos
Grupo Controle (GC) Grupo Butorfanol (GB)
MO 95+3,0a 96 +3,7 a
M15 95+29a 94+57a
M30 97+24a 94+57a
M45 96+29a 94+6,1a
M60 95+4.8a 93+58a
M75 94+38a 92+8,0a

Controle = Butorfanol em todos os momentos (p < 0,05).  médias seguidas de mesma letra,
na coluna, nao diferem ente si (p < 0,05)
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Figura 7. Médias e erro padrao da média da saturagdo de oxigénio na hemoglobina
(SpOy2), em %, em equinos anestesiados com isofluorano submetidos ou
nao & infusdo continua de butorfanol ao longo do tempo (minutos).
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IV.VIIl. PRESSAO PARCIAL DE O, NO SANGUE ARTERIAL (PAO,)

Nenhuma diferenca significativa foi detectada entre os grupos. No GC as
médias nos momentos My, M5 e M3, foram maiores que as de Mgy € M7s. E no GB
as médias foram de Msg, Mss, Mgy € M7s foram menores que de My. (Tabela 8 e

Figura 8).

Tabela 8. Médias (X) e desvios padréo (s) da pressao parcial de O, no sangue arterial
(Pa0O.), em mmHg, em equinos anestesiados com isofluorano submetidos
ou nao a infusao continua de butorfanol

PaO, (X *s)
Momentos
Grupo Controle (GC) Grupo Butorfanol (GB)
MO 255,2+118,8 a 2955+ 1441 a
M15 2449+110,6 a 252,4+137,3 ab
M30 230,9+109,9 a 220,6 £ 143,8 bc
M45 213,9+102,2 ab 199,3+152,0¢c
M60 177,1 £91,0 bc 192,9+140,3¢c
M75 162,6 £ 95,3 C 186,6 + 129,4 c

Controle = Butorfanol em todos os momentos (p< 0,05). **° médias seguidas de mesma
letra, na coluna, nado diferem ente si (p < 0,05). GC...(My = My5 = M3g) > (Mgo = M75); GB...My
> (Mg = Mys = Mgp = Mys).
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Figura 8. Médias e erro padrao da média da pressao parcial de Oz no
sangue arterial (PaO,), em mmHg, em equinos anestesiados com isofluorano
submetidos ou nédo & infusdo continua de butorfanol ao longo do tempo (minutos).



24

IV.IX. PRESSAO PARCIAL DE CO, NO SANGUE ARTERIAL (PACO,)

Nao houve diferenca significativa dos valores médios entre os grupos bem

como entre 0s momentos em cada grupo individualmente (Tabela 9 e Figura 9).

Tabela 9. Médias (X) e desvios padrao (s) da pressao parcial de CO, no sangue
arterial (PaCO,), em mmHg, em equinos anestesiados com isofluorano

submetidos ou ndo a infusdo continua de butorfanol.

PaCO. (i + S)

Momentos

Grupo Controle (GC) Grupo Butorfanol (GB)
MO 64,6+8,6a 70,7+ 155a
M15 67,3+11,6 a 73,2+ 13,3 a
M30 70,1+ 157 a 719t116a
M45 70,0+ 14,3 a 66,7+ 10,3 a
M60 67,5+10,2a 64,9+ 10,8a
M75 66,7+9,0 a 62,8+9,6 a

Controle = Butorfanol em todos os momentos (p < 0,05).  médias seguidas de mesma letra,
na coluna, nao diferem ente si (p < 0,05)
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Figura 9. Médias e erro padrdao da média da pressao parcial de CO, no sangue
arterial (PaCQO,), em mmHg, em equinos anestesiados com isofluorano
submetidos ou ndo a infusdo continua de butorfanol ao longo do tempo
(minutos).
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IV.X. SATURAGAO DE OXIHEMOGLOBINA NO SANGUE ARTERIAL (SAQ,)

Nao houve diferenca significativa dos valores médios da SaO. entre 0os grupos

e nem entre os momentos em cada grupo (Tabela 10 e Figura 10).

Tabela 10. Médias (X) e desvios padrao (s) da saturacdo de oxihemoglobina no
sangue arterial (Sa0,), em %, em equinos anestesiados com isofluorano
submetidos ou nédo & infusdo continua de butorfanol.

Sa0; (X £59)
Momentos
Grupo Controle (GC) Grupo Butorfanol (GB)
MO 985+25a 98,7+29a
M15 98,6+2,0a 97,6+5,1a
M30 98,4+24a 96,9+52a
M45 98,6+ 1,7a 96,5+49a
M60 97,1+39a 96,2+55a
M75 96,4+52a 96,4+5,7 a

Controle = Butorfanol em todos os momentos (p < 0,05). * médias seguidas de mesma letra,
na coluna, nao diferem ente si (p < 0,05).
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Figura 10. Médias e erro padrao da média da saturagdo de oxihemoglobina no
sangue arterial (Sa0,), em %, em equinos anestesiados com isofluorano
submetidos ou néo & infusdo continua de butorfanol ao longo do tempo
(minutos).
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IV. XI. BICARBONATO (HCO3)

Nenhuma alteragéo significativa foi detectada entre os valores de HCOj3 dos

grupos e nos momentos em cada grupo (Tabela 11 e Figura 11).

Tabela 11. Médias (X) e desvios padrdo (s) de bicarbonato no sangue arterial
(HCO3), em mmol/L, em equinos anestesiados com isofluorano
submetidos ou néo & infusao continua de butorfanol.

HCO3 (X £s)
Momentos
Grupo Controle (GC) Grupo Butorfanol (GB)
MO 30,5+24a 325+3,0a
M15 30,7+25a 32,7+t28a
M30 31,1+27a 334+t21a
M45 30,7+25a 33,2+22a
M60 306+29a 334+28a
M75 30,7+32a 33,3+38a

Controle = Butorfanol em todos os momentos (p < 0,05).  médias seguidas de mesma letra,
na coluna, néo diferem ente si (p < 0,05).
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Figura 11. Médias e erro padrdo da média de bicarbonato no sangue arterial
(HCO3), em mmol/L, em equinos anestesiados com isofluorano
submetidos ou nao & infusdo continua de butorfanol ao longo do tempo
(minutos).
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IV.XIl. pH DO SANGUE ARTERIAL

Nenhuma diferencga significativa dos valores médios do pH foi detectada entre
0S grupos ou entre os momentos de cada grupo (Tabela 12 e Figura 12).

Tabela 12. Médias (X) e desvios padrao (s) do potencial hidrogeniénico (pH), em
equinos anestesiados com isofluorano submetidos ou nao a infusdo continua
de butorfanol.

pH (X *s)
Momentos
Grupo Controle (GC) Grupo Butorfanol (GB)
MO 7,292 10,04 a 7,287 £ 0,07 a
M15 7,278 £0,05a 7,270 £ 0,05 a
M30 7,266 £ 0,06 a 7,286 £ 0,06 a
M45 7,261+ 0,06 a 7,316 £ 0,05 a
M60 7,272+ 0,03 a 7,329 £ 0,04 a
M75 7,277 £ 0,02 a 7,340 £ 0,02 a

Controle = Butorfanol em todos os momentos (p < 0,05). * médias seguidas de mesma letra,
na coluna, nao diferem ente si (p < 0,05)
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Figura 12. Médias e erro padrao da média do potencial hidrogeniénico (pH), em
equinos anestesiados com isofluorano submetidos ou nédo & infuséo
continua de butorfanol ao longo do tempo (minutos).
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IV.XIIl. TEMPERATURA RETAL

Nao foram detectadas diferencas significativas entre os grupos. No GC
observou-se reducao nos momentos Msg, Mss, Meo € M75 em relacdo a My. No GB as
médias de Mss, Mgy € M5 foram menores que as de My e 0 Mys menor que Mys
(Tabela 1 e Figura 13).

Tabela 13. Médias (X) e desvios padrédo (s) da temperatura retal (TR), em °C, em
equinos anestesiados com isofluorano submetidos ou nédo a infusao
continua de butorfanol.

TR(X t5s)
Momentos
Grupo Controle (GC) Grupo Butorfanol (GB)
MO 36,6 +£0,7 a 36,9+ 0,6 a
M15 36,3+ 0,7 ab 36,6+ 0,7 ab
M30 36,1£0,6b 36,5+ 0,7 abc
M45 359+04b 36,4+ 0,7 bc
M60 36,0£0,6b 36,3+ 0,7 bc
M75 36,0+£0,5b 36,1+£0,7¢c

ab,c

Controle = Butorfanol em todos os momentos (p < 0,05). médias seguidas de mesma

letra, na coluna, nao diferem ente si (p < 0,05)

37,5
37,0 4

36,5 -

TR (°C)

36,0 -

35,5 - —e— Controle

—a— Butorfanol

35,0

0 15 30 45 60 75

Momento (min)

Figura 13. Média e Erro padrdao da média da temperatura retal (graus Celsius) em
equinos anestesiados com isofluorano submetidos ou ndo a infusédo
continua de butorfanol ao longo do tempo (minutos).
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IV.XIV. CORTISOL

Nao foram detectadas diferencas significativas entre os grupos. No GC os
momentos Mg € T3 foram maiores que as de My € a do T1140 menor que a de Mgyo.
No GB as médias dos momentos Mgy € T3 foram maiores que as de My e de Tq140

sendo que as de T1149 foram maiores que as de M (Tabela 14 e Figura 14).

Tabela 14. Médias (X) e desvios padrdo (s) de cortisol, em [Ig/dl, em equinos
anestesiados com isofluorano submetidos ou nao a infusao continua de

butorfanol.
Cortisol (x £5)
Momentos
Grupo Controle (GC) Grupo Butorfanol (GB)

MO 3,33+2,05¢c 2,81+1,29c¢c
M60 7,772,559 a 9,88+ 2,65a
T30 6,62+ 2,43 ab 8,31+1,89a

T1140 4,64 + 1,95 bc 491+1,72b

Controle = Butorfanol em todos os momentos (p < 0,05). **° médias seguidas de mesma
letra, na coluna, nao diferem ente si (p < 0,05). GC... Mg < (Mg = Ta0); Meo > T1140- GB..Mj <
(Meo = Ta0) > T1140 5 Mo < T1140

12

10

Cortisol (pug/dl)
»

T30 T1140

Momento

‘l Controle m Butorfanol ‘

Figura 14. Média e erro padrao de cortisol, em pg/dl, em equinos anestesiados com
isofluorano submetidos ou nao a infusdo continua de butorfanol em cada
momento de avaliagao.
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IV.V. QUALIDADE E TEMPO DA RECUPERAGAO

Nenhuma alteragdo significativa foi observada na qualidade (mediana do
escore) e no tempo (média em minutos) da recuperacdo. Sendo que um animal do

GC apresentou escore 5 e outro animal apresentou escore 1. (Tabela 15)

Tabela 15. Medianas (Md), minimos e maximos da recuperacdo, em escore, €
médias (X) e desvios padrdo (s) do tempo de recuperagdo, em
minutos, em equinos anestesiados com isofluorano submetidos ou ndo
a infusao continua de butorfanol.

Recuperagéo
Grupos Escore mediano (Min — Max) Tempo (X +5)
Controle 3(1-5) 20,8 +6,4
Butorfanol 3(2-4) 21,7+8,3

Controle = Butorfanol (p < 0,05)

IV.XVI. MOTILIDADE GASTROINTESTINAL

Os valores da mediana da motilidade em T3y e Tgo foram significativamente
maiores no GC em relagdo ao GB. Na analise individual de cada grupo, no GC
nenhuma alteragéo significativa foi observada entre os momentos, entretanto no GB

se detectou T3p menor que Ts4o. (Tabela 16 e Figura 15)
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Tabela 16. Medianas (Md), Minimos e Maximos da motilidade gastrointestinal, em
escore, em equinos anestesiados com isofluorano submetidos ou nao a

infusdo continua de butorfanol.

Motilidade
Momentos Grupo Controle (GC) Grupo Butorfanol (GB)
Md Min — Max Md Min — Max

TO 15 aA 8-16 11 abA 8-16
T30 12 aA 8-16 8 bB 7-12
T60 12 aA 11-16 10 abB 7-16
T120 16 aA 15-16 12 abA 9-16
T180 16 aA 16 —-16 16 abA 13-16
T240 16 aA 15-16 16 abA 10-16
T540 16 aA 14 -16 16 aA 14 -16
T840 16 aA 12-16 16 abA 12-16
T1140 15 aA 12-16 14 abA 12-16
T1440 16 aA 14-16 16 abA 13-16

Medianas seguidas de mesma letra mindscula na coluna e maiuscula na linha, nao diferem
entre si (p < 0,05).

20 -
18 -
16 -
14 -
12 1

Motilidade (escore)
=

o M A OO
[T R N R

T0 T30 T60 T120 T180 T240 T540 T840 T1140 T1440

Momento

‘l Controle m Butorfanol ‘

Figura 15. Mediana e amplitude interquartil da motilidade gastrointestinal, em escore,
em equinos anestesiados com isofluorano submetidos ou néo a infusédo
continua de butorfanol ao longo do tempo (minutos).
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IV.XVIl. FRACAO EXPIRADA DE ISOFLUORANO (ETISO)

Nenhuma diferenca significativa foi detectada entre os valores médios de
ETiso entre os grupos ou entre os momentos na andlise individual de cada grupo
(Tabela 17 e Figura 16)

Tabela 17. Médias (X) e desvios padrdo (s) da fracdo expirada de isofluorano (ETiso),
em %, em equinos anestesiados com isofluorano submetidos ou néo a
infusdo continua de butorfanol.

ETiso (X *s)

Momentos
Grupo Controle (GC) Grupo Butorfanol (GB)
MO 1,5+0,2a 1,4+0,1a
M15 1,4+0,2a 1,4+0,2a
M30 1,5+0,2a 1,6+0,3a
M45 1,5+0,2a 1,6+0,3a
M60 1,6+0,2a 1,5+£0,2a
M75 1,5+0,2a 1,4+0,2a

Salina = Butorfanol em todos os momentos (p < 0,05).  médias seguidas de mesma letra,
na coluna, nao diferem ente si (p < 0,05)

2,0
1,8
1,6
1,4
1,2
1,0
0,8
0,6

ET iso (%)

0,4 —e— Controle

0,2 —&— Butorfanol

0,0 - ‘ ‘ ‘ ‘ ‘
0 15 30 45 60 75

Momento (min)

Figura 16. Média e Erro padrao da média da fragao expirada de isofluorano (ETiso),
em %, em equinos anestesiados com isofluorano submetidos ou nao a
infusdo continua de butorfanol ao longo do tempo (minutos).
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IV.XVIII. VENTILACAO CONTROLADA

Quanto aos animais que necessitaram de ventilacao controlada foram trés do
GB e apenas um de GC, pois nesses animais o valor maximo pré estipulado de
ETCO, (80mmHg) foi alcancado.
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V. DISCUSSAO

Relativamente a frequéncia cardiaca, diferente do que foi relatado por
Kalpravidh et al. (1984b), onde o butorfanol administrado na dose de 0,033 mg/kg
elevou significativamente a FC em pdneis, no estudo proposto a FC apresentou
reducao significativa ao longo do tempo em ambos 0s grupos. A reducao dos valores
médios da FC encontrados nesse estudo pode ter ocorrido como reflexo do aumento
da pressao arterial, provavelmente causado pela estimulacdo nervosa simpatica
resultando em aumento da resisténcia vascular sistémica como fora observado por
Haga e Dolvik (2005). Tal afirmativa pode ser embasada pelos valores de PAM
obtidos, onde a maior elevacdo da PAM (M4s no GC e Mgy no GB) corresponde aos
menores valores médios registrados para a FC. Entretanto, os valores encontrados,
em nenhum momento ultrapassaram os considerados fisioldégicos para a espécie (30
a 45 batimento/minuto) (MUIR; HUBBELL, 1991) sendo, portanto clinicamente
aceitaveis, refletindo assim certa estabilidade da variavel frente ao procedimento
anestésico e cirurgico.

A PAM no GC foi significativamente menor no My comparada a Msg, Mys € Mg
e no GB menor que Msg, Mgg € M75, mas mantidas em valores considerados normais
para a espécie (70 a 100 mmHg) (MUIR; HUBBELL, 1991). Os valores da PAS e da
PAD também adotaram o mesmo comportamento e foram crescentes ao longo do
tempo. O fato das pressdes estarem menores no My comparadas aos outros
momentos pode ser devido ao efeito residual da xilazina, aplicada como medicagao
pré-anestésica, conforme observado por Muir e Hubbell (1991) e Taylor e Clark
(2009). Da mesma forma, Kalpravidh et al. (1984b) também observaram reducéo
nos valores das PAM, PAS e PAD por 60 minutos, apds aplicacdo de xilazina na
dose de 2,2 mg/kg, em pdneis.

Relativamente as variaveis hemogasométricas, apesar dos valores médios de
pH, PaCO, e HCO3 n&o apresentaram alteragdes significativas entre os grupos ou
momentos, pode-se observar que os valores de pH se mantiveram abaixo dos
considerados normais para a espécie (7,43) (MASSONE, 2008) enquanto que 0s
valores da PaCO, e de HCOj3; permaneceram acima do valores normais para a
espécie (40 a 60 mmHg) (MUIR e HUBBELL, 1991) e (22 a 26 mEg/L) (MASSONE,
2008), respectivamente. Consequentemente pdde-se observar que todos 0s animais

de ambos os grupos apresentaram acidose respiratéria, pois segundo Muir e Morais
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(1996) para cada aumento de 10 mmHg na PaCO, ha aumento de 1mEqg/L de HCOg3’
e diminuicdo de 0,05 unidades no valor do pH.

Ainda quanto aos valores de CO,, € importante ressaltar que, embora sem
significAncia estatistica, no GB os valores de PaCO, em Mys, Mgy € Myzs foram
menores que o0s encontrados no GC. Tal achado provavelmente encontra
fundamentacdo face a necessidade de instituicdo de ventilacdo controlada com
pressao positiva em trés animais do GB e apenas um do GC, sempre a partir do Mg,
pois esses animais atingiram o valor limite pré-estabelecido de ETCO, (80 mmHg).

Quanto aos valores médios da PaO,, de maneira geral, esses se reduziram
ao longo do tempo de anestesia em ambos os grupos embora ndo tenham atingido
valores considerados minimos e ou criticos, tendo permanecido dentro da faixa de
normalidade para a espécie (100-350 mmHg) (MUIR e HUBBELL, 1991). Esse
achado ja era esperado com a metodologia empregada uma vez que normalmente
equinos adultos colocados em decubito, principalmente dorsal, submetidos a
anestesia ou nado, ja apresentam certo grau de hipoxemia, sendo que animais
saudaveis de grande porte sob anestesia geral ou sedagao mais profunda costumam
apresentar reducao na PaO, (MCDONELL, 1996). No entanto, como comentado
anteriormente, o fato da observacao de valores de PaO, maiores no GB em relacao
a GC nos momentos Mgy e M5, pode estar relacionados a instituicdo de ventilagao
controlada em 3 animais do grupo GB o que certamente proporcionou melhora na
relacao ventilacao/perfusao.

A TR diminuiu ao longo do tempo em ambos 0s grupos, corroborando a
literatura consultada que afirma que a anestesia geral, especialmente aquela
produzida por agentes anestésicos inalatérios, inibe a termorregulagdao (HARVEY,
2006) e induz a vasodilatacdo (HALL et al., 2001; MUIR et al., 2008), fatores esses
predisponentes a reduc¢do da temperatura corporea.

Nesse estudo foi observado, em ambos o0s grupos, valor de cortisol no
momento My significativamente menor que Mgy € T3 sendo que esses momentos
representam 15 minutos apés a ultima ligadura e 30 minutos ap6s o animal adotar a
posicao quadrupedal, respectivamente. Pode-se supor que o estresse anestésico
promoveu essa alteracdo, como fora relatado por Luna e Taylor (1995) que
obtiveram elevacao da concentracao do cortisol plasmatico apds anestesia inalatoria
pelo halotano em pobneis e Luna et al. (1996) obtiveram o mesmo resultado ao

comparar a manutengédo anestésica pelo halotano com anestesia total intravenosa
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(ATIl) promovida pela associacdo de éter gliceril guaiacol (EGG), quetamina e
detomidina em poOneis. Nesse sentido, em estudo para avaliacdo do estresse
cirrgico, Taylor (1998) verificou que o procedimento cirlrgico (transposicdo de
carétida e laparotomia) tanto em equinos como em pdneis induziu resposta
metabdlica e enddcrina adicional minima, quando comparada ao procedimento
anestésico sozinho.

Os valores médios de cortisol encontrados, em ambos os grupos, variaram de
2,81 £ 1,29 até 9,88 + 2,55 sugerindo que os animais sofreram algum grau de dor ou
estresse, pois esses valores se mantiveram acima dos valores considerados
fisiolégicos para a espécie (1,3 a 2,9 ug/dl) (KANEKO e HARVEY, 1997). A andlise
dos valores de cortisol obtidos demonstra que, embora sem diferenca significativa, o
GB apresentou valores médios um pouco mais elevados que o0 GC em Mg, T3 €
T1140. Essa diferenca ndo era esperada, pois se imaginava que os animais do GB,
por terem recebido o opidide durante o periodo cirurgico, sofreriam menos estresse
em decorréncia da suposta cobertura analgésica, como fora relatado por Sellon et al.
(2004), que obteve redugao nos niveis de cortisol em cavalos submetidos a infusdo
continua de butorfanol apés celiotomia.

Por outro lado, Sanz et al. (2009) ao compararem o efeito analgésico do
butorfanol isolado ou associado a fenilbutazona em equinos submetidos a castracao,
obtiveram resultados semelhantes aos obtidos no presente estudo. Os autores
alegaram que essas alteragdes observadas, com concentracées mais elevadas de
cortisol no grupo tratado apenas com o opidide, se devem ao fato do butorfanol nao
apresentar propriedades antiinflamatérias e que quando administrado em conjunto
com farmacos com tais caracteristicas, como a fenilbutazona, proporcionariam maior
eficiéncia analgésica. Entretanto, tal afirmativa parece néo corroborar os resultados
obtidos nesse estudo, pois todos os animais foram medicados com flunixim
meglunine ao final do procedimento cirdrgico e, posteriormente, a cada 24horas,
portanto houve atuagado importante de um agente antiinflamatério.

Isso posto, é pertinente supor que essa elevacao do cortisol observada pode
ter sido causada pelo préprio efeito do butorfanol, como fora observado por Pascoea
et al. (2008) quando da utilizacao de opidde sintético (U5088H), agonista de receptor
kappa, culminou com a elevacédo dos niveis de cortisol em primatas, o que nao foi
observado com opiédes mu e delta agonistas. Soma-se a essa hipo6tese o fato dos

animais terem sido submetidos a blogueio anestésico local previamente ao
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procedimento cirdrgico o que certamente proporcionou maior conforto e cobertura
analgésica, principalmente aos animais do GC, conforme atestado por Fisher et al.
(1996) que relataram diminuicao significativa da resposta do cortisol ap6s
administracdo de anestésico local nos testiculos de bezerros antes da orquiectomia.

Com relacao a recuperacao, trata-se de parte importante do procedimento
anestésico, pois neste periodo podem ocorrer injurias e lesdes irreversiveis e,
devido ao comportamento de fuga dos cavalos, esses muitas vezes tentam se
colocar em posicao quadrupedal prematuramente, antes dos efeitos depressores no
sistema nervoso central cessarem (DRIESSEN, 2006). Isso posto, a qualidade
(escore 3 em ambos os grupos) e o tempo requerido (20,8 + 6,4 no GC e 21,7 + 8,3
minutos no GB) para a recuperacao anestésica foram equivalentes em ambos os
grupos, de tal forma que a infusdo continua de butorfanol, nas condi¢ées do estudo,
nao interferiu nesses parametros. O mesmo foi observado por Lascurain et al. (2006)
que empregaram trés diferentes doses de butorfanol (0,025; 0,05 e 0,075 mg/kg) e
também nao observaram diferencas na qualidade da recuperagéao, em equinos.

Relativamente a motilidade gastrointestinal sabe-se que, em equinos,
procedimentos anestésicos e cirlrgicos podem alterar a mesma, pois a anestesia
geral, jejum, fa&rmacos como os agonistas de receptores a2, penicilina sodica e
opidides, assim como, as alteracdes fisioldgicas acarretadas pelo estresse devido a
dor, também podem provocar reducdo da motilidade (COUMBE, 2001; SHARDA;
MUIR, 2003; PERKOWASK et al. 2006; TAYLOR, 2009).

Nesse estudo foi observada reducdo significativa da motilidade entre os
grupos em T3p € Tgo (80 € 60 minutos apds o animal adotar a posicao quadrupedal,
respectivamente) com menor motilidade no GB. Sanchez et al. (2008) obtiveram
resultados diferentes, observando reducédo clinica da motilidade duodenal, de curta
duracao, em equinos apos a administracdo do butorfanol em bolus na dose de 18
Mg/kg mas nao foi observada apés a infusdo na taxa de 13ug/kg/h por 2 horas. O
mesmo foi descrito por Sellon et al. (2001 e 2002) empregando doses de 0,13
mg/kg em bolus seguido de 13ug/kg/h em infusdo continua por 24 horas.

Por outro lado, o butorfanol na dose de 0,04mg/kg administrado por via
intravenosa, provocou reducao significativa da atividade progressiva (motilidade) do
ceco em pbneis por 10 minutos e quando associada a xilazina (0,5mg/kg) a reducao
da motilidade se estendeu por 40 minutos (RUTKOWSKI et al., 1989). Merritt et al.
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(1998) obtiveram resultado semelhante, observando reducdo acentuada na
motilidade com a associacao da xilazina (0,5 mg/kg) ao butorfanol (0,05 mg/kg)
enquanto Rutkowski et al. (1991) observaram redugao de 150 minutos com a mesma
associacao, entretanto empregando doses maiores de 1,1mg/kg e 0,1mg/kg,
respectivamente.

Da mesma forma, ndo se pode deixar de citar como possivel fator de
interferéncia na reducao da motilidade no GB a variacao individual, pois um animal
do grupo apresentou redugdo mais acentuada logo no momento basal quando
comparado aos outros animais. Entretanto, embora tenha ocorrido reducdo na
motilidade neste estudo, é importante destacar que a mesma foi observada por um
curto periodo de tempo (60 minutos) podendo sim ser viavel sua utilizagdo em
equinos uma vez que houve pequena variagao entre os valores maximo e minimo
nos grupos. Assim, pode-se sugerir que essa variacao nao teve significado clinico
importante, pois 0s animais, nestes momentos, ndo apresentaram sinais de dor ou

desconforto e alimentaram-se normalmente.
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VI. CONCLUSAO

Os resultados obtidos permitem concluir que a infusdo continua de butorfanol
em equinos anestesiados pelo isofluorano e submetidos a orquiectomia promoveu
discreta redugédo na motilidade gastrointestinal durante os primeiros 60 minutos apds

a recuperacao anestésica porem, sem significado clinico importante.
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VIII. ANEXOS: VALORES INDIVIDUAIS

GRUPO BUTORFANOL
Frequéncia cardiaca (bpm)
Animais Momentos
MO M15 M30 M45 M60
GAUCHO2 37 37 34 35 34
RELAMPAGO 50 45 43 41 41
FALCAO 38 35 30 31 30
NEGO 48 46 38 36 37
VENTANIA 47 50 44 44 46
COWBOY 40 41 42 41 37
Frequéncia respiratdria (mpm)
Animais Momentos
MO M15 M30 M45 M60
GAUCHO2 3 4 4 4 3
RELAMPAGO 4 4 6 6 6
FALCAO 3 1 6 6 6
NEGO 3 3 1 2 3
VENTANIA 6 6 5 4 4
COWBOY 3 2 2 2 6
Pressdo arterial sistélica (mmHg)
Animais Momentos
MO M15 M30 M45 M60
COWBOY 54 65 72 88 99
RELAMPAGO 108 108 115 81 102
FALCAO 84 87 102 81 89
NEGO 114 114 114 114 117
VENTANIA 85 98 117 88 148
COWBOY 63 82 100 104 92
Pressao arterial diastélica (mmHg)
Animais Momentos
MO M15 M30 M45 M60
GAUCHO2 25 28 32 56 70
RELAMPAGO 50 55 79 47 70
FALCAO 41 39 52 42 48
NEGO 72 65 79 90 88
VENTANIA 52 63 89 116 115
COWBOY 29 45 55 67 58




Pressao arterial média (mmHg)

Animais Momentos

MO M15 M30 M45 M60

GAUCHO2 38 42 48 72 83

RELAMPAGO 70 78 93 60 80

FALCAO 43 56 70 56 63
NEGO 89 80 93 114 100
VENTANIA 64 81 102 72 126

COWBOY 42 59 72 82 71

Tensao de di6xido de carbono no final da expiracdo (mmHg)

Animais Momentos

MO M15 M30 M45 M60

GAUCHO2 57 60 64 63 59

RELAMPAGO 83 82 46 42 40

FALCAO 34 36 53 44 41

NEGO 64 71 67 65 66

VENTANIA 61 69 64 63 64

COWBOY 51 57 60 64 42

Saturacdo de oxihemoglobina (%)

Animais Momentos

MO M15 M30 M45 M60

GAUCHO2 98 97 97 98 98

RELAMPAGO 97 95 95 99 97

FALCAO 89 83 83 83 83

NEGO 97 97 92 90 90

VENTANIA 99 99 99 97 97

COWBOY 98 94 96 94 93

Temperatura retal (°C)

Animais Momentos
MO M15 M30 M45 M60
GAUCHO2 37,1 36,7 36,8 36,7 36,7
RELAMPAGO 36,5 36,3 36 35,7 35,7
FALCAO 36,5 36,2 36,1 36,1 35,9
NEGO 37,2 36,3 36,1 36,3 35,9
VENTANIA 38 38 37,7 37,6 37,5

COWBOY 36,3 36,1 36,1 36,1 35,9
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Pressdo parcial de O, no sangue arterial (mmHg)

Animais Momentos
MO M15 M30 M45 M60
GAUCHO2 452,6 410 403,8 394,3 378,1
RELAMPAGO 2934 204,3 190,9 124,3 149,1
FALCAO 75,2 62,8 56,4 52,7 49,9
NEGO 2477 189,2 92,8 75,6 69,1
VENTANIA 456,6 416 379,6 383.5 352,1
COWBOY 2473 2322 200 165,3 159,3
Pressdo parcial de CO, no sangue arterial (mmHg)
Animais Momentos
MO MI15 M30 M45 M60
GAUCHO2 62,6 56,8 66,7 60,6 63,8
RELAMPAGO 93,1 72,1 59,6 55,2 53,5
FALCAO 87,1 95,6 80,3 63 61,8
NEGO 66,4 79,9 83,1 75,3 83,6
VENTANIA 59,3 67,5 58,6 63,2 69,9
COWBOY 55,9 67,4 82,8 82,7 56,5
Saturacdo de oxihemoglobina no sangue arterial (%)
Animais Momentos
MO M15 M30 M45 M60
GAUCHO2 99,9 99,9 99.9 99.9 99.9
RELAMPAGO 99,8 99,5 99,6 98,7 99,2
FALCAO 92,8 87,3 86,7 87,7 86,8
NEGO 99,8 99,4 96 93,7 91,9
VENTANIA 100 99,9 99,9 99.9 99.9
COWBOY 99,8 99,7 99,5 99,1 99,4
Bicarbonato no sangue arterial (mmol/L)
Animais Momentos
MO M15 M30 M45 M60
GAUCHO2 30,9 29,5 32,6 31,8 31,8
RELAMPAGO 34,2 31,2 30,4 29,6 29,9
FALCAO 36,8 37 36,5 34,9 35,4
NEGO 32,1 33,8 35,1 353 36,9
VENTANIA 32,9 34,2 32,7 33,5 35,2
COWBOY 28,1 30,3 33,2 34,2 31,1




Potencial hidrogenidnico

Animais Momentos
MO M15 M30 M45 M60
GAUCHO2 7,312 7,331 7,305 7,336 7,313
RELAMPAGO 7,181 7,25 7,321 7,342 7,359
FALCAO 7,241 7,202 7,27 7,357 7,37
NEGO 7,303 7,244 7,239 7,286 7,257
VENTANIA 7,367 7,327 7,367 7,345 7,322
COWBOY 7,316 7,265 7,216 7,229 7,353
Cortisol (ng/dl)
Animais Momentos
Mo M60 T30 T1140 periodo
GAUCHO2 3,8026 11,517 9,8697 6,3638 manha
RELAMPAGO 2,5638 11,214 9,0938 5,2947 manha
FALCAO 0 5,3174 6,5737 2,121 manha
NEGO 1,6725 11,135 10,028 4,5984 tarde
VENTANIA 4,4543 12,084 0 6,1935 tarde
COWBOY 1,5405 8,0283 6,0064 0 tarde

Qualidade (escore) e tempo (minutos) da recuperacao

Animais Momentos
qualidade (escore) tempo (minutos)
GAUCHO2 4 10
RELAMPAGO 2 32
FALCAO 3 25
NEGO 3 15
VENTANIA 2 20
COWBOY 2 28
Motilidade gastrointestinal (escore)
Animais Momentos
TO T30 T60 T120 T180 T240 T540 T840 T1140 T1440
GAUCHO2 8 8 16 16 16 16 16 16 12 13
RELAMPAGO 16 12 10 10 16 16 16 16 16 16
FALCAO 12 7 7 13 13 10 16 16 14 16
NEGO 10 8 8 9 13 13 14 13 13 16
VENTANIA 14 8 10 16 16 16 16 16 14 15
COWBOY 8 7 9 9 15 15 15 12 15 14




Fragao expirada de Isofluorano (%)

Animais Momentos

MO M15 M30 M45 M60

GAUCHO2 1,3 1,2 1,3 1,3 1,4
RELAMPAGO 1,4 1,4 1,4 1,3 1,4
FALCAO 1,6 1,6 1,7 1,6 1,6
NEGO 1,3 1,6 2,2 2,1 1,6
VENTANIA 1,3 1,3 1,4 1,5 1,6
COWBOY 1,5 1,5 1,6 1,7 1,2




GRUPO CONTROLE

Frequéncia cardiaca (bpm)

Animais Momentos
MO M15 M30 M45 M60 M75
LAMBARI 32 34 36 38 37 38
LESAO 49 49 44 41 40 39
PASSARO 46 41 39 35 36 36
CORINGA 53 51 50 46 45 38
LORD 52 52 48 46 53 51
FAISCA 42 41 37 34 35 36
Frequéncia respiratdria (mpm)
Animais Momentos
MO M15 M30 M45 M60 M75
LAMBARI 2 2 3 3 3 2
LESAO 3 3 3 2 4 4
PASSARO 6 6 5 5 5 5
CORINGA 5 5 6 5 6 6
LORD 1 1 2 2 6 6
FAISCA 4 5 5 5 6 5
Pressdo arterial sistélica (mmHg)
Animais Momentos
MO M15 M30 M45 M60 M75
LAMBARI 65 91 103 118 107 112
LESAO 102 102 107 109 119 101
PASSARO 70 99 104 101 87 89
CORINGA 90 105 114 121 113 98
LORD 129 137 154 158 131 126
FAISCA 84 95 109 112 125 113
Pressdo arterial diastélica (mmHg)
Animais Momentos
MO M15 M30 M45 M60 M75
LAMBARI 27 48 60 77 64 69
LESAO 69 60 71 73 80 64
PASSARO 40 70 71 90 59 57
CORINGA 44 56 68 76 69 51
LORD 52 72 81 91 87 81
FAISCA 41 47 76 82 88 85




Pressdo arterial média (mmHg)

Animais Momentos
MO M15 M30 M45 M60 M75
LAMBARI 41 64 77 94 81 87
LESAO 87 80 82 89 98 79
PASSARO 53 83 83 96 71 71
CORINGA 65 79 89 98 89 69
LORD 85 92 103 112 105 105
FAISCA 58 70 87 94 100 96
Tensao de dioxido de carbono no final da expiracdo (mmHg)
Animais Momentos
MO M15 M30 M45 M60 M75
LAMBARI 56 52 63 67 68 72
LESAO 56 58 56 56 58 57
PASSARO 55 61 52 53 57 59
CORINGA 48 50 50 49 48 47
LORD 58 56 57 62 46 38
FAISCA 53 54 57 57 55 59
Saturacdo de oxihemoglobina (%)
Animais Momentos
MO M15 M30 M45 M60 M75
LAMBARI 94 91 97 97 98 96
LESAO 97 97 97 96 96 93
PASSARO 97 94 99 97 99 97
CORINGA 94 97 96 96 95 95
LORD 90 92 92 90 86 87
FAISCA 98 98 98 98 98 97
Temperatura retal (°C)
Animais Momentos
MO MI15 M30 M45 M60 M75
LAMBARI 353 35,1 35,7 35,6 35,4 35,3
LESAO 36,4 36,2 36,1 35,6 36,4 36,2
PASSARO 36,8 36,5 35,5 35,5 35,4 35,8
CORINGA 37,1 36,2 35,7 36 35,8 35,8
LORD 37 37,1 36,7 36,2 36,7 36,7
FAISCA 37,2 36,7 36,9 36,5 36,4 36,3
Pressao parcial de O, no sangue arterial (mmHg)
Animais Momentos
MO MI15 M30 M45 M60 M75
LAMBARI 141,2 142,4 129,5 118,4 88,3 82,5
LESAO 290,8 283 236,4 182 168,1 109,6
PASSARO 2921 231 241,7 192,2 184,6 170,1
CORINGA 389.8 373,1 391,9 370,8 3184 286
LORD 81 94,6 89,9 118,1 73,9 61,5
FAISCA 336 345,1 295,7 302,1 229.,5 266
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Pressao parcial de CO; no sangue arterial (mmHg)

Animais Momentos
MO M15 M30 M45 M60 M75
LAMBARI 71,9 74,6 78,1 76,3 79,8 78,8
LESAO 67,5 66,3 67 67,6 71,5 75,7
PASSARO 58 61,8 60,1 57,4 56,7 60,9
CORINGA 53,8 50,7 53,4 55,6 54,2 55,5
LORD 76,2 84,8 97,6 94,7 75 62,8
FAISCA 60,4 65,5 64,6 68,1 67,8 66,3
Saturacdo de oxihemoglobina no sangue arterial (%)
Animais Momentos
MO M15 M30 M45 M60 M75
LAMBARI 98 97,5 97 95,9 92,9 91,9
LESAO 99,9 99,8 99,7 99,5 99,3 99,7
PASSARO 99,9 99,7 99,8 99,5 99,5 99,2
CORINGA 99,9 99,9 99,9 99,9 99,9 99,9
LORD 93,6 95 94 96,9 91,5 87,8
FAISCA 99,9 99,9 99,9 99,9 99,7 99,8
Bicarbonato no sangue arterial (mmol/L)
Animais Momentos
MO M15 M30 M45 M60 M75
LAMBARI 32,6 32,9 33,6 33,2 33,5 34,1
LESAO 33,3 32,1 31,9 32,5 33,3 34,4
PASSARO 28,4 29,4 29,2 28 27,5 28
CORINGA 27 26,3 27,2 27,2 26,9 27,4
LORD 31,3 32,2 34,4 32,2 30,5 28,5
FAISCA 30,1 31,3 30 31 32 31,9
Potencial hidrogenidnico
Animais Momentos
MO M15 M30 M45 M60 M75
LAMBARI 7,265 7,252 7,244 7,249 7,233 7,244
LESAO 7,309 7,299 7,291 7,292 7,282 7,271
PASSARO 7,307 7,293 7,297 7,299 7,296 7,271
CORINGA 7,319 7,328 7,318 7,303 7,307 7,306
LORD 7,232 7,198 7,163 7,148 7,226 7,273
FAISCA 7,317 7,295 7,285 7,274 7,288 7,297




Cortisol (ug/dl)

Animais Momentos
Mo M60 T30 T1140 periodo
LAMBARI 1,0847 3,4993 3,1293 1,91557 manha
LESAO 2,117 9,5034 7,3238 5,6122 manha
PASSARO 3,0366 9,7989 7,2821 3,0402 manh?
CORINGA 3,4783 0 0 4,2077 tarde
LORD 7,1186 7,1766 8,7492 5,914 tarde
FAISCA 3,1357 8,8702 0 7,1323 tarde

Qualidade (escore) e tempo (minutos) da recuperacao

Animais
qualidade (escore) tempo (minutos)

LAMBARI 2 15
LESAO 3 17
PASSARO 3 15
CORINGA 4 30
LORD 5 27
FAISCA 1 21

Motilidade gastrointestinal (escore)

Animais Momentos
TO T30 T60  TI20 TI80 T240 T540 T840 TI1140 T1440

LAMBARI 8 12 12 16 16 16 14 16 14 16
LESAO 15 12 12 15 16 16 16 16 14 14
PASSARO 14 8 11 16 16 15 16 16 16 16
CORINGA 15 10 11 16 16 16 16 16 15 15
LORD 14 16 16 16 16 16 14 12 12 16
FAISCA 16 14 16 16 16 16 16 16 16 16

Fracgao expirada de Isofluorano (%)

Animais Momentos
MO M15 M30 M45 M60 M75
LAMBARI 1,4 1,3 1,2 1,3 1,3 1,3
LESAO 1,3 1,3 1,5 1,5 1,6 1,6
PASSARO 1,4 1,3 1,4 1,6 1,5 1,5
CORINGA 1,6 1,6 1,7 1,8 1,9 1,8
LORD 1,7 1,6 1,6 1,6 1,5 1,4

FAISCA 1,3 1,3 1,4 1,4 1,5 1,5
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