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“Uma pessoa vencedora diz:

Deve haver umaformamelhor de o fazer e
sabe gque a adversidade é a melhor dos mestres.
Uma pessoa derrotada diz:

Este € o modo como sempre fiz, ndo had outro e
sente-se vitima diante das adversidades.”

(Anénimo)
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SUBMETIDOSA OVARIO-HISTERECTOMIA

Autora: Simone Bopp
Orientador: Ney Luis Pippi
Data e local da defesa: Santa Maria, 16 de agosto de 2004.

O presente estudo se propds a avaiar os efeitos cardiovasculares,
respiratérios e analgésicos da clonidina e do sufentanil epidural associados a
anestesia com halotano e no pés-operatorio imediato, em cdes submetidos a
ovério-histerectomia. Paraisso foram utilizados 20 cées sem raca definida (SRD),
fémeas adultas, higidas, com peso entre 10 e 20 kg, oriundas da rotina hospitalar
do Hospital Veterindrio da Universidade Federa de Santa Maria, separados
aleatoriamente em dois grupos. Grupo clonidina (CLO) recebeu analgesia epidural
com clonidina e o grupo sufentanil (SUF) recebeu como analgésico sufentanil,
também via epidura. No tempo intitulado TO foram avaliados: freguéncia
cardiaca (FC), frequéncia respiratoria (f), pressdo arterial sistdlica (PAS),
temperatura (T°C), saturagdo de oxigénio (SatO2), ritmo cardiaco e coletada
primeira amostra de sangue arterial para realizacdo do exame de gasometria (TOG
— valores basais). Em relacdo ao exame gasomeétrico, foram coletadas mais duas
amostras de cada animal, uma 30 minutos apos realizada epidura (T1G) e a outra
guatro horas depois (T2G), e foram analisados pH, presséo parcial arterial de CO,
(PaCOy), pressdo parcia arterial de O, (PaO,), saturagdo de O, na hemoglobina
(SatOy,), excesso de base (BE), bicarbonato (HCO3) e CO; total (TCO,). No tempo
intitulado T1 (quinze minutos apos epidural) e a seguir nos demais tempos (T2,
T3 e T4 - a cada quinze minutos até o final do procedimento) foram mensurados:
FC, f, Sat02, PAS, Volume corrente (V1) e Volume minuto (V ), ritmo cardiaco,
T°C, e concentragéo de halotano emitida pelo vaporizador (V%). Em relagdo ao
plano anestésico, a cada mensuracdo foi diminuido 0,5 V% de halotano, ou,
encontrando-se 0 animal em plano muito profundo até 1V%. Apos uma hora do
fim do procedimento cirurgico foi realizada a primeira avaliagdo pos-operatoria,
sendo repetida a cada hora durante cinco horas através da escala de
Firth& Haldane modificada. Pode-se concluir que tanto a clonidina como o
sufentanil epidural produzem adequada analgesia intra-operatéria com minimos
efeitos cardiovasculares e respiratorios associados a anestesia com halotano em
cdes submetidos a ovério-histerectomia e adequada analgesia no periodo pés-
operatorio imediato, com o sufentanil apresentando menor pontuacéo, de acordo
com a escala de Firth& Haldane modificada.

PAVAVRAS-CHAVE: analgesia, opidides, agonistas a2 adrenérgicos
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EPIDURAL CLONIDINE OR SUFENTANIL IN DOGS
UNDERGOING OVARIO-HISTERECTOMY

Author: Simone Bopp
Adviser: Ney Luis Pippi
August, 16", Santa Maria, RS, Brazil.

The objective of this study was to evaluate the cardiovascular, respiratory
and analgesic effects of epidural clonidine and sufentanil associated with
hal othane anesthesia and in the immediate postoperative period. In order to study
this, twenty female dogs, healthy, among 10 to 20 kg from the routine of
Veterinary Hospital of UFSM underwent ovario-histerectomy. The dogs were
distributed in two groups. One received epidural clonidine and other received
epidura sufentanil. In the PO period (baseline values), heart rate (HR), systolic
arterial pressure (SAP), hemoglobin saturation (SatO,), respiratory rate (RR) and
temperature (T°C) were measured, also heart rhythm was evaluate and collected
the first sample of arterial blood to gas analysis (POG). Two another samples of
arterial blood were collected, one 30 minutes after epidural (P1G) and other four
hours after epidura (P2G) to analyze pH, parcial arterial press of CO, (PaCO,),
parcia arterial press of O, (PaO,), hemoglobin saturation (SatO,), base excess
(BE), bicarbonate (HCOs3) and total CO, (TCO,). In the P1 (15 minutes after
epidural) and in the other periods (P2, P3 and P4 at 15 minutes intervals until the
end of the procedure) were measured HR, RR, SatO,, SAP, tidal volume (V) and
minute ventilation (Vg), heart rhythm, T°C and halothane concentration release
from the vaporizator (V%). As for the level anesthetic, 0,5 to 1 V% were
diminished in each measure. Passed one hour to the end of the surgery was
realizated the first pospoperative avaliation of analgesia, repeated each hour
during five hours of postoperative by the modificated Firth& Haldane scale. The
results show that epidural clonidine and epidural sufentanil provide adequated
intra-operative analgesia with minimal cardiovascular and respiratory effects
associated with halothane anesthesia in dogs undergoing ovario-histerectomy and
adequate anadgesia in the immediate postoperative period, with sufentanil
exhibiting lesser punctuation by the scores obtained by the modificated
Firth& Haldane scale.

KEY WORDS: analgesia, opioids, a2 adrenerirgic agonists
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1- INTRODUCAO

A dor associada a lesdo tecidual é uma experiéncia emocional ou
sensorial desagradavel, podendo ser considerada um mecanismo de
defesa do organismo (Johnson, 1991). A resposta neuroendocrina a
cirurgia fica reforcada pela dor, envolvendo o aumento da producéo e
liberacdo de hormoénios como as catecolaminas, cortisol, hormonio
anti-diurético, renina, angiotensina, aldosterona, aumento do
catabolismo proteico, diminuicdo na secrecao de insulina levando a
hiperglicemia, retencéo renal de agua e sddio e decréscimo nafiltracéo
glomerular. Esta fisiologia basica da dor é comum aos animais
domésticos e ab homem, mas a interpretacdo cognitiva varia bastante
entre individuos e entre as espécies (Hansen, 1996).

Desvios do comportamento normal e respostas fisiologicas
ateradas sdo expressdes da dor animal que sdo observadas pelo fato
dos animais ndo se comunicarem verbalmente. Estes sinais podem
incluir postura anormal, vocalizacéo, ateracdo mental (depressdo ou
agressdo), deambulacdo dterada, taquicardia, taguipnéia, presséo
arterial elevada, temperatura aterada, desuso de um membro e
relutdncia em movimentar-se (Thurmon et al., 1999), ou mesmo

ansiedade, medo, apreensdo e anorexia (Hansen, 1996).



O tratamento da dor e o alivio do sofrimento dos pacientes sdo
uma responsabilidade ética do médico veterindrio e uma das metas
mais nobres a serem alcancadas (Tranquilli & Raffe, 1989). A dor
acompanha todas as cirurgias envolvendo tecido inervado, sendo
controlada no intra-operatorio pela anestesia regiona ou geral. No
pOs-operatorio, a dor ndo é somente um fator de tensdo, mas também
pode contribuir consideravelmente para a morbidade pos-operatoria,
consequentemente deve ser antecipada e tratada adequadamente
(Hansen, 1996).

A anestesia regional epidural pode ser utilizada como tecnica
isolada ou como terapia analgésica, 10go apos a inducdo anestésica
possibilitando manter o paciente em planos superficiais de anestesia
gera (Silva, 1997). A analgesia epidural permite uma maior resposta
analgésica, com duracdo mais longa e com doses muito menores do
gue as administradas pela via sistémica e ainda com menores efeitos
colaterais (Helleyer, 1998). Os farmacos que sdo mais fregiientemente
utilizados por esta via em animais s80 0s anestésicos locais, 0s
opioides e 0s agonistas o, adrenérgicos (Klide, 1992).

O uso epidural de opidides fornece analgesia dose-dependente de
melhor qualidade e duracdo do que a obtida apds a administracéo
desses agentes por via parenteral, e tem sido recomendado no periodo
peri-operatorio em intervengdes cirdrgicas abdominal, torécica,
genito-urinéria e ortopédica, as quais podem ocasionar dor intensa e
prolongada. (Vaadao et a., 2002). Embora a morfina e o fentanil
sgjam os principais opidides utilizados por esta via em humanos, o

sufentanil oferece algumas vantagens unicas. Por causa de sua ata



lipossolubilidade e ata afinidade pelos receptores p, tem inicio de
acd0 mais rapido e maior duragdo que o fentanil epidural, e
comparado com a morfina tem sido associado com menor incidéncia
de efeitos colaterais, particularmente depressdo respiratoria (Grass,
1992).

A administracdo epidural de agonistas o, adrenérgicos em
animais tem sido utilizada para produzir analgesia dose-dependente
sem inducdo de ataxia (Vaadédo et a., 2002). Ao contrério dos
opidides, ndo produzem depressdo respiratéria, ndusea, prurido ou
retencdo urin&ria. Também estdo associados ao decréscimo do
requerimento de anestésico inalatorio (Stoelting, 1999).

Em humanos, a clonidina é comumente utilizada na anestesia
regional, em associagdo com anestésicos locais e/ou opidides para
melhorar a qualidade e duragdo da analgesia (Armand et al., 1998) e
como adjuvante da anestesia geral. Além disso, os farmacos agonistas
o, adrenérgicos ao diminuirem a estimulacdo simpatoadrenal,
diminuem aresposta ao estresse cirurgico (Braz, 2000).

Diante destas consideraces e tendo em vista a eficiéncia do
sufentanil e da clonidina no homem e a caréncia de informagdes sobre
a utilizacdo deste farmaco em pequenos animais, 0 objetivo geral
deste trabalho foi avaliar o efeito analgésico do sufentanil e da
clonidina pela via epidural associados a anestesia com halotano em
cdes submetidos a ovéario-histerectomia no periodo intra e pos

operatério imediato, e seus efeitos cardiovasculares e respiratorios.



Assim 0s obj etivos especificos foram:

- Avaliar comparativamente a qualidade e duracdo da analgesia
com o sufentanil e com a clonidina via epidura no intra e pos-
operatorio imediato, associados a anestesia com halotano em cées
submetidos a ovario-histerectomia.

- Avaiar comparativamente os efeitos cardiovasculares e
respiratorios da administragdo do sufentanil e da clonidina via
epidural no intra e pds-operatério imediato, associados a anestesia
com halotano em cées submetidos a ovério-histerectomia

- Através da comparacdo de parametros fisiologicos, dados
laboratoriais e sinais comportamentals, estabelecer qual dos dois
farmacos € o mais eficiente em cées, quando administrado pela via

epidural.



2- REVISAO DE LITERATURA

2.1 Fisiologia da dor

A dor € uma sensacdo necessaria para o funcionamento normal
do organismo, ela exerce uma funcdo protetora, e proporciona
informagdes concernentes a localizagdo e intensidade dos estimulos
nocivos e potencialmente lesivos aos tecidos do organismo (Guyton,
1997).

Segundo Bastos et al. (2002), a dor tem 3 funcdes bésicas:

1) a de curta duragdo tem a funcdo de afastar o animal
rapidamente e de maneira reflexa da fonte de perigo evitando danos
maiores,

2) a de duragdo mais longa promove comportamentos tais como
0 descanso, 0 cuidado com o corpo, 0 comer, beber, dormir e a
inatividade, o que ajuda na recuperacdo do corpo e na reconstrucéo
dos tecidos danificados;

3) a expressdo da dor tem um importante papel, especialmente
em animais sociais, pois permite aos outros identificar situagtes

causadoras de dor, permitindo ao mesmo tempo que aprendam a evitar



tais situages assim como gjudar a vitima a se recuperar, o que € bom

para a espécie como um todo.

2.2 Aspectos periféricos da dor

Os nociceptores (receptores da dor) sdo principalmente
terminagdes nervosas livres. Estas ndo possuem estruturas acessorias
especializadas e podem ser encontradas em praticamente todos 0s
tipos de tecidos no organismo. Apresentam-se distribuidos
difusamente nas camadas superficiais da pele, e também em tecidos
internos (Guyton, 1997). De acordo com Lamont et al. (2000) os
nociceptores déo origem a dois tipos de fibras nervosas aferentes até a
medula espinhal:

1- fibras mielinizadas de pequeno diametro do tipo A-delta —
conduzem impulsos na velocidade de 5 a 30 m s?, e que comumente
estdo associados a sensacOes dolorosas bem definidas e claramente
perceptiveis — a chamada dor aguda rapida. A duracdo destas
sensacOes e relativamente curta;

2- fibras ndo-mielinizadas de pequeno diametro do tipo C — tem
uma velocidade de conduc&o de 0,5 a2 m s*, muito mais lenta que &
anterior. Estas fibras estdo relacionadas com sensacbes mais
duradouras do tipo impreciso, lategjante ou em queimag&o — a chamada

dor cronica ou lenta. Este tipo de dor que é transmitida por estas fibras



pode ser relacionada com respostas autondmicas do sistema nervoso
simpatico, como aumento da frequéncia cardiaca, pressdo arterial,
pupilas dilatadas e sudorese, e em gera esta associada a destruicéo
tecidual .

Os nociceptores sao receptores polimodals, visto que podem
responder a uma série de estimulos diferentes (mecanicos, térmicos e
guimicos). Em geral, a dor rapida € produzida por receptores dos tipos
mecanico e térmico, enquanto a dor lenta pode ser produzida por
gualquer um dos trés tipos (Guyton, 1997 e Hansen, 1996).
M ediadores quimicos (neurotransmissores) sdo liberados pel os tecidos
lesonados e ativam 0s nociceptores. Estes mediadores sdo as
bradicininas, a substancia P, serotonina, histamina, ions potassio,
acidos, acetilcolina, enzimas proteoliticas, prostaglandinas, que sdo 0s
responsavels pelos aspectos mais persistentes da dor, tdo logo tenha
cessado o estimulo fisico inicial. A liberac8o desses varios excitantes
algicos quimicos apls a lesdo tecidual ndo apenas estimula 0s
nociceptores quimicos, mas também diminui muito o limiar para a
estimulac&o dos receptores de dor mecanossensiveis e termossensiveis
(Hansen, 1996).

Uma caracteristica marcante dos receptores da dor, que os
diferencia dos demais tipos de receptores somaticos, € a falta de
adaptacdo; as vezes, com 0 passar do tempo, a excitacdo das fibras
dolorosas aumenta progressivamente com a continuacdo do estimulo,

no fendmeno conhecido como hiperalgesia (Guyton, 1997).



2.3 Aspectos centrais da dor

As fibras da dor projetam-se até a medula espinhal, onde fazem
Sinapse com 0s neurdnios existentes no corno dorsal da medula. Estes
neurdnios (chamados de células de transmissdo ou células T) estéo
envolvidos em reflexos espinhais locais ou projetam-se até os centros
superiores do sSistema nervoso via tratos espinotalamicos laterais.
Portanto, as células T sdo as células de retransmissdo da informagéo
periférica, no que concerne a informagdo dolorosa, em direcdo aos
centros superiores (Guyton, 1997).

Além da recepcdo das informacbes excitatrias oriundas das
fibras nociceptivas, as células T também estdo submetidas a uma
informac&o inibitéria conduzida pelos interneurdnios que se originam
na substéncia gelatinosa da substancia cinzenta do corno dorsa da
medula espinhal. Estes interneurdnios da substancia gelatinosa
(células SG), por sua vez, sdo excitados por informagdes trazidas por
aferentes mecanossensiveis de grande diametro e baixo limiar
excitatorio. Portanto, as células de transmissdo recebem informacdes
excitatorias de aferentes nociceptores, e informacdes inibitorias de
aferentes mecanossensiveis de grande didmetro, via cdlulas SG. O
equilibrio geral dos niveis das influéncias excitatorias e inibitorias
com relacdo as células de transmisdo € da maior importancia, para que
sgja determinado se a sensacdo da dor serd, ou ndo, retransmitida até
0S centros cognitivos superiores do cérebro. Portanto a estimulagéo de

mecanorreceptores de baixo limiar (sgja por meio elétrico ou por acéo



mecanica) poderd inibir a transmissdo dos sinais da dor através da
célula T, mediante a alteracdo do equilibrio entre as informacdes. Esta
modulagdo da transmissdo da dor, mediante a alteragdo do estimulo
aferente a medula espinhal € conhecida como teoria da comporta (ou
portal) do controle da dor. Os interneurdnios inibitorios presentes na
substéncia gelatinosa da medula espinhal também podem ser
influenciados por informagdes descendentes inibitdrias, provenientes
de centros cerebrais superiores, causando analgesia, mediante a

inibicdo da transmissdo da dor em nivel da medula (Guyton, 1997).

2.4 Principaisvias dador

De acordo com Lamont et al. (2000), ao entrar na medula a partir
das raizes dorsais espinhais, as fibras da dor terminam sobre os
neurdnios nos cornos dorsais. Aqui, novamente ha dois sistemas de
processamento dos sinais da dor a caminho do cérebro.

Via Neo-espinotalamica

As terminacBes nervosas livres recebem o estimulo e o
transmitem para o prolongamento periférico de um neurénio pseudo-
unipolar (Neurénios |, localizados nos ganglios espinhais das raizes
dorsais). O seu prolongamento central, que penetra na medula e
bifurca-se em um ramo ascendente longo e um ramo descendente
curto (trato de Lissauer), faz sinapse com os Neuronios 1, localizado

nalaminal de Rexed, onde seus ax6nios cruzam o plano mediano pela
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comissura anterior, dirigem-se craniadmente para constituir o trato
espino-talamico lateral, terminando na sinapse com os Neuroénios |11,
localizados no tdlamo no nucleo ventrobasal. Seus axdnios, formando
as radiagOes taldmicas, levam o impulso a area somestésica (cortex
sensorial somatico). Esta via € responsavel pela transmissédo da dor
rapida.

Via Paleo-espinotaldmica

O seu inicio é semelhante a via anterior, modificando-se a partir
da localizagcdo dos Neurdnios Il que € na lamina V de Rexed. Seus
axonios chegam a comissura anterior do mesmo lado e do lado oposto,
dirigem-se cranidmente congtituindo o trato espino-reticular,
terminando na sinapse com os Neurdnios |11, localizados na formagéo
reticular do tdlamo, onde originam as fibras reticulo-taldmicas que
terminam nos ndcleos intralaminares do taamo (Neurénios V),
projetando-se para amplas areas do cortex cerebral. Nessa via, as
fibras periféricas terminam quase que inteiramente nas laminas |11 e [11
das raizes dorsais, que em conjunto, sdo chamadas de substancia

gelatinosa.
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2.5 Funcdo da formacédo reticular, do talamo e do cortex

cerebral na apreciacdo da dor

A remocdo completa das areas sensoriais sométicas do cortex
cerebral ndo destr6i a capacidade de um animal perceber a dor.
Portanto, € provavel que impulsos de dor que entram na formacéo
reticular, no tdlamo e em outros centros inferiores possam causar a
percepcdo consciente da dor. Apesar do cortex desempenhar um papel
importante na interpretacdo da dor em termos de localizag&o, natureza
e intensidade, a percepcdo pode ser uma funcao dos centros inferiores
(Guyton, 1997).

2.6 Dor visceral edor referida

Qualquer estimulo que excite as terminacdes nervosas da dor em
areas difusas das visceras causa dor visceral. Esses estimulos incluem
isquemia do tecido visceral, lesdo quimica da superficie das visceras,
espasmo do musculo liso de uma viscera oca, distensdo de uma
viscera oca por aumento da pressdo interna e estiramento dos
ligamentos (Guyton, 1997).

Essencialmente, toda verdadeira dor visceral que se origina nas

cavidades abdominal e torécica é transmitida por fibras nervosas da
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dor que ocorrem nos nervos autondmicos, sobretudo nos nervos
simpaticos. Estas sfo fibras do tipo C e, portanto, s6 podem transmitir
o tipo de dor crénica-surda-sofrida. A dor visceral é freqientemente
percebida pelo individuo em locais que estdo distantes do local de
origem. Esta translocacéo da sensacdo dolorosa é conhecida como dor
referida. 1sso ocorre porque ha ramos das fibras viscerais da dor que
fazem sinapses, na medula espinhal, com alguns dos mesmos
neurdnios de segunda ordem que recebem fibras da dor provenientes
da pele. As superficies parietais, tais como a pele, séo supridas por
extensa inervacdo da dor a partir dos nervos espinhais, mas néo dos
nervos simpaticos, portanto, a dor a partir da parede parietal que

recobre a viscera é freqlentemente aguda (Guyton, 1997).

2.7 Aspectos clinicos da dor

A dor pode ser classificada quanto a sua origem como organica
ou fisioldgica. A dor orgénica pode ser subdividida em dor visceral e
somatica. Um tipo adiciona de dor organica, associada com danos ao
sistema nervoso € chamado de dor neuropatica (Thurmon et al., 1999).

Quanto a natureza pode ser também classificada como fisioldgica
ou patologicas A dor fisiologica resulta do reconhecimento de
estimulo de calor, frio ou pressao e € protetora ao animal (dor répida e

dor lenta). A dor patoldgica € o resultado de processos inflamatério



13

(envolvendo estruturas somética e visceral) ou neuropético. A dor
patolégica pode ainda ser caracterizada quanto ao tempo de
aparecimento em dor aguda que ocorreu recentemente e dor crénica
(Thurmon et a., 1999).

Nocicepcdo é um processo fisiologico que quando completo
resulta em percepcdo da dor. Consiste de 4 fases:

1- transducdo: transformacgdo do estimulo nocivo em atividade
el étrica no nociceptor periférico;

2- transmissdo: propagacdo do estimulo nervoso através do
sistema nervoso periférico. Fibras aferentes sensoriais consistem em
fibras A delta mielinizadas que conduzem a dor rapida e fibras C ndo
mielinizadas que conduzem a dor lenta;

3- modulagdo: ocorre através do sistema analgésico endogeno
descendente que modifica a transmissdo nocicepiva. Este sistema
endogeno (opidides) modula a nocicepcdo através da inibicdo do
processo de estimulo dentro das células do corno dorsal da medula;

4- percepcdo: € o processo final resultante do sucesso da
transducdo, transmissdo, modulacdo e integracdo das funcdes
talamocortical, reticular e limbica para produzir experiéncia
consciente subjetiva e emocional de dor (Thurmon et al., 1999).

A identificacdo do comportamento sugestivo de dor é a base do
reconhecimento clinico. Embora a dor sgja subjetiva e ndo possa ser
observada ou avaliada diretamente, a expressao exterior, por
comportamento de dor observéveis, define seu impacto sobre os
animais e pode ser influenciada por diversos fatores como o individuo,

0 ambiente e a natureza do estimulo doloroso (Hansen, 1996).
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Para se obter uma avaliagdo mais precisa da dor deve-se somar as
respostas comportamentais, hormonais e metabdlicas. De acordo com
Hansen (1996) alguns sinais devem ser observados no pos-operatorio
paraa possivel deteccéo dador:

-inducéo de atividade anormal — os animais podem mostrar-se
reclusos, abandonando seu ambiente, inativos, prestam pouca atencéo
aos estimulos ambientais e podem estar apaticos, letérgicos ou
deprimidos. No outro extremo, alguns animais parecem estar agitados
ou mesmo delirantes;

- postura corporal — serve com importante localizador da dor
regional. Os pacientes com dor abdominal visceral podem exibir dorso
rigido e arqueamento de suas costas. Apds cirurgia toracica ou
abdominal alguns cées parecem relutar em se deitar, outros preferem o
decubito esternal;

- agpectos cefdlicos e faciais — orelhas mantidas para baixo, olhos
podem estar arregalados, com midriase, ou parcia mente fechados com
aspecto apatico;

- vocalizagdes — encontram-se no topo da hierarquia das
respostas comportamentais a dor;

- comportamentos interativos — frequentemente alterados pela
dor. Reacdo a papacdo da area dolorosa; podem estar anormalmente
timidos ou agressivos;

- dnais fisologicos — taquipnéia, taquicardia, hipertensdo,
midriase, salivacéo.

Em muitas ocasifes, a dor pés-operatoria, no homem, tem sido

associada com disfungbes cardiocirculatdrias  (vasoconstricao,
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aumento do consumo de O,, diminuic¢&o do débito cardiaco e aumento
da pressdo arterial), gastrintestinais (nausea, vomito, ileo paralitico),
respiratorias (disfuncdo pulmonar, atelectasia e hipoxemia), mascul o-
esguel éticas (alteracdo do metabolismo muscular e atrofia progressiva)
e estresse (Castro et d., 1991). Além disso, o trauma cirdrgico induz a
liberacdo de mediadores quimicos inflamatérios que diminuem o
limiar das fibras aferentes, levando ao aparecimento da sensibilizagéo
periférica e central (Lamont et al., 2000).

2.8 Estratégias para analgesia

Analgesia € definida clinicamente como a redugdo da intensidade
da dor percebida. Ou sgja, ndo ocorre completa eliminagdo da dor,
mas sim a deixa-se tolerével (hipoalgesia). Isto se faz interrompendo a
nocicepcao em um ou mais pontos entre o nociceptor periférico e o
cortex cerebral, através da combinacdo de farmacos analgésicos e
técnicas, diminuindo assm as doses e os efeitos colaterais. Ja
analgesia pré-emptiva refere-se a aplicacdo de técnicas analgésicas
antes da exposicdo do paciente ao estimulo nocivo, ou sga antes da
injuria (Thurmon et al., 1999).

Segundo Waterman (1997), a analgesia preventiva pode evitar a
sensibilizacgo central, embora essa técnica ndo elimine totalmente a

dor pGs-operatoria e objetive primariamente minimizar aintensidade e
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duracdo da dor, apds a manipulacdo e o trauma cirdrgico. Também
tem sido referido que a administracéo preventiva de analgésicos, para
0 controle da dor pés-operatdria, pode ser mais efetiva do que 0 uso
dessas substancias quando os sinais de dor sdo evidentes (McMurphy,
1993).

Varios farmacos tém sido empregados como analgésicos em cées
como 0s opidides agonistas e agonistas parciais, anestésicos locais,
agonistas a., adrenérgicos, antiinflamatorios ndo esteroidais e agentes

dissociativos como a cetamina (Thurmon et al., 1999).

2.9 Opidides

Os opidides séo um grupo diverso de farmacos natural e sintético
usados na manutencdo da analgesia pos-operatéria e dor do cancer
(Vesa et a. 1996). Receptores opidides estédo localizados na
periferia, medula e estruturas supraespinhal. Atuam na transmisséo
nociceptiva aferente periférica e central e por isso sdo extremamente
eficientes no tratamento da dor inflamatéria aguda. O alivio da dor
visceral € mais profundo e prolongado quando se utiliza opidides pela
via epidural em relacdo a analgesia proporcionada com 0 uso de
opioides parenterais (Muir et al., 1997).

Os efeitos analgésicos dos opidides estdo relacionados a inibicdo

da transmissdo da dor no corno dorsa da medula espinha pela
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inibic&o da liberagdo de neurotransmissores excitatorios dos neurdnios
de primeira ordem e ativacdo dos mecanismos descendentes (Braz et
al., 1998).

Existem pelo menos trés tipos de receptores opioides p (mu),
(Kapa) e d (delta). O receptor p € o mais relacionado com a analgesia,
mas 0s outros dois também possuem efeito anti-nociceptivo. De
acordo com a acdo que exercem sobre 0s receptores, 0s opidides sdo
classificados em trés grupos. agonistas, agonistas-antagonistas e
antagonistas (Thurmon et al., 1999).

O sufentanil € um opidde agonista, analogo ao fentanil, porém
sua poténcia analgésica € cinco a dez vezes maior, sendo o fentanil
100 vezes mais potente que a morfina. Devido a sua caracteristica de
lipossolubilidade, possui pequeno periodo de laténcia, mas também
curta duragé@o de acdo, caracteristica que o faz ser uma 6Gtima opgéo
como analgésico intra-operatdrio, mas ndo uma boa op¢do para
analgesia pos-operatoria prolongada (Stoelting, 1999). Os efeitos
colaterais mais comuns apoés a injecdo epidural dos opiodides incluem
depressao respiratéria, retencdo urinaria, vomito, constipacdo, prurido
e hipotermia. Os opidides lipofilicos produzem menos efeitos
colaterais gastrintestinais como vomito e constipacéo (Meert, 2000) e
a depressdo respiratdria € menor em funcdo de terem menor efeito
sobre afuncéo respiratoria (Valadéo et al., 2002).

No homem o sufentanil apresenta inicio de acdo entre 5 a 15
minutos pela via epidural, e analgesia de 3 a 5 horas (Sabbe et al.,
1994; Stevens et a., 1993). Ja segundo Tan (1998), 5 a 15ug de

sufentanil pelaviaepidural produzem uma hora de analgesia.
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Sabbe et al. (1994) investigaram a fisiologia e a toxicologia da
administragdo epidural de sufentanil em cées e observaram que a
injecao epidura produz anti-nocicepcdo dose-dependente, assim como
bradicardia, hipotermia e sonoléncia e ndo observaram evidéncias de
neurotoxicidade apl6s a administracdo de sufentanil epidural. Ja
Gilman et a. (1992) relatam que, em humanos, o sufentanil induz
profunda analgesia e, em doses suficientes gera anestesa com
estabilidade cardiovascular impressionante.

Vertommen e a. (1995), avadiaam as ateracOes
hemodindmicas, no equilibrio acido-base e passagem placentaria de
50ug de sufentanil pela via intravenosa e epidural, concluindo que
com esta dose o sufentanil ndo aterou a pressdo arteriad média, a
freqiéncia cardiaca e o equilibrio &cido-base da mée e do feto.

Em um estudo realizado por Vercauteren et al. (1990) em
humanos para comparar a analgesia pos-operatdria do sufentanil
epidura isolado com sufentanil e clonidina associados, a associagdo
proporcionou melhor analgesia, porém com diminuicdo significativa

da pressdo arterial sanguinea.

2.10 Agonistas o, adrenér gicos

Os agonistas o, adrenérgicos atuam em receptores o, N0 COrnNo

dorsal da medula modulando a liberagdo de substéncia P e de varios
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outros neurotransmissores envolvidos na transmissdo da informagéo
nociceptiva. Como agem em sinergismo com 0s opidides, sGo uma
opcéo quando ocorre tolerancia aos opioides. Receptores a,, também
estdo localizados acima da medula no tdamo e cortex cerebral e
guando ativados inibem a liberacdo de norepinefrina, resultando em
sedacdo profunda que diminui a percepcdo consciente da dor
(Eisenach et al., 1987; Braz, 2000).

Dentro do grupo dos agonistas o, adrenérgicos, encontra-se a
clonidina, um composto imidazélico, com efeitos anti-hipertensivo e
anti-nociceptivo (Armand et al., 1998). Iniciamente, a clonidina foi
introduzida na medicina como descongestionante nasal e depois como
medicacdo anti-hipertensiva, mas, por causar sedacdo, hipnose e
analgesia, comecgou a ser utilizada por anestesiol ogistas na medicacdo
pré-anestésica, na anestesia geral e nas anestesias raquidianas (Braz,
2000).

A clonidina atua seletivamente sobre os receptores o, pré-
sindpticos que quando ativados inibem a liberacdo da noradrenaina e
o, pOs-singpticos levando a vasoconstricdo da musculatura lisa
(Smonetti et a., 1997; Julido & Lauretti, 2000). Kroin et al. (1996),
utilizando doses de 500, 1000 e 2000ug de clonidina pela via
intratecal em caes conscientes, observaram um efeito bifasico na
pressdo arterial, um descrécimo com 500ug e aumento com 2000pg.

Em humanos, apds administracdo pela via epidural, a clonidina é
rapidamente absorvida, atingindo pico de concentracéo plasmatica em
torno de 30 minutos, coincidente com o nivel méximo de analgesia.

Seu efeito analgésico € de 3 a 5 horas, ndo sendo uma boa opcéo
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guando se desga analgesia prolongada no pos-operatorio. Sua acéo
analgésica via epidural deve-se a ativacdo de receptores o, da
substancia cinzenta da coluna dorsal da medula espinhal. A clonidina
tem sido utilizada isoladamente, por via epidural, para diminuir as
doses necessarias dos anestésicos inaatérios durante anestesia geral,
aumentar a estabilidade hemodinamica, visto que reduz os niveis de
catecolaminas circulantes e prolongar a analgesia no pos-operatorio.
Devido a esses efeitos, o custo da anestesia também diminui (Braz,
2000).

Segundo Simonetti et al. (1997) foi demonstrado que a clonidina
reduz a CAM (concentracdo alveolar minima) do halotano em animais
de experimentacéo e de acordo com Braz (2000), a clonidina € mais
efetiva quando utilizada por viaintratecal, seguida daviaepidural e da
via venosa, de maneira dose-dependente na analgesia pés-operatéria.
Chiari et a. (1999) afirmaram que no homem 150ug de clonidina
intratecal, utilizada como agente anestésico Unico para cesariana,
promoveu analgesia, aliviando a dor pos-operatéria por 6 horas.

Ghignone et a. (1987) utilizando 9ug kg™ de clonidina epidural
em cées concluiram que devido ao potente efeito analgésico e
pequenas alteracbes hemodindmicas, a clonidina parece ser segura
para uso no tratamento da dor pés-operatoria aguda. No homem, De
Kock et al. (1993) avaiaram a eficacia da clonidina pela via
intravenosa e epidural para analgesia no intra e pos-operatorio e De
Kock et al. (1995) comparam a clonidina com o sufentanil epidura e

concluiram que a clonidina melhora a estabilidade hemodinamica
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intra-operatoria guando comparada com o sufentanil epidural, e ambos
os farmacos produziram adequada anal gesia pos-operatoria.

A clonidina tem sido associada a anestésicos locais e opidides
para melhorar a qualidade e duragdo da analgesia epidural no pés-
operatério e diminuir aincidéncia de efeitos colaterais, por ndo causar
prurido, retencéo urinaria e depressdo respiratoria, efeitos comuns dos
agentes opiodides (Eisenach & Grice, 1988; Armand et al., 1998; De
Rossi et al., 2003).

De Kock et a. (1999) compararam a clonidina e bupivacaina
epidural como agente analgésico Unico durante e apds cirurgia
abdominal e concluiram que altas doses de clonidina potencializam a
anestesia geral e produzem analgesia pos-operatoria mais efetiva que a
bupivacaina nas doses testadas.

Luz et a. (1999) compararam, em humanos, o uso epidural de
clonidina (1 pg kg?') com 30 pg kg' de morfina, associadas a
bupivacaina e sugeriram que com pequenas doses de clonidina
epidural € menos provavel ocorrer depressao respiratéria do que com a
morfina, podendo ser recomendada como uma alternativa segura na
anestesia epidural pediétrica. Ja Milligan et al. (2000) relatam que em
humanos, a combinacéo de clonidina e levobupivacaina administradas
pela via epidural produz significativa melhora na manutencdo da
analgesia pos-operatoria.

No estudo de Penon et a. (1991) foram administrados 300ug de
clonidina epidural em humanos para avaliar os efeitos produzidos na

circulagdo e no controle ventilatorio, encontrando como resultados
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diminuicdo significativa na pressdo arterial e freqiéncia cardiaca e

moderada depressao respiratéria.
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3- MATERIAL E METODOS

O presente estudo foi realizado no laboratdrio de Cirurgia
Experimental (LACE) do Hospital Veterin&rio da Universidade
Federal de SantaMaria (UFSM).

3.1 Animais

Foram utilizados 20 cées de diferentes racas ou sem raca definida
(SRD), fémeas adultas, clinicamente higidas, com peso entre 10 e 20
kg, oriundas da rotina hospitalar do Hospita Veterindrio da
Universidade Federa de Santa Maria, encaminhadas para realizagéo
de ovario-histerectomia eletivae Os propriet&rios que, apds
esclarecidos sobre o projeto, concordaram com a inclusdo de seus
animais ficaram isentos de qualquer custo. Os animais chegaram ao
Hospital Veterinario pela manha, em jgum prévio, hidrico e sdlido, de
12 horas e foram liberados no periodo datarde, apds seis horas de pés-
operatorio. No periodo em que permaneceram no hospital foram

aojados individual mente no canil de internagdo do mesmo.
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3.2 Separacdo dosanimais

Os céaes foram separados aleatoriamente em dois grupos de igual
nimero denominados grupo CLO (Clonidind) e grupo SUF
(Sufentanil). Nos animais do grupo CLO foi realizada analgesia
epidura com clonidina’ na dose de 150ug/c&o e os caes do grupo SUF
receberam como analgésico sufentanil® na dose de 50pg/céo, também

pelaviaepidural.

3.3 Fase pré-operatoria

Os animais ao chegarem foram encaminhados para realizac&o do
exame clinico e ap6s serem considerados aptos, foram pesados e
encaminhados para redlizacdo da tricotomia da regido ventral do
abdome para redlizacdo da cirurgia, regid lombo-sacra para
realizacéo da puncdo epidural, porcao interna da coxa para coleta de
sangue arterial, regido metacarpiana para mensuracdo da presséo

arterial sistélica e regido da veia cefdlica para acesso venoso. Apos a

! Clonidin® - Cristélia Produtos Quimicos Farmacéuticos LTDA — Itapira, SP—
Brasil.

2 Fastfen® - Cristalia Produtos Quimicos Farmacéuticos LTDA — Itapira, SP—
Brasil.
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tricotomia os animais foram encaminhados ao bloco cirdrgico do
LACE.

No periodo intitulado TO foram avaliados: freqiiéncia cardiaca
(FC), frequéncia respiratoria (f), pressdo arterial sistélica (PAS),
temperatura (T°C), saturacdo de oxigénio na hemoglobina (SatO2),
ritmo cardiaco e foi coletada a primeira amostra de sangue arteria
para realizacdo do exame de gasometria (TOG- valores basais) através
de puncdo percutanea da artéria femoral com agulha e seringa de

insulina previamente heparinizadas (Figura 1).

FIGURA 1- Coleta de sangue da artéria femoral para gasometria
em uma cadela a ser submetida a ovério-histerectomia e analgesia

epidural com clonidina ou sufentanil.

Em relacdo ao exame gasométrico, foram coletadas mais duas
amostras de cada animal, uma 30 minutos apods realizada epidural
(T1G) e a outra quatro horas depois (T2G). O sangue coletado foi
armazenado de forma anaerébica, mantido sob refrigeracéo e

encaminhado para o Laboratério de Andises Clinicas do Hospital
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Universitario da UFSM, em um periodo de no maximo duas horas
apods a coleta. Foram analisados pH, pressdo parcial arterial de CO,
(PaCO,), pressdo parcia arterial de O, (PaO,), saturacdo de O, na
hemoglobina (SatO,), excesso de base (BE), bicarbonato (HCOs) e
CO, total (TCOy).

Apds o TO, ocorreu venéclise da veia cefdlica com cateter
intravenoso  periférico® de calibre apropriado por onde foi
administrado Ringer Lactato® na velocidade de 10ml kg™ h™; inducéo
anestésica através de uma mistura de partes iguais de tiopental sodico’
a 2,5% e propofol®, sendo calculada a dose de 0,8ml kg™ da mistura e
redlizada intubacdo orotraqueal com tragueotubo’ de numeracdo
apropriada. O plano anestésico cirurgico foi mantido através de
anestesia inalatéria com halotano® em vaporizador calibrado, iniciando
a2V %, utilizando o sistema ndo-reinaatorio de Bain com fluxo de O,
de 150ml Kg™* min™.,

Em seguida o animal foi colocado na posicéao de esfinge, ou sgja,
decubito esternal com os membros posteriores tracionados para frente,

realizada antissepsia da regido lombo-sacra e efetuada a puncdo do
espaco epidural.

3 Cateter intravascular periférico JELCO plus® 20G — Johnson& Johnson — S0
José dos Campos, SP — Brasil. )

* Solucéo de Ringer com Lactato de sodio — Aster Produtos Médicos LTDA —
Sorocaba, SP.

> Thiopentax® - Cristélia Produtos Quimicos Farmacéuticos LTDA — Itapira, SP—
Brasil.

® Propovan® - Cristalia Produtos Quimicos Farmacéuticos LTDA — Itapira, SP—
Brasil.

™ urphy com balonete. Diametro interno de 7,0-9,0cm.

8 Halothano® - Cristalia Produtos Quimicos Farmacéuticos LTDA — ltapira, SP—
Brasil.
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3.4 Técnica epidural

Esta técnica consistiu em primeiramente localizar o espaco
lombo-sacro (entre L7 e S1), através da identificac8o bilateral das
proeminéncias iliacas, sendo tragada entdo uma linha imaginaria
unindo-as, de modo a cruzar o processo espinhoso da ultima vértebra
lombar. O local para introducdo da agulha localizava-se na linha
media imediatamente apos este processo. A puncéo foi realizada com
agulha espinha® de acordo com o tamanho do animal. Foram
utilizados testes da perda da resisténcia através da administracdo de 2-
3 ml de ar ou de solucdo fisiologica e aspiracdo para descartar a
presenca de sangue ou liquor, indicando assim uma puncéo
inadequada (Figura 2).

Realizada a puncéo foi administrado um dos farmacos em estudo,
de acordo com o grupo ao qua o animal pertencia. O volume total
administrado foi de 1ml 4,5kg™* em todos os animais, volume este

completado com solucdo fisiol6gica

°BD Spinal 22G 11/2 — Becton Dickinson — Curitiba, PR - Brasil.
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FIGURA 2- Agulhalocalizada no espaco epidural L7-S1 (A), teste da
perda de resisténcia através da administracdo de 2ml de
ar (B) e injecdo de um dos farmacos em estudo pela via
epidural (C) em uma cadela a ser submetida a ovario-
histerectomia e analgesia epidural com clonidina ou

sufentanil.

3.5. Procedimento cirurgico e avaliagdo intra-operatoéria

Efetuada a analgesia epidural o animal foi posicionado em
decubito dorsal, feita a antissepsia com acool etilico e iodo povidine,
e passados dez minutos da epidural iniciou-se 0 procedimento
cirargico, ou sga, ovario-histerectomia através de laparotomia

mediana retro-umbilical, realizada sempre pelo mesmo cirurgido. Os
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animais receberam como profilaxia antimicrobiana ampicilina sodica™
20 mg kg 1V.

O tempo intitulado T1 correspondeu a quinze minutos apos
epidural e a seguir os demais tempos (T2, T3 e T4) foram a cada
guinze minutos até o final do procedimento. Em cada tempo foram
mensurados. FC, f, SatO2, PAS, Volume corrente (V1) e Volume
minuto (V ), ritmo cardiaco, T°C, e concentracdo de halotano emitida
pelo vaporizador (V%). Em relacdo ao plano anestésico, a cada
mensuragdo foi diminuido 0,5 V% de halotano, ou, encontrando-se o
animal em plano muito profundo até 1V% (Figura 3).

Durante o procedimento cirdrgico caso houvessem sinais
compativeis com dor como aumento da FC, f e/ou PAS acima de 20%

dos valores basais seria administrado fentanil*

na dose de 0,002mg
kg', e se a FC reduzisse para menos de 50 batimentos por minuto,
seria aplicado sulfato de atropina™ (0,025mg kg'™).

O tempo anestésico (TA) foi o tempo decorrido do inicio da
administracdo de halotano até a suainterrupgdo, tempo cirargico (TC),
0 tempo decorrido da cirurgia e o tempo de extubagdo (TE), foi o
tempo desde a suspensdo da administracéo do anestésico inalatorio até

o animal apresentar reflexo de degluticao.

1 Amplatil 500mg — Novafarma Industria Farmacéutica LTDA — Andpolis, GO.
" Fentanest® - Cristdlia Produtos Quimicos Farmacéuticos L TDA — Itapira, SP—
Brasil.

12 Atropion®- Ariston Inds. Quims. e Farms. LTDA — S3o Paulo,SP - Brasil
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FIGURA 3- Mensuracdo da pressdo arterial sistolica (A),
freqiéncia e ritmo cardiaco e saturacdo de
oxigénio na hemoglobina (B) e ventilbmetro
utilizado para avaiagdo do volume corrente,
volume minuto e frequéncia respiratoria (C) em
uma cadeda a s submetida a ovario-
histerectomia e analgesia epidural com clonidina

ou sufentanil.

3.6. Avaliacdo pos-operatéria

Apbs uma hora do fim do procedimento cirdrgico realizou-se a

primeira avaliagdo da analgesia pOs-operatdria através da escala de
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Firth& Haldane (Firth & Haldane, 1999) modificada apresentada no
guadro 1, e esta foi repetida a cada hora durante cinco horas, 0 que

correspondeu a seis horas de analgesia epidural .



QUADRO1- Escada de Firth&Haldane modificada utilizada para
avaliacdo da dor pOs-operatoria em caes submetidos a

ovario-histerectomia e anagesia epidura

clonidina 150png e sufentanil 50ug associados a

anestesia com halotano.

Parametro avaliado

Score

Dados fisiol 6gicos dentro da
faixadereferéncia

0

FC — acréscimo em relagéo ao basal
< 10%

10a30 %

30 a50%

> 50%

WMNEFO

f — acréscimo em relacéo ao basa
< 10%

10a30%

30 a50%

> 50%

WNEFLO

PAS— acréscimo em relacdo ao basal
< 10%

10a30 %

30 a50%

> 50%

WNEFkO

Nivel de consciéncia

Alerta

levanta-se quando estimulado

reage a estimul os mas permanece deitado
ndo reage a estimulos

WNEFLO

Palpagdo na area de inciséo

sem dor

leve desconforto (eleva o dorso quando palpa)
reage a manipulagdo com leve movimentacgéo
apresenta ganido

= O

[CSIN\N]

Vocalizagéo

N&o vocaliza

V ocaliza quando tocado
Vocalizago intermitente
Vocalizagdo continua

Pupilas Dilatadas

Salivacdo

NINWNPEFO

Temperaturaretal acimada
faixade referéncia ( 39.9°C)

1

Tota

23 pontos
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A pontuacdo maxima que poderia ser obtida seria 23 pontos,
portanto seria considerada dor moderada acima de 10 pontos.
Decorrido o tempo de avaliacéo pds-operatdria, 0S animais receberam
uma dose de 1mg kg™ de flunixim meglumine®® e foram liberados.

3.7 Andlise estatistica

As variaveis numéricas foram agrupadas e expressas como média
+ desvio padrdo. Os dados obtidos foram submetidos a andlise de
variancia e teste de Tukey para comparagdo entre as meédias dos
grupos e tempos, em nivel de significancia de 5% (P< 0,05) através do

pacote estatistico SAS para Windows.

3.8 Méodos de avaliacdo paramétrica

As variavels andisadas durante o estudo foram coletadas da

seguinte forma:

3 Banamine — Schering Plough Veterinaria— Rio de Janeiro, RJ— Brasil.
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FC - auscultagdo com estetoscOpio no periodo TO e no pos-
operatdrio, e no intra-operatorio através do oximetro de pulso™ e
monitor cardiaco™.

f - pela expansio toracica no periodo TO e no pds-operatodrio, e
no intra-operatorio através do movimento do bal&o reservatério e do
ventilémetro.

PAS - através do Doppler’® ultra-sdnico com manguito de
tamanho apropriado, de acordo com a medida da circunferéncia do
membro anterior e 0 sensor colocado na regido metacarpiana.

T°C - através de termOmetro digital, viaretal.

Sat02 - com oximetro de pulso, sendo o sensor colocado na
lingua ou mucosa bucal.

Ritmo cardiaco - através do monitor cardiaco em derivacéo I1.

V1 eV - através do ventildmetro®’ conectado ao traqueotubo.

“Modelo Nellcor N — 200 — Nellcor — S&o Paulo, SP- Brasil

> TEB MPC 10° - Teb Tecnologia Eletronica Brasileira LTDA — Sdo Paulo, SP -
Brasil

® Modelo 841 - A® - Parks Medical Eletronics Inc. — Aloha, Oregon — USA

17V entildmetro — Narcosul — Porto Alegre, RS— Brasil.
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4- RESULTADOS

Os valores basais das variaveis analisadas, relativas aos animais

dos grupos clonidina ou sufentanil, ndo apresentaram diferenca

estatistica significativa (Tabela 1).

TABELA 1-

Médias e desvio-padrdo dos valores basais das
variaveis fregléncia cardiaca (FC), frequéncia
respiratéria  (f), saturacdo de oxigénio na
hemoglobina (SatO,), pressdo arteria sistolica
(PAS) e temperatura retal (T°C) em cades submetidos
a ovario-histerectomia e analgesia epidural com
clonidina 150ug (CLO) ou sufentanil 50ug (SUF)

associ ados a anestesia com halotano.

Variaves CLO SUF
FC 137+18 130+31
(bpm)
f 30+08 41+20
(mpm)
Sato, 94+3 95+2
(%)
PAS 151+19 173+47
(mmHQ)

T°C 39,1+0,6 39,0+0,4




36

Em relacdo aos pardmetros avaliados no periodo pré e intra-
operatério, a FC e a T°C apresentaram diferenca significativa em
ambos os grupos. No grupo CLO a FC reduziu do T1 em relagdo ao
valor basal (T0), apresentando ainda diferenca estatisticado T1 parao
T3 e T4. Jano grupo SUF, a FC diminuiu do T1 em relacdo ao TO,
nao diferindo mais significativamente entre os demais tempos. A T°C
reduziu do To para T1 nos dois grupos, apresentando diferenca
estatistica entre 0 T1 e T4 no grupo CLO edo T1 para T3 e T4 no
grupo SUF. A PAS apresentou diferenca significativa apenas no grupo
CLO, diminuindo do TO para 0 T1, sem diferenca estatistica entre os
demais tempos.

Quanto a comparacdo entre os grupos, a T°C apresentou
diferenca significativa no T2 e T3, encontrando-se menor no grupo
SUF (Tabela 2).
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TABELA 2- Meédias e desvio-padréo das variaveis frequiéncia cardiaca (FC), presséo arterial sistlica (PAS),
e temperaturaretal (T°C), valores basais (T0O) e aos 15 (T1), 30 (T2), 45 (T3) e 60 (T4) minutos
apos analgesia epidural com clonidina 150ug (CLO) ou sufentanil 50ug (SUF) associados a
anestesia com halotano em cées submetidos a ovério-histerectomia
Variaves Grupo T0 T1 T2 T3 T4
FC CLO 137+18° 108+17" 99+14 ™ 88+11° 85+12°
(bpm) SUF 1304312 96+22° 97+16° 94+20° 98+24°
PAS CLO 151+19° 102+29° 101+28"° 101+29° 96+21°
(mmHgQ) SUF 173+47° 123+50° 125+51° 109+43° 138+58°
T°C CLO 39,1+0,62 382+05°  37,8£05"™  375:05"*  37,2+0,7°
SUF 39,0+0,4° 37,7+0,5° 37,3+0,5°5> 36,7+0,5° 36,5+0,6°

A,B — médias seguidas de | etras mai Uscul as diferem significamente entre os grupos pelo teste de Tukey (P<0,05).
a,b- médias seguidas de | etras mindscul as diferem significamente entre os tempos pelo teste de Tukey (P<0,05).
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A SatO, e V% apresentaram diferenca significativa em ambos
0s grupos. A SatO, apresentou a mesma diferenca nos dois grupos, ou
sgja, aumentou do T1 em relagdo ao TO, ndo diferindo mais
estatisticamente entre os demais tempos, pois a partir do T1 os
animais passaram a receber oxigénio a 100%. V% no grupo CLO
apresentou diferenca entre todos os tempos, diminuindo
progressivamente do T1 ao T4, no grupo SUF diminuiu do T1 ao T4,
mas sem apresentar diferenca estatisticaentreo T3 e o T4.

A f, V1 e Vy ndo apresentaram diferenca estatistica no grupo
CLO, mas af reduziu-se durante o periodo intra-operatério em relacéo
a0 vaor basa. JA no grupo SUF houve diferenca estatistica
significativa na f e V. A f reduziu significativamente do T1 em
relacdo ao TO, ndo apresentando diferenca entre os demais tempos. O
Vv apresentou diferenca estatisticaenteo T1 eo T4.

Quanto a comparagéo entre os grupos, a f apresentou diferenca
significativano T2 e T4, encontrando-se menor no grupo SUF (Tabela
3).

As médias das diferentes varidveis avaiadas FC, f, SatO,, PAS,
V1, Vy e T°C permaneceram em todos os tempos dentro dos limites

fisiol6gicos para a espécie canina.
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TABELA 3- Médias e desvio-padréo das variavels frequéncia respiratoria (f), saturacdo de oxigénio na
hemoglobina (SatO,), volume corrente (V1), volume minuto (V) e concentracdo de halotano
emitida pelo vaporizador (V%), valores basais (TO) e aos 15 (T1), 30 (T2), 45 (T3) e 60 (T4)
minutos apos analgesia epidural com clonidina 150ug (CLO) ou sufentanil 50ug (SUF)
associ ados a anestesia com hal otano em caes submetidos a ovario-histerectomia.

Variaves Grupo T0 T1 T2 T3 T4
f CLO 30+08° 23+222 23+117@ 22+082 25+09°2
(mpm) SUF 41+20° 11+7° 13+9°° 15+12° 13+3°°
Sato, CLO 94+3° 97+1° 97+12 97+12 97+12
(%) SUF 95+2° 98+08% 08+12 97+12 97+12
V+ CLO - 163+99°2 156+75° 164+61° 173+632
SUF - 179+78% 220+119° 213+107° 249+832
Vm CLO - 3147+2246% 3270+1749° 3848+2571° 4251+18272
SUF - 1917+740° 2187+660%  2633+1141%°  3053+514°
V% CLO - 2,0+0,02 1,4+0,1° 0,9+0,1° 0,6+0,1¢
SUF - 1,9+0,22 1,4+0,2" 1,0+0,2° 0,75+0,2°

A,B — médias seguidas de | etras mai Uscul as diferem significamente entre os grupos pelo teste de Tukey (P<0,05).
a,b - médias seguidas de |etras minuscul as diferem significamente entre os tempos pel o teste de Tukey (P<0,05).
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Quanto aos valores da gasometria arterial pH, PaCO,, PaO,,
SatO, e BE apresentaram diferenca estatistica significativano T1G em
relacdo aos tempos TOG e T2G sem diferenca estatistica entre os dois
altimos em ambos os grupos. A SatO, apresentou diferenca
significativa entre os grupos no T2G, encontrando-se mais baixa no
grupo SUF em relagdo ao grupo CLO (Tabela 4).

O HCO3 e TCO, apresentaram diferenca significativa apenas no
grupo SUF. O HCO; diferiu estatisticamente do T1G em relagdo ao
TOG nédo apresentando diferenca estatistica do T2G. O TCO,
apresentou diferenca edtatistica do T1G para o TOG e T2G, ndo
havendo diferenca entre os dois ultimos. HCO; e TCO, permaneceram
dentro dos limites fisiol 6gicos em todos os tempos, ndo caracterizando
alteragcbes metabolicas. N&o houve diferenca estatistica significativa

entre os grupos (Tabela 5).
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TABELA 4- Médias e desvio-padrédo das variaveis pH, pressdo parcial arterial de didxido de carbono
(PaCO,), pressdo parcia arterial de oxigénio (Pa0,), saturacdo de oxigénio na hemoglobina
(SatO,) nos tempos TOG (valores basais), T1G (30 minutos apods epidural), e T2G (4 horas apds
epidural) em cées submetidos a ovério-histerectomia e analgesia epidural com clonidina 150ug

(CLO) ou sufentanil 50ug (SUF) associados a anestesia com hal otano.

Variaveis Grupo TOG T1G T2G

pH CLO 7,37+0,03 7,20+0,04° 7,38+0,02°
SUF 7,360,042 7,14+0,07° 7,35+0,032

PaCO, CLO 31,0+3° 51,0+7,4° 33,5+4,2°
SUF 31,4+2,7° 59,7+11,0° 33,8+4,5"
PaO, CLO 106,2+12,6" 363,8+60,6° 111,3+13,8"
SUF 104,7+6,5° 329,0+98,1° 100,2+7,0°

SatO, CLO 97,6£0,9° 99,7+0,32 98,0+0,5"°
SUF 97,7+0,2" 99,4+1,12 97,1+0,55°

A,B — médias seguidas de | etras mai Gscul as diferem significamente entre os grupos pelo teste de Tukey (P<0,05).
a,b - médias seguidas de |etras minuscul as diferem significamente entre os tempos pel o teste de Tukey (P<0,05).
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TABELA 5- Meédias e desvio-padréo das variaveis excesso de base (BE), bicarbonato (HCOs) e dioxido de
carbono total (TCO,) nos tempos TOG (valores basais), T1G (30 minutos apos epidural), e T2G
(4 horas ap06s epidural) em caes submetidos a ovéario-histerectomia e analgesia epidural com
clonidina 150ug (CLO) ou sufentanil 50ug (SUF) associados a anestesia com hal otano.
Variaveis Grupo TOG T1G T2G
BE CLO -5,8+1,7° -9,2+1,6” -3,9+3,1°
SUF -5,9+2 2° -10,3+2,6" -6,0+2,2°
HCO; CLO 17,5+1,6° 19,2+1,7° 19,6+3,32
SUF 17,5¢1,7° 19,7+¢1,5° 18,1+2,12°
TCO, CLO 18,4+1,7° 20,7+1,92 20,6+3,4°
SUF 18,5+1,7° 21,5+1,6° 19,1+2,2°

a,b - médias seguidas de |etras minUscul as diferem significamente entre os tempos pelo teste de Tukey (P<0,05).
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O tempo anestésico e o tempo cirdrgico ndo apresentaram diferenca
significativa entre os grupos, ja o periodo de extubacdo foi
estatisticamente inferior no grupo SUF em relagdo ao grupo CLO
(Tabelab).

TABELA 6- Médias e desvio-padrdo do tempo anestésico (TA),
tempo cirdrgico (TC) e tempo para extubacéo (TE)
em cades submetidos a ovario-histerectomia e
anagesia epidural com clonidina 150ug (CLO) ou

sufentanil 50ug (SUF) associados a anestesia com

hal otano.
Variaveis CLO SUF
TA 77,6+11,8° 73,1+9,6°
TC 55,6+9,2° 53,6+9,9°
TE 21,0+3,0° 10,3+5,0°

a,b - médias seguidas de |etras minuscul as diferem significamente
entre os tempos pelo teste de Tukey (P<0,05).

Em relacéo a avaliacdo da analgesia pds-operatéria, 0 grupo
SUF apresentou escores menores durante as cinco horas de avaliagéo,
denotando diferenca estatistica em relacéo ao grupo CLO na segunda,

terceira e quarta hora de avaliacdo. Também ocorreu diferenca entre



0s tempos, da 12 para a 42 e 52 hora no grupo CLO e da 12 para a 42
horano grupo SUF (Anexos A e B).

Quanto as variaveis objetivas que fizeram parte da avaliagéo, a
FC apresentou diferenca significativa na primeira hora, encontrando-
se mais ata no grupo SUF. A f, PAS e T°C ndo apresentaram
diferenca entre os grupos, e somente a T°C variou estatisticamente
entre os tempos em ambos os grupos, el evando-se a cada hora (Tabela
7.

TABELA 7- Resultados da avaliagcdo da analgesia pos-operatoria
de acordo com a escada de Firth&Hadane
modificada em cées submetidos a ovario-
histerectomia e analgesia epidural com clonidina
150ug (CLO) ou sufentanil 50ug (SUF) associados a

anestesia com halotano.

Variavel Grupo Horas de pOs-operatorio
1h 2h 3h 4h 5h

FC CLO 108+33%% 112+32% 110+27° 123+22% 129+152
SUF  140+29°% 119+19° 122+18% 117+13* 119+15°
f CLO 28+10° 30+9°  27+10°  24+8°  26+8°
SUF  30+14*  31+9°  30+11°  34+19%°  35+10°
PAS CLO 119+13* 151+32% 151+25° 163+42% 145+32
SUF  153+40° 162+35% 182452 169+33* 167+55°
T°C CLO 36,6+0,9° 37,6+0,7™ 38,1+1,0% 38,7+0,7% 39,0+0,7°
SUF  36,6+0,9° 37,9+1,1* 38,3+1,0° 38,5+0,7° 38,6+0,5°
Score CLO 54+1.7% 4.8+1.3"® 34+1.7°% 29+1.4" 29+1.7°
total SUF 37+2.4% 24+1.7°% 16+14%% 11+1.2%° 18+1.3®

A,B — médias seguidas de | etras mai Giscul as diferem significamente entre os grupos pelo

teste de Tukey (P<0,05).
a,b - médias seguidas de |etras mintscul as diferem significamente entre os tempos pelo

teste de Tukey (P<0,05).
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5- DISCUSSAO

Os animais foram considerados higidos apds exame clinico
completo, ndo sendo aceitas fémeas em cio ou em gestacdo. N&o foi
feita nenhuma objecdo por raca. Em relacdo aos valores basais
obtidos, a PAS encontrou-se aumentada em ambos os grupos, isso
ocorreu provavelmente por estresse, ja que os animais chegaram ao
Hospital V eterinario apenas a poucas horas antes da cirurgia.

Optou-se por ovario-histerectomia como modelo de dor por esta
ser uma cirurgia que produz dor somética e visceral de moderada
intensidade e trauma tecidual de rapido inicio de agdo e curta duracéo
(Gaynor & Muir, 2002).

A dose estabelecida de 150 pg/céo de clonidinafoi em funcéo de
ser esta a dose efetiva em produzir analgesia no homem e por néo
existir na literatura dose de referéncia para uso epidura em caes.
Segundo Armand et al. (1998), doses inferiores a 150 pg séo
ineficazes em produzir analgesia no homem, independente do tipo de
cirurgia. Braz (2000) cita que em humanos 150 pug de clonidina
associada a bupivacaina na anestesia epidural para trabalho de parto
dobra a duracdo da analgesia, sem alteracoes fetais, do blogqueio motor
e da pressdo arteriad maternas, mas com reducdo da frequéncia

cardiaca materna.
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A clonidina em altas doses, de acordo com Kroin et a. (1996) e
De Kock et a. (1999), causa hipertensdo por agéo vasoconstritora nos
receptores o, adrenérgicos periféricos localizados nos vasos
sanguineos, fato ndo ocorrido neste trabalho, o que leva-se a concluir
gue adose utilizada ndo foi elevada.

Ja a dose de 50ug/céo de sufentanil eipdural foi assim
estabelecida baseada nos estudos de Vercauteren et al. (1990) que
utilizaram 50ug de sufentanil epidural em humanos para analgesia
apos cirurgia abdominal, de Stevens et a. (1993) que também
utilizaram 50ug de sufentanil epidural em cées para avaiar a
farmacocinética deste farmaco por esta via e de Vertommen et al.
(1995) no qua 50ug foi administrada em ovelhas pela via epidural,
ndo constatando alteragbes na pressdo arteria média, frequéncia
cardiaca e equilibrio &cido-base.

A escolha por comparar clonidina e sufentanil deve-se ao fato de
que ambos os farmacos possuem alta lipossolubilidade, portanto
rapido inicio de acdo pela via epidura e tempo de efeito semelhantes.
A viaepidura foi escolhida pelo fato de se obter melhores resultados
analgésicos com menos efeitos colaterais que pela via sistémica
Segundo De Kock et a. (1993), no homem a administracéo de
clonidina epidural levou a uma analgesia de melhor qualidade com os
mesmos efeitos colaterais que pela via sistémica, tanto no intra como
no pos-operatorio.

Quanto aos resultados encontrados, a diminuicdo da fequéncia
cadiaca e da pressdo arteria sSistélica neste trabaho néo

caracterizaram bradicardia e hipotensdo, diferindo dos resultados
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encontrados por Ghignone et a. (1987) e Chiari et a. (1999) que
obtiveram com o0 uso da clonidina, no homem, a presenca destes
efeitos, sendo que Chiari et al. (1999) administraram clonidina pela
via intratecal. As alteracOes no sistema cardiovascular causadas pela
clonidina devem-se a0 seu mecanismo de acdo, pois ao ativar 0s
receptores o, pré-sindpticos nas terminagdes nervosas periféricas leva
a inibicdo da liberacdo de noradrenalina causando bradicardia e
hipotensdo. A FC também pode diminuir em consequéncia do
aumento do tono vagal estimulado pela clonidina (Ghignone et al.,
1987; Braz, 2000).

Eisenach et a. (1987) relataram que em ovelhas doses de 50 a
750ug de clonidina pela via epidural ndo levaram a ateracdo na
pressdo arterial. O mesmo autor em outro estudo utilizando doses de
15 a 25 pg kg™ também pelavia epidural afirmou que com estas doses
n&o houve ocorréncia de hipotenséo e obteve-se analgesia por mais de
seis horas em ovelhas conscientes.

Segundo Ghignone et al. (1987) a anestesia com halotano pode
potenciaizar os efeitos hemodinamicos da clonidina pela inibicéo da
resposta baroreflexa e reducéo da atividade simpatica, o que explicaria
a diferenca entre a resposta hemodinamica da clonidina epidura entre
animais anestesiados e acordados.

Embora as médias de FC e PAS tenham diminuido entre os
tempos, estas permaneceram dentro dos limites considerados
fisiologicos para a espécie, pois os valores de PAS ndo diminuiram de

90 mmHg e os de FC de 60 bpm, ndo sendo necessaria nenhuma
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intervencdo farmacoldgica, como aplicacdo de atropina, durante o
procedi mento.

Em relacdo ap sistema respiratorio no grupo CLO ndo foi
detectada depresséo respiratoria através da f, V1 e Vy, gque néo
apresentaram diferenca significativa, concordando com Penon et al.
(1991) os quais ndo encontraram no homem alteracéo naf e V\ apos
administracdo de 30 pg de clonidina epidura. Entretanto os valores
elevados de PaCO, e diminuidos de pH no T1G (durante a anestesia)
demonstraram uma depressao respiratoria levando a acidose. Chiari et
a. (1999) afirmaram gque no homem a clonidina ndo causa depressao
respiratéria, no entanto Braz (2000) relatou que a clonidina em doses
terapéuticas pode causar depressdo respiratoria leve, equivaente
aguela que pode ocorrer durante o sono fisiolégico.

No grupo SUF ocorreu diminuicdo significativadaf e Vy aém
de diminuicdo na SatO, e aumento da PaCO, na gasometria arterial,
caracterizando o quadro de depresséo respiratoria, efeito colateral bem
conhecido dos opidides. Em um estudo conduzido por Sabbe et al.
(1994) utilizando doses de 10, 50 e 100 ug de sufentanil epidural em
cdes para avaliacdo da neurotoxicidade deste farmaco, ocorreu
taguipnéia inicial seguida de um pequeno decréscimo na f. Segundo
Braz et a. (1998) o risco potencial de depressdo respiratéria com
opidides lipossolUvels se caracteriza por aparecimento precoce dentro
das primeiras duas horas de sua aplicacdo, sendo dose-dependente.
Este efeito esta associado a diminuicdo da sensibilidade do centro
respiratorio a PaCoO..
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Os anestésicos inaatérios deprimem a funcdo respiratoria,
diminuindo a resposta ao CO, manifestando-se através da diminuicéo
do V\ e acréscimo da PaCO,, podendo o halotano levar a depressio
acentuada (Vesal et a., 1996 e Muir et a., 1997). Portanto néo se
pode afirmar que a depressao respiratoria encontrada neste estudo sgja
atribuida somente ao uso da clonidina e do sufentanil, necessitando de
mai ores observagies a esse respeito.

Os valores gasométricos encontrados no T2G sem diferenca
estatistica em relagdo a0 TOG demonstram que 4 horas apds a
analgesia epidural os animais dos dois grupos apresentavam condicao
gasométrica semel hante a que possuiam antes da cirurgia.

Quanto a concentracdo de halotano emitida pelo vaporizador
(V%), a cada avaliagdo diminuia-se de 0,5 a 1 V% de acordo com o
plano anestésico do paciente. Em funcdo disso é que essa variavel
apresentou diferenca significativa entre todos os tempos, menos do T3
para o T4 no grupo SUF. Os animais nos tempos T3 e T4 puderam ser
mantidos com baixas concentragdes de halotano, ou seja, em um plano
anestésico superficial, as médias do T4 (0,6 V% no grupo CLO e 0,75
V% no grupo SUF) ficaram abaixo do valor da concentragao alveolar
minima (CAM) do halotano para cdes. Segundo Simonetti et al.
(1997) a clonidina reduz a CAM do haotano em animais de
experimentacdo e Braz (2000) afirma que o uso da clonidina
potencializa a agdo dos anestésicos tanto em adultos como em
criancas, diminuindo a CAM dos indatérios halogenados. O
sufentanil também reduz o0 requerimento anestésico quando
administrado pelaviaepidura (De Kock et a., 1995).
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A temperatura retal diminuiu entre os tempos, encontrando-se
estatisticamente menor no grupo SUF nos tempos T2 e T3. A
hipotermia com o uso do sufentanil se da pela interferéncia no centro
termoregulador (Sabbe et a. 1994), também segundo Tan (1998), altas
doses de sufentanil epidural estdo associadas a supresséo do tremor e
hipotermia.

Braz (2000) relata que a clonidina exerce acdo inibitdria sobre o
centro termoregulador do hipotadlamo pela reducdo na liberagcdo de
noradrenalina, levando a diminuicio de respostas como
vasoconstricao e tremor. Em suinos, com doses de 3, 10 e 30ug kg™
de clonidina epidural, a temperatura, 0s parametros ventilatorios e o
equilibrio &cido-base permaneceram constantes durante o estudo
realizado por Gordh et al. (1986).

Contudo, a reducdo da temperatura corpora neste estudo ndo
pode ser associada exclusivamente ao sufentanil e a clonidina, pois a
anestesia gera inaatéria também altera os mecanismos de controle
térmico por causar vasodilatacdo periférica, reducdo do metabolismo
basal com conseqiiente decréscimo na producdo de calor, aém de
também levar a depressdo do centro termoregulador (Thurmon et al.,
1999).

A eficécia da analgesia proporcionada pela clonidina e sufentanil
pela via epidural, utilizando ovéario-histerectomia como modelo de
dor, no periodo intra-operatério, pode ser comprovada neste trabalho
por ndo ter sido necessaria nenhuma analgesia adicional durante a
anestesia, em funcéo de que a dor desencadeia tagquicardia, taguipnéia

e/ou hipertensdo, ateracdes que ndo foram detectadas, principalmente
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no tempo T2 que correspondia a0 momento de maior intensidade
dolorosa pela tragéo e pincamento dos pedicul os ovarianos.

Segundo De Kock et a. (1995) a clonidina epidural nas doses
testadas em seu estudo foi mais eficiente que o sufentanil epidural
proporcionando melhor estabilidade hemodindmica, demonstrada pela
reducdo do requerimento do anestésico geral e suplementacdo
analgésica, ndo havendo diferenca na qualidade da analgesia no pés-
operatorio.

A dor € uma percepcdo subjetiva, portanto torna-se muito dificil
determinar a incidéncia e severidade da dor poOs-operatoria em
animais. Alguns animais podem sentir dor sem manifestar respostas
comportamentais. Além disso, a natureza do procedimento cirdrgico
pode afetar o resultado da avaliacdo (Vesal et a., 1996).

Em relacéo a avaliacdo da analgesia no pos-operatorio imediato,
do total dos 23 pontos que poderiam ser somados através da escala de
Firth& Haldane modificada, apenas um animal e somente na primeira
hora de avaliagdo do grupo CLO apresentou pontuacéo 9, sendo todos
0S outros escores inferiores a esse valor em todas as avaliagéo,
comprovando adequada analgesia dos farmacos administrados nas
primeiras 5 horas de pos-operatério, sendo gque o grupo do sufentanil
apresentou em todas as horas scores inferiores, indicando maior grau
de analgesia.

Os animais do grupo CLO apresentaram nas primeiras duas horas
de avaiacdo pontuacbes maiores quanto ao nivel de consciéncia
Segundo Braz (2000) a clonidina produz efeito sedativo dose-
dependente independente da via administrada, discordando do estudo
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de De Kock et al. (1999) no qual a clonidina ndo produziu sedacéo
prolongada no poés-operatorio. Pode-se ainda associar ao efeito
sedativo da clonidina o maior tempo de extubagdo encontrado no
grupo CLO.

Sabbe et al., (1994) relataram que atas doses de sufentanil
epidural e intratecal levaram a rgpido aparecimento de sonoléncia em
caes e reducdo na coordenacdo motora, caracterizada pela inabilidade
dos animais suportarem seu proprio peso. Também observaram
presenca de salivacdo dose-dependente, efeitos estes ndo presenciados
neste estudo.

Devido a0 fato dos opidides e agonistas o, adrenérgicos
produzirem interacdo sinérgica anti-nociceptiva em nivel espinhal
(Chiari et al, 1999; Julido & Laureti, 2000), pode-se sugerir que uma
combinacéo de baixas doses de ambos os farmacos produziriam 6timo

efeito analgésico com minimos efeitos colaterais.
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6- CONCLUSOES

O uso de 150 ug/cdo de clonidina ou 50 ug/cédo de sufentanil
epidural em animais de 10 a 20 kg sdo opcdes seguras para serem
utilizadas em cées higidos para cirurgia abdominal, visando analgesia
intra-operatoria associados a anestesia com halotano

A depressdo respitaréria e a hipotermia encontradas neste
trabalho, ndo podem ser associadas exclusvamente ao uso do
sufentanil e da clonidina

Os dois farmacos produziram adequada analgesia no pos-
operatério, porém o sufentanil foi superior a clonidina no controle da

dor durante as cinco horas de pds-operatério imediato.
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ANEXOA - Avaliagdo completa da analgesia pos-operatoria através da escala de Firth& Haldane modificada em
cées submetidos a ovario-histerectomia e analgesia epidural com 150ug de clonidina associada a
anestesia com halotano.

Pardmetro avaliado Sco HORAS DE POS-OPERATORIO
re 1H \ 2H \ 3H \ 4H \ 5H
Dados fisiol 6gicos 1-0 6-0 1-0 6-0 1-0 6-0 1-0 6-0 1-0 6-0
dentro da 0 |2-0 7-0 2-0 7-0 2-0 7-0 2-0 7-0 2-0 7-0
faixade referéncia 3-0 8-0 3-0 8-0 3-0 8-0 3-0 8-0 3-0 8-0
4-0 9-0 4-0 9-0 4-0 9-0 4-0 9-0 4-0 9-0
5-0 10-0 |50 10-0 5-0 10-0 5-0 10-0 5-0 10-0
FC — acréscimo em relacéo
a0 basal 1-0 6-0 1-0 6-0 1-0 6-0 1-0 6-0 1-0 6-0
< 10% 0 |20 7-0 2-1 7-1 2-0 7-0 2-0 7-1 2-0 7-0
10a30% 1130 8-1 30 81 3-0 8-0 3-0 8-0 3-0 8-0
30 a50% 2 140 9-0 4-0 9-0 4-0 9-0 4-0 9-0 4-0 9-0
> 50% 3 |51 10-0 50 10-0 5-0 10-1 5-0 10-2 51 10-0
f —acréscimo em relagdo ao
basal 1-0 6-0 1-3 6-2 1-0 6-1 1-0 6-1 1-0 6-2
< 10% 0 |20 7-0 2-0 7-0 2-0 7-0 2-0 7-0 2-0 7-0
10a30% 1130 8-0 30 8-0 3-0 8-0 3-0 8-0 3-0 8-0
30 a50% 2 |41 9-0 4-0 9-0 4-0 9-0 4-0 9-0 4-0 9-0
> 50% 3|51 10-0 51 10-0 5-2 10-1 5-0 10-0 51 10-0
PAS — acréscimo em relagdo
a0 basal 1-0 6-0 1-0 6-0 1-0 6-0 1-0 6-0 1-0 6-0
< 10% 0 |20 7-0 2-0 7-0 2-0 7-0 2-0 7-1 2-0 7-0
10a30% 1130 8-2 30 8-2 3-0 8-3 3-0 8-2 3-0 8-3
30 a50% 2 |40 9-0 4-0 9-0 4-0 9-0 4-0 91 4-0 9-0
> 50% 3 |50 10-3 5-0 10-3 5-0 10-3 5-0 10-3 5-0 10-2
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Nivel de consciéncia

Alerta 0 |1-3 6-2 1-2 6-0 1-0 6-0 1-0 6-0 1-2 6-0
levanta-se quando estimulado | 1 |2-1 7-0 2-2 7-0 2-0 7-0 2-0 7-0 2-0 7-0
reege a estimulos mas| 2 |3-3 81 32 8-0 3-0 8-0 3-0 8-0 3-0 8-0
permanece deitado 4-2 9-2 4-2 9-2 4-2 9-2 4-2 9-2 4-0 9-0
ndo reage a estimulos 3 |52 10-2 5-2 10-2 51 10-0 5-2 10-0 5-2 10-0
Pal pacéo na area de inciséo
sem dor 0 |12 6-1 1-2 6-1 1-3 6-1 1-3 6-1 1-3 6-1
leve desconforto (elevao 11|20 7-2 2-1 7-1 2-1 7-2 2-1 7-2 2-1 7-2
dorso quando pal pa) 32 8-0 32 81 31 81 31 8-- 31 81
reage a manipulagdo com 2 |4-3 9-2 4-3 9-2 4-3 9-0 4-2 9-0 4-3 9-0
leve movimentacdo 5-0 10-0 5-0 10-0 51 10-0 51 10-0 51 10-2
apresenta ganido 3
Vocalizagdo 1-0 6-0 1-0 6-0 1-0 6-0 1-0 6-0 1-0 6-0
N&o vocaliza 0 |20 7-0 2-0 7-0 2-0 7-0 2-0 7-0 2-0 7-0
Vocaliza quando tocado 1130 8-0 3-0 8-0 3-0 8-0 3-0 8-0 3-0 8-0
Vocalizag8o intermitente 2 141 9-0 4-1 9-0 4-1 9-0 4-1 9-0 4-1 9-0
Vocalizag8o continua 3 |50 10-0 5-0 10-0 5-0 10-0 5-0 10-0 5-0 10-0
Pupilas Dilatadas 2 110 6-0 1-0 6-0 1-0 6-0 1-0 6-0 1-0 6-0
2-2 7-0 2-0 7-0 2-0 7-0 2-0 7-0 2-0 7-0
3-0 8-2 3-0 8-0 30 8-0 30 8-0 30 8-0
4-0 9-0 4-0 9-0 4-0 9-0 4-0 9-0 4-0 9-0
5-0 10-0 5-0 10-0 5-0 10-0 5-0 10-0 5-0 10-0
Salivagao 2 110 6-2 1-0 6-0 1-0 6-0 1-0 6-0 1-0 6-0
2-2 7-2 2-2 7-2 2-2 7-0 2-0 7-0 2-0 7-0
30 82 30 82 30 8-2 30 8-0 30 8-0
4-2 9-0 4-0 9-0 4-0 9-0 4-0 9-0 4-0 9-0
5-0 10-0 5-0 10-0 5-0 10-0 5-0 10-0 5-0 10-0
Temperaturaretal acimada 1-0 6-0 1-0 6-0 1-0 6-0 1-0 6-0 1-0 6-0
faixadereferéncia 11|20 7-0 2-0 7-0 2-0 7-0 2-0 7-0 2-0 7-0
(39.9°C) 30 8-0 30 8-0 30 8-0 30 8-0 30 8-0
4-0 9-0 4-0 9-0 4-0 9-0 4-0 9-0 4-0 9-0
5-0 10-0 5-0 10-0 5-0 10-0 5-0 10-0 5-0 10-0
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Avaliacdo completa da analgesia pds-operatoria atraves da escala de Firth& Haldane modificada

em caes submetidos a ovario-histerectomia e analgesia epidural com 50ug de sufentanil associado
aanestesia com halotano.

Par&metro avaliado Sco HORAS DE POS-OPERATORIO
re 1H 2H 3H JH 5H

Dados fisiol 6gicos 1-0 6-0 1-0 6-0 1-0 6-0 1-0 6-0 1-0 6-0
dentro da 0 |2-0 7-0 2-0 7-0 2-0 7-0 2-0 7-0 2-0 7-0
faixade referéncia 3-0 8-0 3-0 8-0 3-0 8-0 3-0 8-0 3-0 8-0

4-0 9-0 4-0 9-0 4-0 9-0 4-0 9-0 4-0 9-0

5-0 10-0 |50 10-0 5-0 10-0 5-0 10-0 5-0 10-0
FC — acréscimo em relagéo
a0 basal 1-0 6-1 1-0 6-1 1-0 6-1 1-0 6-0 1-0 6-0
< 10% 0 |22 7-2 2-0 7-2 2-1 7-0 2-0 7-0 2-0 7-0
10a30% 11|30 81 3-0 81 3-0 81 3-0 8-1 3-0 8-3
30 a50% 2 |40 9-2 4-0 9-2 4-0 9-2 4-0 9-1 4-0 9-0
> 50% 3 |52 10-0 5-0 10-0 5-0 10-0 5-0 10-0 5-0 10-0
f — acréscimo em relagdo ao
basal 1-0 6-2 1-0 6-1 1-0 6-0 1-0 6-0 1-0 6-0
< 10% 0 |20 7-0 2-0 7-0 2-0 7-0 2-0 7-0 2-3 7-0
10a30 % 11|30 8-0 31 8-0 3-0 8-0 3-1 8-2 3-1 8-0
30 a50% 2 |42 9-0 4-1 9-0 4-0 9-0 4-0 9-0 4-1 9-0
> 50% 3|50 10-0 5-0 10-0 5-0 10-0 5-0 10-0 5-0 10-0
PAS — acréscimo em relagao
a0 basal 1-- 6-0 1-0 6-0 1-0 6-0 1-0 6-0 1-0 6-1
< 10% 0 |20 7-0 2-0 7-0 2-0 7-2 2-0 7-0 2-0 7-1
10a30 % 11|30 81 3-0 8-0 3-0 8-0 3-0 8-0 3-0 8-0
30 a50% 2 |40 9-- 41 9-1 4-0 9-2 4-0 9-0 4-0 9-0
> 50% 3 |50 10-0 5-0 10-0 5-0 10-0 5-0 10-0 5-0 10-0
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Nivel de consciéncia 1-0 6-0 1-0 6-0 1-0 6-0 1-0 6-0 1-0 6-0
Alerta 0 |21 7-2 2-2 7-2 2-0 7-0 2-0 7-0 2-0 7-0
levanta-se quando estimulado | 1 |3-2 80 30 8-0 32 8-0 30 8-0 30 8-0
reege a estimulos mas| 2 |4-2 9-2 4-2 9-0 4-2 9-0 4-2 9-0 4-2 9-0
permanece deitado 5-2 10-0 5-2 10-0 51 10-0 51 10-0 51 10-0
ndo reage a estimulos 3
Pal pacéo na area de incisdo
sem dor 0 |10 6-0 1-0 6-0 1-0 6-0 1-0 6-0 1-0 6-1
leve desconforto (elevao 1121 7-0 2-1 7-0 2-0 7-0 2-0 7-0 2-0 7-0
dorso quando palpa) 3-0 8-0 3-0 8-0 3-0 8-0 3-0 8-0 3-0 8-0
reage a manipulacéo com 2 |40 9-2 4-0 9-2 4-0 9-1 4-0 9-2 4-1 9-2
leve movimentacdo 5-0 10-0 5-0 10-0 5-0 10-0 51 10-0 51 10-0
apresenta ganido 3
Vocalizagdo 1-0 6-0 1-0 6-0 1-0 6-0 1-0 6-0 1-0 6-0
N&o vocaliza 0 |20 7-0 2-0 7-0 2-0 7-0 2-0 7-0 2-0 7-0
Vocaliza quando tocado 1130 8-0 3-0 8-0 3-0 8-0 3-0 8-0 3-0 8-0
Vocalizag&o intermitente 2 |40 9-0 4-0 9-0 4-0 9-0 4-0 9-0 4-0 9-0
Vocalizag8o continua 3 |50 10-0 5-0 10-0 5-0 10-0 5-0 10-0 5-0 10-0
Pupilas Dilatadas 2 110 6-0 1-0 6-0 1-0 6-0 1-0 6-0 1-0 6-0
2-0 7-0 2-0 7-0 2-0 7-0 2-0 7-0 2-0 7-0
30 8-0 30 8-0 30 8-0 30 8-0 30 8-0
4-0 9-0 4-0 9-0 4-0 9-0 4-0 9-0 4-0 9-0
5-2 10-0 5-0 10-0 5-0 10-0 5-0 10-0 5-0 10-0
Salivagdo 2 12 6-0 1-0 6-0 1-0 6-0 1-0 6-0 1-0 6-0
2-2 7-0 2-2 7-0 2-0 7-0 2-0 7-0 2-0 7-0
30 8-0 30 8-0 30 8-0 30 8-0 30 8-0
4-0 9-0 4-0 9-0 4-0 9-0 4-0 9-0 4-0 9-0
5-2 10-0 5-2 10-0 5-0 10-0 5-0 10-0 5-0 10-0
Temperaturaretal acimada 1-0 6-0 1-0 6-0 1-0 6-0 1-0 6-0 1-0 6-0
faixadereferéncia 11|20 7-0 2-0 7-0 2-0 7-0 2-0 7-0 2-0 7-0
(39.9°C) 30 8-0 30 8-0 30 8-0 30 8-0 30 8-0
4-0 9-0 4-0 9-0 4-0 9-0 4-0 9-0 4-0 9-0
5-0 10-0 5-0 10-0 5-1 10-0 5-0 10-0 5-0 10-0
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Meédias da frequéncia cardiaca (FC - bpm), valores basais (T0), e aos 15 (T1), 30 (T2), 45 (T3) e 60 (T4) minutos
apos analgesia epidural com clonidina (CLO) e sufentanil (SUF) em cées submetidos a ovério-histerectomia.

L etras minasculas (a,b,c) indicam diferenca significativa entre os tempos.
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Meédias da frequéncia respiratéria (f - mpm), valores basais (T0), e aos 15 (T1), 30 (T2), 45 (T3) e 60 (T4)
minutos apos analgesia epidural com clonidina (CLO) e sufentanil (SUF) em cées submetidos a ovario-
histerectomia. Letras maitsculas (A,B)indicam diferenca significativa entre os grupos e letras minusculas (a,b)

indicam diferenca significativa entre os tempos.
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Meédias da saturagcdo de oxigénio na hemoglobina (SatO2 - %), valores basais (T0), e aos 15 (T1), 30 (T2), 45
(T3) e 60 (T4) minutos apbs analgesia epidural com clonidina (CLO) e sufentanil (SUF) em cées submetidos a
ovario-histerectomia. Letras minusculas (a,b) indicam diferenca significativa entre os tempos.
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Médias da presséo arterial sistolica(PAS - mmHg), valores basais (T0), e aos 15 (T1), 30 (T2), 45 (T3) e 60 (T4)
minutos apos analgesia epidural com clonidina (CLO) e sufentanil (SUF) em cées submetidos a ovario-

histerectomia. Letras minusculas (a,b) indicam diferenca significativa entre os tempos.
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Meédias do volume corrente(VT), valores basais (T0), e aos 15 (T1), 30 (T2), 45 (T3) e 60 (T4) minutos apos
analgesia epidural com clonidina (CLO) e sufentanil (SUF) em caes submetidos a ovario-histerectomia.



71

ANEXOH
5000
4000 -
3000 - OCLO
2000 - O SUF
1000 _ alb alab alab al a
0
T0 Tl T2 T3 T4
Vm

Meédias do volume minuto (V\), valores basais (T0), e aos 15 (T1), 30 (T2), 45 (T3) e 60 (T4) minutos apos
analgesia epidural com clonidina (CLO) e sufentanil (SUF) em cées submetidos a ovario-histerectomia. Letras
minusculas (a,b) indicam diferenca significativa entre os tempos.
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ANEXO|
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Meédias da concentracéo de halotano emitida pelo vaporizador (V%), valores basais (T0), e aos 15 (T1), 30 (T2),
45 (T3) e 60 (T4) minutos apds analgesia epidural com clonidina (CLO) e sufentanil (SUF) em cées submetidos a
ovario-histerectomia. Letras minusculas (a,b,c) indicam diferenca significativa entre os tempos.
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Meédias da temperatura(T°C), valores basais (T0), e aos 15 (T1), 30 (T2), 45 (T3) e 60 (T4) minutos apos
analgesia epidural com clonidina (CLO) e sufentanil (SUF) em cées submetidos a ovario-histerectomia. Letras
maiUsculas (A,B) indicam diferenca significativa entre os grupos e letras minasculas (a,b,c) indicam diferenca
significativa entre os tempos.
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Médias do pH nos tempos TOG (valores basais), T1G (30 minutos apos epidural) e T2G (4h apds epidural) com
clonidina (CLO) e sufentanil (SUF) em cées submetidos a ovério-histerectomia. Letras minusculas (a,b) indicam

diferenca significativa entre os tempos.
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ANEXO L
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Meédias da presséo parcia arterial de didxido de carbono nos tempos TOG (valores basais), T1G (30 minutos apos
epidural) e T2G (4h ap6s epidural) com clonidina (CLO) e sufentanil (SUF) em cdes submetidos a ovario-
histerectomia. Letras minusculas (a,b,c) indicam diferenca significativa entre os tempos.
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Médias da pressdo parcia arterial de oxigénio nos tempos TOG (valores basais), T1G (30 minutos apds epidural) e
T2G (4h apds epidura) com clonidina (CLO) e sufentanil (SUF) em cées submetidos a ovéario-histerectomia

L etras minasculas (a,b) indicam diferenca significativa entre os tempos.
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Médias da saturacdo de oxigénio na hemoglobina nos tempos TOG (valores basais), T1G (30 minutos apos
epidural) e T2G (4h ap6s epidural) com clonidina (CLO) e sufentanil (SUF) em cdes submetidos a ovario-
histerectomia. Letras mailsculas (A,B)indicam diferenca significativa entre os grupos e letras minusculas (a,b)
indicam diferenca significativa entre os tempos.
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Meédias do excesso de base (BE) nos tempos TOG (valores basais), T1G (30 minutos apos epidural) e T2G (4h
apos epidural) com clonidina (CLO) e sufentanil (SUF) em cées submetidos a ovério-histerectomia. Letras
minudsculas (a,b) indicam diferenca significativa entre os tempos.
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Meédias do bicarbonato (HCO3) nos tempos TOG (valores basais), T1G (30 minutos apés epidural) e T2G (4h apos

epidural) com clonidina (CLO) e sufentanil (SUF) em c&es submetidos a ovéario-histerectomia. Letras minusculas
(a,b) indicam diferenca significativa entre os tempos.
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Meédias do dioxido de carbono total (TCO2) nos tempos TOG (valores basais), T1G (30 minutos apés epidural) e
T2G (4h apods epidural) com clonidina (CLO) e sufentanil (SUF) em cdes submetidos a ovério-histerectomia.

L etras minasculas (a,b) indicam diferenca significativa entre os tempos.
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Meédias do tempo anestésico (TA), tempo cirdrgico (TC) e tempo para extubacdo (TE) em cdes submetidos a
ovéario-histerectomia e analgesia epidura com clonidina (CLO) e sufentanil (SUF) associados a anestesia com
hal otano. L etras minuscula (a,b) indicam diferenca significativa entre 0s grupos.
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Vaores da Frequencia cardiaca (FC) nas primeiras seis horas de pds-operatério em cdes submetidos a ovario-
histerectomia e analgesia epidural com clonidina (CLO) e sufentanil (SUF) associados a anestesia com halotano.
L etras maiUsculas (A,B)indicam diferenca significativa entre os grupos.
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Valores da Frequencia respiratoria (f) nas primeiras seis horas de pos-operatorio em cées submetidos a ovéario-
histerectomia e analgesia epidural com clonidina (CLO) e sufentanil (SUF) associados a anestesia com hal otano.
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Vaores da pressdo arterial sistélica (PAS) nas primeiras seis horas de pos-operatorio em caes submetidos a
ovéario-histerectomia e analgesia epidural com clonidina (CLO) e sufentanil (SUF) associados a anestesia com
hal otano.
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Vaores da temperatura (T°C) nas primeiras seis horas de pos-operatorio em cdes submetidos a ovéario-
histerectomia e analgesia epidural com clonidina (CLO) e sufentanil (SUF) associados a anestesia com hal otano.

L etras minascula (a,b) indicam diferenca significativa entre os tempos.
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Resultados da avaliagdo da analgesia pos-operatoria de acordo com a escala de Firth& Haldane modificada em
caes submetidos a ovario-histerectomia e analgesia epidural com clonidina (CLO) e sufentanil (SUF) associados a
anestesa com halotano. Letras maiGsculas (A,B)indicam diferenca significativa entre os grupos e letras

minuasculas (a,b) indicam diferenca significativa entre os tempos.
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