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Alteracoes cardiovasculares de gatos submetidos a toracotomia intercostal,
pré-medicados com associacio de tramadol, butorfanol e atropina e
anestesiados com propofol e halotano

Cardiovascular changes in cats submitted to intercostal thoracotomy, premedication with
association tramadol, butorphanol, atropine, anesthetised with propofol and halothane

Juliana Tabarelli Brondani' Claudio Corréa Natalini’? Joio Eduardo Wallau Schossler?
Saulo Tadeu Lemos Pinto Filho* Adriana Paula Bertin®

RESUMO

A toracotomia é um procedimento cirurgico que
produz estimulo doloroso intenso. O objetivo deste estudo foi
avaliar o efeito cardiovascular da associa¢do tramadol,
butorfanol e atropina na medicag¢do pré-anestésica de gatos
anestesiados com propofol e halotano. Doze animais, SRD,
machos ou fémeas, com peso médio de 2,7 + 0,62kg receberam
como medicagdo pré-anestésica (MPA), a associagdo de tramadol
(2,0mg kg'), butorfanol (0,4mg kg') e atropina (0,044mg kg'),
via intramuscular. Trinta minutos apos MPA, a indugdo foi
realizada com propofol (5,0mg kg') por via intravenosa. A
manuteng¢do anestésica foi obtida com halotano e oxigénio 100%
sob ventilagdo artificial manual. Os gatos foram submetidos a
toracotomia intercostal para implante de um segmento autélogo
de pericardio no diafragma. As variaveis avaliadas foram:
freqiiéncia cardiaca (bpm), saturag¢do de oxigénio da
hemoglobina (%), pressdo arterial sistolica (mmHg) e
vaporizagdo de halotano (%). As variaveis foram mensuradas
20 minutos apés a MPA (TMPA), 10 minutos apods indugdo e a
cada 10 minutos até o final do procedimento cirurgico (T10 a
T100).0s dados obtidos foram analisados estatisticamente
através de ANOVA e teste de Bonferroni (p<0,05). Os resultados
demonstraram redugdo na pressdo arterial sistolica e freqiiéncia
cardiaca, estatisticamente significativa (p<0,05), porém, se
mantiveram dentro da faixa de variagdo fisiologica para a espécie
felina. Saturagdo de oxigénio da hemoglobina manteve-se ao
redor de 100% em todos os tempos. A vaporizagdo de halotano
diminuiu significativamente do T30 ao T100, permancendo na
maior parte do tempo cirurgico abaixo da concentragdo alveolar

minima para gatos. Conclui-se que a associagdo tramadol (2,0mg
kg!) , butorfanol (0,4mg kg') e atropina (0,044mg kg'), via
intramuscular, como pré-medicagdo, em gatos, anestesiados com
propofol (5,0mg kg') e halotano produz minimas alteragoes
cardiovasculares, ndo induz sedag¢do e promove analgesia
satisfatoria para realizagdo de toracotomia intercostal lateral.
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ABSTRACT

Intercostal thoracotomy is a very painful procedure
that deserves proper prevention and treatment. In this study we
aimed to investigate the cardiovascular effect of the association
of tramadol, butorphanol and atropine in the premedication of
cats anesthetised with propofol and halothane. Twelve cats of
mixed breed, female and male, with mean body weight of 2.7 +
0.62kg were premedicated with 2.0mg kg' tramadol and 0.4mg
kg butorphanol and 0.044mg kg™ atropine combined in the same
syringe intramuscularly administered. After 30 minutes of
premedication, anesthetic induction was obtained with 5.0mg kg™
propofol intravenously. Anesthetic maintenance was done with
halothane and 100% oxygen with manual artificial ventilation.
All cats were submitted to lateral intercostal thoracotomy for an
autogenic pericardium graft implantation in the diaphragm.
Variables studied were heart rate (bpm), hemoglobin oxygen
saturation (%), systolic arterial pressure (mmHg), and halothane
vaporization (%). Time for data collection were 20 minutes after
premedication (TMPA), 10 minutes after induction and every 10
minutes up to the end of the surgical procedure (T10 to T100).
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Data were analyzed with ANOVA and Bonferroni's test (p<0.05).
Results demonstrated statistically significant reduction in arterial
systolic pressure and heart rate, however, kept within the
physiologic variation parameter to felines. Hemoglobin oxygen
saturation was close to 100% in all times. Halothane vaporization
decreased significantly from T30 to T100, staying for most of the
surgical time below the minim alveolar concentration for cats. In
conclusion the assotiation tramadol (2.0mg kg'), butorphanol
(0.4mg kg') and atropine (0.044mg kg') in the premedication of
cats anesthetised with propofol (5.0mg kg”') and halothane,
intramuscularly, produces minimal changes cardiovasculares, don t
produce sedation and promote analgesia satisfactory for lateral
intercostal thoracotomy.
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INTRODUCAO

A toracotomia ¢ considerada um
procedimento cirurgico que produz dor moderada a
severa, desta forma, devem-se selecionar analgésicos
apropriados para controle da dor trans e pos-cirargica
(JOHNSON, 1991; WERNER & TABOADA, 1994).

Quando se antecipa que o procedimento
cirargico produzira dor moderada a severa, farmacos
com propriedades analgésicas deverdo ser
administrados no periodo pré-operatorio com o intuito
de se produzir analgesia preventiva. A analgesia
preventiva ¢ mais eficaz, além de diminuir
significativamente a dose dos farmacos anestésicos
requeridos para indug¢do e manutengdo, permite que o
animal seja mantido em um plano anestésico
superficial, minimizando o grau de depresséo
cardiorrespiratoria induzida pelos anestésicos
(HELLYER & GAYNOR, 1998).

O butorfanol ¢ um opidide agonista-
antagonista com alta afinidade por receptores kappa
produzindo efeito agonista e moderada afinidade por
receptores mu com efeito antagonista competitivo
(ORSINI, 1988). Desta forma, a ligagdo do butorfanol
areceptores kappa produz variados graus de analgesia
e sedacdo com minima depressdo cardiorrespiratoria
(WARNER, 1999).

O butorfanol é um analgésico amplamente
utilizado em gatos para promover analgesia visceral e
somatica. Baixas doses (0,2mg kg*) produzem efetiva
analgesia visceral em gatos por um periodo de até seis
horas; doses maiores (0,8mg kg’) sdo eficientes para
analgesia somatica, porém por um periodo de até duas
horas (WAGNER, 1999).

O tramadol é um analgésico de agdo central
que atua em receptores opioides, além de modificar a
transmissao de impulsos da dor através da inibigdo da
recaptacdo de monoaminas (LEE etal., 1993; SCOTT
& PERRY, 2000). O tramadol produz antinocicepgao

por dois mecanismos de acdo diferentes e
independentes, mas sinérgicos, age como agonista
opidide mu e inibe a recaptagdo neuronal de
norepinefrina ¢ serotonina (RAFFA et al.,1992;
DAYER et al., 1997). Nédo se encontram na literatura
referéncias sobre o uso de tramadol em gatos.

O objetivo deste estudo foi avaliar o efeito
cardiovascular da associa¢do tramadol, butorfanol e
atropina na pré-medicacdo de gatos anestesiados com
propofol e halotano e submetidos a toracotomia
intercostal.

MATERIAL E METODOS

Foram utilizados 12 gatos adultos, 10
fémeas e 2 machos, sem raga definida, com peso médio
de 2,7 £ 0,62kg, provenientes do Biotério Central da
UFSM, considerados higidos apds exame clinico
completo. Os animais foram submetidos a jejum para
dieta s6lida de 12 horas ¢ jejum liquido de quatro horas
anteriores ao procedimento cirirgico.

Os animais foram pré-medicados com
associacdo de tramadol® (2,0mg kg’), butorfanol®
(0,4mg kg’) e atropina‘ (0,044mg kg7’), via
intramuscular. Apds trinta minutos, foi adaptado na
veia cefalica, um catéter 24 G, para administragdo
do agente indutor (propofol) e de solugdo cloreto de
sodio 0,9% na dose de 10ml kgh-.

A inducdo anestésica foi realizada com
propofol! na dose de 5,0mg kg’. Os animais foram
intubados e mantidos com halotano® e oxigénio 100%
sob ventilagdo artificial manual com sistema ndo-
reinalatério duplo T de Baraka, em uma freqiiéncia
respiratoria de 10 a 15 movimentos por minuto. Como
foi possivel visualizar os pulmdes durante a maior
parte do tempo anestésico-cirrgico, a pressdo manual
exercida foi aquela que permitisse a completa
expansdo pulmonar, sem interferir com o ato
operatorio. Nao foi instituida ventilagdo mecanica
porque inviabilizaria o desenvolvimento da técnica
cirurgica. Os animais foram submetidos a toracotomia
intercostal para implante de um segmento autélogo
de pericardio no diafragma.

Foram avaliadas as seguintes variaveis:
freqiiéncia cardiaca (oximetria de pulso e/ou
auscultacdo esofagica), saturagdo de oxigénio da
hemoglobina (oximetria de pulso"), pressdo arterial
sistolica (método nédo invasivo com doppler
ultrassonico’) e vaporizagdo do halotano’ (V%). As
variaveis foram mensuradas 20 minutos ap6s a MPA
(TMPA) e 10 minutos apods inducdo e a cada 10
minutos até o final do procedimento cirurgico (T10 a
T100).
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O grau de sedagdo apds MPA e a qualidade
da recuperagdo anestésica foram observadas. O grau
de sedagdo foi avaliado através da seguinte escala:
bem alerta, reage quando estimulado, ndo reage
quando estimulado e sedado. Quando a qualidade da
recuperagdo observaram-se os parimetros a seguir: a
recuperagdo foi classificada como de boa qualidade
quando ocorreu de uma a duas tentativas do animal
de posicionar-se em pé com sucesso, sem presenca de
agitacdo, excitacdo, movimentos de pedalagem e
vocalizagdo; dita satisfatoria quando ocorreu de duas
a cinco tentativas de posicionar-se em pé com sucesso,
movimentos de pedalagem presentes e vocalizagio; e
recuperagdo pobre quando os animais apresentarem
movimentos de pedalagem (ataxia), agitacdo,
vocalizacdo, excitacdo e defecagao.

A necessidade ou ndo de butorfanol (0,1mg
kg IV) e atropina (0,022mg kg IV) no transcirurgico
também foi avaliada. Para administra¢do de doses
adicionais de butorfanol no transcirtrgico observou-
se o aumento do tono mandibular, aumento de 10 a
20% da freqiiéncia cardiaca e pressdo arterial sistolica,
aumento do reflexo palpebral e perda do relaxamento
muscular na area operatoria (informada pelo
cirurgido). Administrou-se atropina durante o
transoperatorio sempre que os valores de freqiiéncia
cardiaca se apresentavam abaixo de 100bpm.

Os resultados obtidos foram comparados
estatisticamente através de analise de variancia
(ANOVA), e comparagdo de médias pelo teste de
Bonferroni. O grau de significancia estabelecido
foi de 5% (p<0,05).

RESULTADOS

A freqiiéncia cardiaca reduziu
significativamente em relagdo ao TMPA, nos
tempos 10, 20, 60, 80, 90 e 100 minutos (Tabela
1). O maior decréscimo na freqiiéncia cardiaca
ocorreu aos 100 minutos (134,0 + 6,76). Em todos
os tempos, a freqliéncia cardiaca manteve-se
dentro da faixa de variagdo fisioldgica para gatos.

A pressdo arterial sistolica reduziu
significativamente em relagdo ao TMPA, dos 10
aos 90 minutos, com maximo de decréscimo aos
30 minutos (94, 1 £ 26,3) . Aos 100 minutos, a
pressdo sistolica aumentou ndo diferindo
estatisticamente em relacdo ao TMPA (Tabela 1).

A saturacdo de oxigénio da
hemoglobina manteve-se ao redor de 100% em
todos os tempos (Tabela 1). Houve redugéo
estatisticamente significativa na vaporiza¢do do
halotano a partir de T30 até final da cirurgia

(Tabela 1). Aos 10 minutos apds indugdo anestésica,
a vaporizagdo encontrava-se ao redor de 0,85% + 0,11
reduzindo-se gradativamente, aos 70 minutos (0,33%
+ 0,04) e aos 100 minutos (0,16% = 0,06).

Aos 20 minutos ap6s MPA, todos os
animais encontravam-se em estado alerta, sem sinais
clinicos de sedacdo. Todos os animais apresentaram
recuperagdo anestésica tranqiila, sem excitagdo e com
uma ou duas tentativas os animais posicionavam-se
em pé com sucesso.

Em nenhum dos animais foi necessaria a
administrag@o de dose trans-operatoria de butorfanol.
Em dois animais, foi administrado sulfato de atropina
(0,022mg kg’ IV) no transcirurgico quando a
freqiiéncia cardiaca reduziu-se a valores inferiores a
100bpm.

DISCUSSAO

O butorfanol é considerado um analgésico
eficaz para gatos em procedimentos que induzam dor
leve a moderada, especialmente dor visceral
(WAGNER, 1999). Em humanos, o tramadol ¢
utilizado para tratamento de dor moderada a severa
(LEE et al., 1993).

Neste estudo, a associagdo de um opidide
agonista-antagonista, o butorfanol, e de um opiodide
‘atipico’, o tramadol, no periodo pré-operatorio,
promoveu analgesia satisfatoria para realizacdo de
toracotomia intercostal em gatos. A toracotomia é

Tabela 1 — Valores médios e erro padrio da média da vaporizagdo de
halotano V%), freqiiéncia cardiaca (FC -
batimentos/minuto), pressdo arterial sistolica (PAS — mmHg)
e saturagdo de oxigénio na hemoglobina (SPO, - %) nos
diversos tempos de avaliagao.

Tempo Variaveis

(min) V% FC (bpm)  PAS (mmHg)  SPO, (%)
TMPA  0,00£0,00 175,5+10,16 123,8+871 -

10 085+0,11 1424+6,72* 87,5+£4,18%  99,9+0.08
20 0,67+0,06 1413+£491* 97,5+£537* 99,8+0,13
30 0,60 £0,06% 1543+6,52 94,1£7,59* 99,8+0,18
40 0,44£0,07* 154,0+£533 944£8,69* 99,5+0,26
50 0,35+0,05% 156,0+£595 97,4%6,68* 99,8+0,18
60 0,33 £0,04* 152,8 +£6,54* 100,7+4,44* 99,8+0,11
70 0,33 £0,04* 1543+6,34 97,5+£528* 99,7+0,19
80 0,26 £0,06* 146,3+7,12* 98,5%6,70* 99,6 +0,19
90 0,22 £0,06* 142,3+7,33* 101,9+6,50%* 99,9+0,11
100 0,16 £0,06* 134,0+6,76* 1064822 99,8+0,16

*Diferenga estatisticamente significativa (p<0,05) em relagdo ao TMPA,
exceto V% e SPO,% em relagdo a T10.
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considerada um procedimento de dor severa
(HELLYER, 1999).

Este efeito analgésico preventivo pode ser
comprovado pela baixa vaporizagdo de halotano
durante o procedimento cirfirgico, permancendo a
partir de T20 abaixo da concentragdo alveolar minima
para gatos que variade 0,8 a 1,2 V% (PADDLEFORD,
1999).

O tramadol produz analgesia mediada por
receptores opidides mu e via de a¢do ndo opidide, a
inibigdo da recaptagdo de monoaminas (RAFFA etal.,
1992). A afinidade do tramadol por receptores mu é
aproximadamente 6000 vez menor que a da morfina
(DAYER etal., 1997). Devido a afinidade do tramadol
por receptores opidides mu ser relativamente fraca
(RAFFA etal., 1992), o butorfanol, com sua atividade
antagonista de receptores mu, poderia bloquear esta
via de antinocicepc¢do do tramadol. Os agonistas-
antagonistas, como butorfanol apresentam grande
afinidade por seus receptores, maior do que agonistas
puros, assim, quando administrados
concomitantemente, eles deslocam os agonistas puros
de seus receptores (JOHNSON, 1991).

Desta forma, a analgesia promovida pela
associagdo tramadol-butorfanol deve ocorrer pela
inibi¢do da recaptacdo de norepinefrina e serotonina
promovida pelo tramadol e pela ativagdo de receptores
kappa pelo butorfanol.

Quando se administra naloxone apods
tramadol, a a¢do analgésica deste ¢ somente
parcialmente inibida, confirmando a existéncia de
outra via de antinocicepg¢do, além da mediada por
receptores mu opidides (DAYER et al., 1997).

O butorfanol por ser um opiodide agonista-
antagonista, com atividade agonista sobre receptores
kappa, produz nas doses de 0,1 a 0,8mg kg’ minima
depressdo cardiovascular e respiratoria (WERNER &
TABOADA, 1994). O tramadol, diferindo de outros
opidides agonista mu, ndo produz alteragdes
relevantes no sistema respiratorio ¢ cardiovascular
(SCOTT & PERRY, 2000).

Em gatos, o uso intravenoso ou de altas
doses de butorfanol pode desencadear hipotensdo e
bradicardia transitéria (WERNER & TABOADA,
1994). Com o intuito de prevenir este efeito,
administrou-se sulfato de atropina,
concomitantemente, a associagdo tramadol/
butorfanol.

Neste estudo, a associacdo butorfanol e
tramadol produziu reducdo estatisticamente
significativa da freqiiéncia cardiaca e pressao arterial
sistolica em relag@o aos valores TMPA, porém estas
variaveis mantiveram-se dentro da faixa de variagdo

fisiologica para gatos, ndo caracterizando bradicardia,
nem hipotensdo. MUIR et al. (2000) consideram a
faixa de variagdo fisiologica da freqiiéncia cardiaca
para gatos de 145 a 200bpm, caracterizando como
bradicardia valores inferiores a 100bpm. Observou-
se aos 100 minutos o valor mais baixo de freqiiéncia
cardiaca (134,0 £ 6,76).

HASKINS (1996) considera faixa de
variagdo fisiologica da pressdo sistolica para cédes e
gatos, valores de 100 a 160mmHg, e caracteriza
hipotenséo valores abaixo de 80mmHg. Neste estudo,
em nenhum dos tempos os animais apresentaram
valores de pressdo arterial sistolica abaixo de 80
mmHg. Aos 10 minutos apds indug@o, teve-se o valor
mais baixo de pressdo sistdlica (87,5 + 4,18), sendo
que houve aumento gradativo da pressdo arterial no
decorrer no periodo transcirurgico. Acredita-se que o
agente indutor, o propofol, seja o responsavel pela
queda brusca da pressdo arterial sistolica logo apods
indugdo. As alteragdes cardiovasculares induzidas pela
administrag¢do de propofol consistem principalmente
de decréscimo na pressdo sanguinea arterial sistolica,
média e diastolica (SHORT & BUFALARI, 1999).

Nao se observou sedacdo apds a
administragdo da associagdo tramadol/butorfanol/
atropina. Segundo WERNER & TABOADA (1994)
o butorfanol ndo produz sedag@o em gatos. SAWYER
& RECH (1987) observaram, além de minima sedagao,
midriase e apreensdo em alguns gatos. O tramadol
em humanos produz sedag¢do (SCOTT & PERRY,
2000). O efeito sedativo do tramadol deve ocorrer via
receptor opidide mu, porém nesse experimento esta
via, provavelmente, esta bloqueada pelo butorfanol.

CONCLUSAO

A associacdo tramadol (2,0mg kg),
butorfanol (0,4mg kg’) e atropina (0,044mg kg), via
intramuscular, na pré-medicacdo de gatos anestesiados
com propofol (5,0mg kg) e halotano, produz minimas
alteracdes cardiovasculares, ndo induz sedagdo e
promove analgesia satisfatoria para realizagdo de
toracotomia intercostal lateral em gatos.

FONTES DE AQUISICAO

a — Tramal 100mg/2ml — Monsanto do Brasil Ltda. — Sao Paulo,
SP — Brasil.

b — Stadol 2mg/ml — Apothecon — USA.

¢ — Sulfato de Atropina 0,5mg/ml — Santisa Laboratério
Farmacéutico — Bauru, SP — Brasil.

d — Propovan 10mg/ml — Cristalia — Produtos Quimicos
Farmacéuticos Ltda. — Itapira, SP — Brasil.

¢ —Halotano — Cristalia — Produtos Quimicos Farmacéuticos Ltda.
— Itapira, SP — Brasil.
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f — Xylestesin 2% sem vasoconstritor — Cristalia — Produtos
Quimicos Farmacéuticos Ltda. — Itapira, SP — Brasil.

g — Ketofen 1% - Rhodia-M¢rieux Veterinaria Ltda. — Paulina, SP
— Brasil.

h — Pulse Oximeter - Nellcor model M-200-13 — USA.

i — Pocket Doppler — model 841 — A — Parks Medical Electronics.
j - Vaporizador Calibrado Halothane HB 4.2
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