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Resumo

A anestesia intravenosa é amplamente emprega em cées e a adi¢do de adjuvantes complementa a analgesia e reduz doses
de propofol empregadas. O objetivo deste estudo foi avaliar a associacdo da dexmedetomidina ao propofol na anestesia
intravenosa em cdes. Foram selecionadas 15 cadelas, adultas, higidas, pesando 13,8 +4,7 kg. Ap6s pré-medicacdo com
acepromazina e metadona, foram distribuidas nos grupos GDEX (n = 8) em que foi administrada dexmedetomidina (2
pa/kg em bolus + 1 pg/kg/h 1V) ou controle GC (n = 7), com salina no mesmo volume, para entdo administrar propofol
em ambos grupos. Os animais foram mantidos com propofol ajustando-se a taxa ao plano anestésico e suplementados
com oxigénio a 100%. Foram avaliados: escala de indugdo, eletrocardiograma, frequéncias cardiaca e respiratoria,
pressdo arterial sistolica com doppler, pressao de gas carbdnico expirado e saturagdo de oxigénio periférico. Quando
necessario foi administrado fentanil (2,5 pg/kg 1V). Ao final, foram contabilizados a taxa de propofol, consumo de
fentanil, tempo cirdrgico, extubacéo, alta anestésica e escore de sangramento. Houve reducdo média de 46% de na
frequéncia cardiaca ap6s administracdo de dexmedetomidina. Ao mesmo tempo que apds inducdo a pressdo arterial
sistolica foi de 125 +26 mmHg no GC comparada 148 +42 mmHg em GDEX. Houve também, reducéo de 73% no
consumo de fentanil e 29% na taxa de propofol. Ainda, o escore visual de sangramento foi maior no GDEX. Conclui-
se que a associacdo da dexmedetomidina ao protocolo diminuiu a taxa de propofol e melhorou a analgesia
transoperatdria de cadelas submetidas a castracao.

Palavras-chave: Agonistas alfa-2; Anestesia Intravenosa; Caes; Adjuvantes; Bradicardia.
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Abstract

Total intravenous anesthesia is widely used in dogs, and the addition of adjuvants aims to complement analgesia and
reduce the doses of propofol used. This study aimed to evaluate the association of dexmedetomidine and propofol in
total intravenous anesthesia in dogs. Fifteen adults, healthy bitches weighing 13.8 +4.7 kg were selected. After
premedication with acepromazine and methadone. They were allocated to two groups: GDEX (n = 8) were administered
dexmedetomidine (2 pg/kg bolus + 1 pg/kg/h 1V) or control GC (n = 7) with saline, and then administered propofol to
both groups. The animals were maintained on propofol, adjusted to the anesthetic plane, and supplemented with 100%
oxygen. The following were evaluated: induction scale, electrocardiogram, heart and respiratory rates, systolic blood
pressure with Doppler, end-tidal carbon dioxide pressure, and peripheral oxygen saturation. When necessary, fentanyl
(2.5 pg/kg 1) was administered. In the end, propofol rate, fentanyl consumption, surgical time, extubation, anesthetic
discharge, and bleeding score were recorded. There was a mean reduction of 46% in heart rate after administration of
dexmedetomidine. At the same time after induction, the systolic blood pressure was 125 +26 mmHg in the CG compared
to 148 +42 mmHg in the GDEX. There was also a reduction of 73% in the consumption of fentanyl and 29% in the rate
of propofol. Also, the visual bleeding score was higher in the GDEX. In conclusion, the association of dexmedetomidine
to the protocol decreased the rate of propofol and improved the intraoperative analgesia of bitches undergoing castration.
Keywords: Alpha-2 agonist; Intravenous Anaesthesia; Dogs; Adjuvants; Bradycardia.

Resumen

La anestesia intravenosa es utilizada en perros y la adicion de adyuvantes complementa la analgesia y reduce el propofol.
El objetivo fue evaluar la asociacién de dexmedetomidina y propofol en perros. Se seleccionaron quince adultas sanas
con 8 + 4,7 kg. Pre medicado con acepromacina y metadona asignada a los grupos GDEX (n = 8) administr6
dexmedetomidina (2 pg/kg bolo + 1 pg/kg/h 1V) y GC control (n = 7) con solucién salina, luego se administré propofol.
Los animales se mantuvieron con propofol, ajustados al plano anestésico y suplementados con oxigeno. Se evaluaron:
induccion, electrocardiograma, frecuencia cardiaca y respiratoria, presion arterial sistélica con Doppler, presion de
dioxido de carbono al final de la espiracién y saturacion periférica de oxigeno. Cuando fue necesario, se administro
fentanilo (2,5 pg/kg 1V). Al final se registré lo consumo de prpoofol y fentanilo, tiempo quirdrgico, extubacion, alta
anestésica y puntaje de sangrado. Hubo una reduccién media del 46% en la frecuencia cardiaca después de la
administracion de dexmedetomidina. Al mismo tiempo, después de la induccion, la presién arterial sistélica fue de 125
+26 mmHg en el GC en comparacion con 148 42 mmHg en el GDEX. También hubo una reduccion del 73% en el
consumo de fentanilo y 29% de propofol, la puntuacién de sangrado visual fue mayor en el GDEX. Se concluye que la
asociacion de dexmedetomidina al protocolo disminuy® la tasa de propofol y mejord la analgesia intraoperatoria de las
perras.

Palabras clave: Agonistas alfa-2; Anestesia Intravenosa; Perros; Adyuvantes; Bradicardia.

1. Introducéo

O propofol é um anestésico geral que possui meia vida plasmatica curta e poucos efeitos cumulativos, sendo ideal para
anestesia intravenosa. Entretanto, tem pouca ou nenhuma acéo sobre o estimulo nociceptivo (Watkins et al. 1987; Morgan et al.
1989; Glowaski et al. 1999). Na literatura, sdo descritas anestesia e analgesia satisfatorias para o procedimento de ovario-
histerectomia com propofol associado a farmacos opioides como a morfina, fentanil ou remifentanil (Suarez et al. 2012; Kirim
et al. 2013). Também séo utilizadas baixas doses dos farmacos a-2 adrenérgicos em infusdo continua, como analgésicos para
procedimentos de castracdo em cées (Rioja et al. 2013).

Os farmacos agonistas a-2 adrenérgicos sdo comumente utilizados em pequenos animais para sedacdo e analgesia em
procedimentos ambulatoriais e cirtrgicos (Murrell et al. 2005; Valverde et al. 2019). Esses efeitos de sedacdo e analgesia,
acontecem pela ativagdio dos receptores a-2 no locus coeruleus e medula espinal, que diminuem a liberagdo de norepinefrina e
suprimem o disparo neuronal (Murrell et al. 2005; Valverde et al. 2019). Contudo, a ativagdo de receptores a-2 periféricos resulta
em vasoconstri¢do, seguida de aumento da pressdo arterial que via reflexo barorreceptor carotideo e redugédo do tonus simpatico,
0 que promove reducdo na frequéncia cardiaca (Kuusela et al. 2000; Valverde et al. 2019).

A dexmedetomidina é o enantiomero da medetomidina e apresenta seletividade a-2 (razdo de ligacdo a-2/a-1 1600/1)
(Murrell et al. 2005; Valverde et al. 2019). Quando utilizada na medicacdo pré-anestésica, na dose de 250 pg/m—2 ou 15 pg/kg
em caes, apresentou efeito sedativo e analgésico (Hunt et al. 2013; Grasso et al. 2015). Também em cées, quando doses de 0,1-
10 pg/kg foram associadas com fentanil, morfina, metadona, tramadol ou remifentanil, houve sinergismo analgésico e sedativo

(Salmenpera et al. 1994; Cardoso et al. 2014; Akashi et al. 2020). Experimentalmente, cdes sob infusdo continua de
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dexmedetomidina em taxas de 1 a 2 pg/kg/h, diminuiram a concentragéo alveolar minima (CAM) do isoflurano e o requerimento
minimo de propofol frente a um estimulo nociceptivo (Lervik et al. 2012; Smith et al. 2017). Durante a ovario-histerectomia, a
CAM do isoflurano de cdes submetidos a infusdo continua de 3 pg/kg de dexmedetomidina, ndo diferiu da administracéo
intramuscular de de butorfanol (Gutierrez-Blanco et al. 2013). Apesar de existirem estudos experimentais que avaliaram os
efeitos da associacdo de dexmedetomidina e propofol sob infusdo continua em cdes, até a data da realizacdo desta pesquisa, ndo
forma encontrados estudos clinicos que estudaram esta associacdo somada a um protocolo anestésico de rotina, especificamente
para o procedimento de castracdo eletiva em fémeas.

O objetivo do presente estudo foi avaliar a adi¢do de 2 pg/kg em bolus seguido de 1 pg/kg/h em infusdo continua de
dexmedetomidina na anestesia total intravenosa com propofol em cadelas pré-medicados com acepromazina e metadona
submetidas ao procedimento de ovério-histerectomia, quanto aos efeitos cardiovasculares e respiratorios, taxa de propofol,

consumo de fentanil e percepcdo subjetiva do sangramento.

2. Metodologia

O estudo foi submetido e aprovado pelo comité de ética e bem estar anima da instituicdo (CEEA n° 8355). Foram
utilizadas quinze cadelas com peso de 13,8 +4,7 kg e um a cinco anos, oriundas da rotina hospitalar e encaminhadas para ovério-
histerectomia eletiva. Todas passaram por exame fisico e laboratorial sendo classificados como ASA I.

No dia do procedimento, foi realizado jejum alimentar de 12 horas, sem jejum hidrico. Entdo, foi administrada a
medicacdo pré-anestésica (MPA) com metadona (Mytedom, cloridrato de metadona, Cristalia, Brasil) na dose de 0,3 mg/kg e
acepromazina (Apromazin, maleato de acepromazina, Syntec, Brasil) 0,03 mg/kg, pela via intramuscular. Ap6s 30 minutos, foi
realizada a primeira avaliacdo da pressdo arterial sistélica (PAS) pelo método doppler (Doppler Parks medical modelo 811-B)
sempre no membro pélvico esquerdo em decubito lateral direito com manguito de tamanho adequado (40% da circunferéncia do
membro), posicionado acima do metatarso na regido distal da tibia. Também foram mensuradas a frequéncia cardiaca (FC) e
respiratéria (FR) por ausculta com estetoscépio, e temperatura retal com termdmetro digital. correspondente ao momento pés
MPA.

Apos tricotomias e acesso venoso, no momento da inducdo anestésica, os caes foram distribuidos em dois grupos:
GDEX (n = 8) que recebeu dexmedetomidina (Dexdomitor, cloridrato de dexmedetomidina, Zoestis, Brasil) na dose de 2 pg/kg
em bolus e controle GC (n = 7) que recebeu solucdo fisiolégica no mesmo volume. Ambos foram acompanhados de propofol
(Provive, propofol, Claris, Brasil) na dose de 2 mg/kg, seguidas de 1 mg/kg em bolus a cada 20 segundos até relaxamento da
mandibula. Nesse momento, foi realizada escala de qualidade de indugdo e intubacdo, adaptada de Covey-Crump & Murison
(2008) sendo: 1 = Suave (sem reflexo protetor); 2 = Regular (reflexo protetor leve); 3 = Insuficiente (reflexo protetor exagerado,
adicdo de mais 1 mg/kg de propofol); 4 = Muito pobre (exige acima de 1 mg/kg propofol adicional). Apo6s intubagdo, os cées
foram mantidos sob respiragcdo espontdnea com oxigénio 100% em sistema de anestesia com recirculacdo parcial de gases na
taxa de 50ml/kg/min.

Para ser realizado o procedimento cirtrgico, os animais foram posicionados em decubito dorsal sob colchdo térmico e
entdo realizada a paramentacdo para mensuracdo dos parametros cardiovasculares. A manutencao anestésica foi realizada com
propofol (0,4 mg/kg/min) por meio de bomba de seringa, além de dexmedetomidina (1 pg/kg/h) no GDEX ou solugéo fisiol6gica
no GC ambas com volume final de 5mi/kg/h via bomba peristaltica. A dexmedetomidina foi diluida em solucéo fisioldgica 0,9%
na concentracdo de 0,2 pg/mL. A taxa de infusdo do propofol foi ajustada, variando 0,1 mg/kg/h para mais ou para menos,
conforme o plano anestésico dos cées. Os parametros alvo para manutencdo do plano anestésico eram auséncia de ténus
mandibular, rotagdo medial do bulbo ocular e diminuicéo ou auséncia do reflexo palpebral.

Os parametros avaliados foram eletrocardiograma e FC, temperatura, saturacdo de oxigénio periférico (Sp02), FR e
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pressdo de gas carbonico ao final da expiracdo (PECO2) com o método “sidestream” com monitor multiparamétrico (RZVet
Brasil RM700Vet), além da manutenc&o da avaliagdo PAS no membro pélvico esquerdo como descrito anteriormente. Os valores
dos parametros foram coletados nos momentos, pés-indugdo (M1), na inciséo da pele (M2), do abdémen (M3), ap6s pingamento
do primeiro pediculo ovariano (M4), ap6s o segundo pediculo (M5), na sutura do abdémen (M6) e de pele (M7). Ao final do
procedimento cirrgico o grau de sangramento foi determinado pelos cirurgides, considerando todo periodo operatério, sendo 0
= sem sangramento algum; 1 = sangramento normal; 2 = sangramento aumentado; e 3 = sangramento excessivo.

No transoperatério, quando houve aumento da PAS acima de 20% do valor do momento anterior, associada ou ndo ao
aumento da FC e FR, sem altera¢do no plano anestésico, foi considerado sinal nociceptivo, administrando-se fentanil (Fentanest,
citrato de fentanila, Cristalia, Brasil) na dose de 2,5 pg/kg em bolus (15 segundos) por via intravenosa quantas vezes necessario
até a reducdo dos parametros. Caso os caes apresentassem valores de pressao expirada de gas carbonico (PECO2) acima de 50
mmHg, por dois momentos consecutivos, foi realizada ventilagéo assistida manualmente, na frequéncia de um movimento a cada
cinco segundos, até alcancar valores abaixo de 50 mmHg de PECO2.

Apos a cirurgia foram mensurados os tempos de extubacéo e alta do centro cirdrgico para internacdo, que consistiram
no momento em que houve reflexo de deglutigéo e tentativas de levantar-se, apresentando parametros dentro de valores normais
e temperatura acima de 36 C°. Todos os procedimentos foram realizados pela mesma equipe, a equipe cirdrgica e os avaliadores
n&o tinham conhecimento do grupo em qual os cdes foram incluidos.

Os dados foram submetidos a anélise estatistica pelo programa Graphpad Prism 8.0. As varidveis foram avaliadas quanto
a sua normalidade pelo teste de Shapiro-wilk. Os pardmetros cardiovasculares e temperatura de cada grupo, foram comparados
entre 0s momentos pés-inducdo (M1) e demais momentos, pela anélise de varidncia ANOVA e pos teste de Dunnett. As

avaliag®es entre os grupos foram comparadas pelos testes t e Mann-Whitney (p < 0,05).

3. Resultados
O escore de indugdo, dose de inducéo, taxa de infusdo de propofol e nimeros de resgates com fentanil, foram menores
no GDEX, porém, o escore de sangramento foi maior (Tabela 1). O GDEX levou mais tempo até a extubagdo, ja os tempos de

cirurgia e alta anestésica ndo diferiram entre 0s grupos.
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Tabela 1 — Valores medianos (min-max) e médios (+ DP) referentes ao escore de indugéo, dose de propofol na indugéo, duragédo
da cirurgia, média aritmética da taxa de propofol, nimero de resgates com fentanil, escore de sangramento, tempo para extubacao
e tempo de alta do centro cirdrgico de caes anestesiados com propofol (Controle) ou propofol associado a dexmedetomidina
(DEX).

Parametro Grupo Valores
Escore de inducéo Controle 3(24)
(1-4) DEX 1.5 (1-2)"
~ Controle 3,617
Indugdo com propofol
(mg/kg) DEX 240"
. . . Controle 30+3
Duragdo da cirurgia
(minutos) DEX 35411
- Controle 0,51 +0,14"
Taxa média de propofol
(mg/kg/min) DEX 0,36 £0,07°
. Controle 11 (1-2)"
Resgate com Fentanil (1-2)
° de bol .
(n® de bolus) DEX 3(0-1)
Escore de sangramento Controle 10-2)
1-3) DEX 3(1-3)
2"
Tempo para extubagéo Controle 63
(minutos) DEX 10+3°
N Control 13 45
Alta do centro cirargico ontrote
(minutos) DEX 15 45

“Diferenca significativa entre os grupos (P < 0,05). Fonte: Dados da pesquisa realizada pelos autores.

Houve reducdo na FC de ambos os grupos a ap6s a MPA.. J& ap6s a inducéo, apenas no GDEX houve reducédo da FC,
sendo que esta voltou a se elevar nos momentos cirtrgicos. No Controle, a FC se manteve estavel ao longo de toda anestesia
(Tabela 2). Entre os grupos, a FC foi menor no GDEX, nos momentos a partir da indugdo anestésica até a manipulacdo do
segundo ovério (M4). Ademais, ndo houve diferenca na PAS ao longo do tempo no grupo GDEX e controle ou entre 0s grupos
em cada momento, apesar dos valores médios do GDEX serem maiores numericamente. A FR diminuiu apds a inducéo anestésica
em comparagdo ao pds-MPA no grupo controle, sem diferenga entre os grupos. A SatO2 diferiu entre 0s grupos apenas no
momento correspondente a incisdo do abdémen (M3). A PECO2 ndo diferiu ao longo do tempo ou entre os grupos. Contudo, em
alguns momentos foi verificado acumulo de gas carbdnico em ambos 0s grupos, mas com maior ocorréncia no GDEX. A

temperatura ndo diferiu entre 0s grupos ou entre 0s momentos em cada grupo.
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Tabela 2 - Valores médios (= DP) referentes a frequéncia cardiaca (FC), frequéncia respiratorio (FR), pressdo arterial sistémica (PAS), pressdo de gas carbonico (PCO,), saturacdo de oxigénio
(SatO,) e temperatura (temp.) de cées anestesiados com propofol, distribuidos em GDEX (dexmedetomidina 2 mcg/kg + 1 mcg/kg/h) e grupo controle (NaCl 0,9%), durante o procedimento
de ovario-histerectomia nos momentos basal, pés-medicacdo pré-anestésica (P4s-MPA), pés bolus de dexmedetomidina (DEX) ou NaCl 0,9% (Controle) e inducdo anestésica (M1), na

incisdo da pele (M2), do abdémen (M3), apds o ato de pincar o primeiro pediculo ovariano (M4), apés o segundo pediculo (M5), na sutura do abdémen (M6) e de pele (M7).

Parametro Grupo Pés-MPA M1 M2 M3 M4 M5 M6 M7
FC Controle 92 +262 90 +20* 104 +28% 100 +22% 104 +19* 89 +231 109 £242 113 302
(bat/min) DEX 96 +3P 52 +16% 66 +19%" 59 +9%* 82 £14° 73 £15° 78 £19° 78 £17°
FR Controle 24 +72 10 £72 15 +102 16 £112 15 +152 13 +162 10 £102 10 £102
(mov/min) DEX 31 +10° 6 £52 7 +48 7 +48 10 £52 6 +48 6 £28 8 x4
PAS Controle 137 £312 125 +262 131 £332 127 £292 144 472 141 £33 122 +342 122 £382
(mmHg) DEX 121 +82 148 +422 131 £292 127 £362 159 +472 144 £322 143 +452 148 +522
PECO:z Controle 37 £142 45 +62 44 +10° 40 £19° 45 +13¢2 49 +13¢2 50 172
(mmHg) DEX 43 £112 46 £12°8 52 £162 52 +162 45 162 51 +142 50 +102
SatO2 Controle 97 +12 96 +22 97 +1¥" 96 +22 96 +22 99 +11 97 £22
(%) DEX 93 £78 95 +38 94 +2% 93 +52 94 +42 95 +38 95 £32
Temp. Controle 38 £0,32 37,4 £0,32 37,1 0,32 37,1 0,42 37,2 £0,42 37,1 0,42 37,1 0,42 37 £0,42
(C9 DEX 38,1 £0,22 37,4 £0,42 37,3 0,42 37,2 0,42 37,3 0,32 37,1 0,22 36,7 +0,3? 36,6 0,42

2 Sem diferenca entre M1 (p6s bolus de dexmedetomidina ou NaCl 0,9% e inducdo anestésica) e demais momentos (P < 0,05). ® Diferenca entre M1 (p6s bolus de
dexmedetomidina ou NaCl 0,9% e inducdo anestésica) e demais momentos (P < 0,05). " Diferenca entre os grupos (P < 0,05). Fonte: Dados da pesquisa realizada pelos autores.
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4. Discussao

Os parametros de FC, FR, PAS e temperatura apés a MPA, mantiveram-se dentro de valores normais para a espécie,
semelhante ao observado em outros estudos com associacdo de acepromazina e metadona (Monteiro et al. 2008; Monteiro et al.
2009). O melhor escore de inducéo, bem como as menores doses de propofol para intubagdo, no GDEX sdo reflexos do efeito
sedativo e miorrelaxante da dexmedetomidina. Smith et al. (2017), também verificaram reducdo nas doses de indugdo anestésica
com propofol em cées que receberam 1 e 2 pg/kg de dexmedetomidina em bolus que foi capaz de diminuir a dose de indugéo de
8.68 + 0.57 para 6.13 + 0.67 e 4.78 + 0.39, respectivamente.

Ap6s a administracdo de dexmedetomidina, espera-se aumento da pressao arterial por aumento da resisténcia vascular
periférica, como ja descrito por outros autores em doses a partir de 0,5 pg/kg/h ou 3 pg/kg/h (Murrell et al. 2005; Ebner et al.
2013; Pascoe et al. 2014; Valverde et al. 2019; Bustamante et al. 2022). Porém, ndo foi observada diferenca estatistica entre os
grupos, provavelmente pela variabilidade dos animais, avaliagdo periférica da pressdo, metodo doppler de verificacdo e baixo
nimero amostral em cada grupo (Seliskar et al. 2013). Outros fatores que podem ter interferido nos valores de PAS e analise
estatistica, sdo os efeitos de manutencdo da resisténcia vascular periférica proporcionada pelo propofol em baixas doses e
aumento desta causada pela metadona, que também fizeram parte do protocolo anestésico desta pesquisa (Maiante et al. 2009;
Mannarino et al 2014).

A FC em GDEX diminuiu apds administragdo da dexmedetomidina, tanto em comparagdo o momento anterior, quanto
ao grupo controle. Essa diminui¢do no grupo GDEX possivelmente se deu em reflexo ao aumento na presséo arterial, mediado
pela ativacdo dos receptores periféricos da dexmedetomidina que aumentam a resisténcia vascular e diminuem a FC de maneira
reflexa (Lin et al. 2008; Ebner et al. 2013; Restitutti et al. 2013; Moran-Mufioz et al. 2014; Hector et al. 2021). O mesmo acontece
com a metadona (Maiante et al. 2009; Garofalo et al. 2012). J4 a manutencéo da frequéncia cardiaca observada no grupo controle,
provavelmente esta relacionada com a inducdo e manutengdo anestésica com propofol, que preserva o aumento da frequéncia
cardiaca reflexa a diminuicdo da pressdo arterial (Cattai et al. 2018). Contudo, a reducdo da FC, também ocorre pela acéo
simpatolitica da dexmedetomidina, que interfere diretamente na excitabilidade do miocardio (Murrell et al 2005; Valverde et al.
2019; Hector et al. 2021). Apesar de observada na maioria dos cdes no GDEX, a bradicardia ndo foi considerada clinicamente
relevante, e ndo foram observados episodios de bloqueios atrio ventriculares.

A FR diminuiu em rela¢do ao pds-MPA em ambos os grupos, mas significativamente apenas em GDEX, sem diferenga
entre os grupos. O propofol diminui a FR, o que justifica 0 menor valor numérico da FR apds a indugdo em ambos os grupos
(Watkins et al. 1987; Vasileiou, 2009). Contudo, a FR também foi numericamente menor e a PECO2 maior no GDEX, porém
sem diferenca significativa. Possivelmente, apesar da menor taxa de infusdo de propofol, essa diminui¢do na FR e aumento na
PECO2 ocorreu pela acdo potencializadora da dexmedetomidina adicionada ao protocolo (Lervik et al. 2012; Cardoso et al.
2014; Smith et al. 2017). Ademais, o acumulo de gas carbdnico acima de 45 mmHg observado em ambos os grupos, também
pode estar relacionado a acdo depressora do fentanil administrado no transoperatorio (Kukanich & Clark, 2012). J& a SatO2 se
manteve maior no grupo controle e diferiu significativamente em uma das avaliacfes, mesmo respirando 100% de oxigénio,
provavelmente pela vasoconstric¢do periférica causada pelos a-2 agonistas, o que subestima a leitura (Talke et al. 2006; Valverde
et al. 2019).

A analgesia proporcionada pela dexmedetomidina é descrita experimentalmente em cées, assim como, a redugéo de
anestésicos gerais (Pascoe et al, 2006; Lervik et al. 2012; Herbert et al. 2013; Smith et al, 2017; Hector et al. 2017; Raffe, 2020).
Ao encontro desses achados, no presente estudo a taxa de infusdo de propofol foi menor no GDEX e foram realizados menos
resgates analgésicos com fentanil. Observamos que associado com a dexmedetomidina, o propofol atingiu menores taxas de
infusdo, especialmente nos cdes em que foi administrado fentanil. Acreditamos que esse fendmeno se explica pelo efeito

farmacodinamico sinérgico, na sedacdo e analgesia, da associagdo de dexmedetomidina aos demais medicamentos administrados,
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que também potencializaram o efeito do propofol (Salmenpera et al. 1994; Cardoso et al. 2014; Tafur et al. 2017; Raffe, 2020).

Gutierrez-Blanco et al. (2013), administraram dexmedetomidina na taxa de 3 pg/kg/h ap6s bolus de 1 pg/kg durante a
cirurgia de ovario-histerectomia em cadelas. Apesar de ter reduzido 66,6% antes da cirurgia, 0s autores ndo observaram diferenca
significativa na fracdo expirada de isoflurano durante a cirurgia, quando comparando a infusdo de dexmedetomidina com cées
que receberam apenas butorfanol (Controle) (Gutierrez-Blanco et al. 2013). Porém, no mesmo estudo, nos cdes que receberam a
associacdo de dexmedetomidina, cetamina e lidocaina, foi observada reducédo do isoflurano em relacéo ao grupo controle durante
a cirurgia (Gutierrez-Blanco et al. 2013). Esses resultados sugerem que o efeito analgésico da dexmedetomidina isolada néo é
tdo intenso quanto associada.

No presente estudo utilizou-se a metadona em todos os animais, mas no GDEX houve redugdo no consumo de fentanil
transoperatdrio, juntamente com a redugdo da taxa de infuséo do propofol, como ja discutido, pelo efeito adjuvante analgésico e
anestésico da dexmedetomidina. Contudo, ndo houveram diferengas no tempo de alta anestésica, entre os grupos do presente
estudo, embora o tempo até extubag¢do no GDEX tenha sido maior. O tempo até a extubagdo de cées ap0s anestesia intravenosa
total com propofol descrito na literatura, foi em média 6 minutos, semelhante ao deste estudo, mas o tempo até a recuperacdo
anestésica completa, foi de 44 minutos (Liao et al. 2017). Todavia, a utilizacdo da dexmedetomidina n&o prolongou o tempo de
alta anestésica do presente estudo. Assim como ja descrito por outros autores e indo ao encontro dos nossos achados, caes
submetidos a infusdo continua de dexmedetomidina levaram 16 minutos para levantarem a cabeca ap6s anestesia com isoflurano
(Gutierrez-Blanco et al. 2013).

Nos estudos em que cdes receberam dexmedetomidina em doses crescentes, apresentaram acréscimo de maneira dose
dependente na pressao arterial (Kuusela etal. 2000; Akashi et al. 2020). No presente estudo, houve uma maior percepc¢ao de
sangramento pelos cirurgiGes durante o procedimento, mas que nao afetou o tempo de cirurgia ou causou prejuizos ao paciente.
Possivelmente, a acdo da dexmedetomidina em receptores alfa-2 na musculatura vascular pode ter aumentado o fluxo de saida
de sangue dos vasos seccionados. Ainda, a maior percep¢do de sangramento, reforca a hipdtese de que, mesmo néo detectando
valores de presséo arterial superiores em relacdo ao grupo controle, a pressdo manteve-se mais alta no GDEX. Mesmo assim,
acreditamos que o maior sangramento detectado ndo impactou no procedimento, mas deve-se estar atendo em cirurgias com
maior predisposicao de sangramento por dano tecidual.

As limitacdes do presente trabalho envolvem questdes metodoldgicas de mensuracdo da pressao arterial, j& que para
medir de maneira precisa os valores de pressao arterial dever-se-ia utilizar o método invasivo, que é menos empregado na rotina
de castracdo de cdes saudaveis. Outra limitacdo, foi a ndo realizacdo de hemogasometria para avaliagdo dos gases sanguineos, ja
gue existe uma lacuna de entre os reais valores de pressdo arterial de oxigénio e gas carbonico, aos valores de SatO2 na

hemoglobina do sangue periférico e PECO2, mensurados pela oximetria e capnografia.

5. Concluséao
Conclui-se que dexmedetomidina nas doses de 2 p/kg em bolus seguido de 1 p/kg/h em infusdo continua associada a
anestesia total intravenosa com propofol resulta em menor consumo de anestésicos e analgésicos sem promover alteraces

clinicas significativas.
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