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TITULO: EFEITOS DA INFUSAO CONTINUA EM TAXA FIXA DE PROPOFOL EM
FELIDEOS DO GENERO LEOPARDUS PRE MEDICADOS COM
DEXMEDETOMIDINA, DEXTROCETAMINA, MIDAZOLAM E METADONA

RESUMO

Estudaram-se os efeitos anestésicos produzidos pela infusdo continua de propofol em felideos
do género leopardus pré-medicados com a associagdo de dexmedetomidina, dextrocetamina,
midazolam e metadona. 4 animais adultos, sendo 1 jaguatirica, 1 gato maracaja e 2 gato-do-
mato-pequeno foram anestesiados em 4 momentos diferentes totalizando 16 procedimentos
anestésicos aos quais administraram-se, pela via intramuscular, dexmedetomidina (15mcg/kg),
dextrocetamina (4mg/kg), midazolam (0,3mg/kg) e metadona (0,2mg/kg). Decorridos o periodo
de laténcia procedeu-se a indugdo anestésica pela administragdo intravenosa de propofol
(1,0mg/kg), imediatamente seguida pela infusdo continua do agente hipnoético na taxa fixa de
0,1mg/kg/minuto. Foram mensuradas os seguintes parametros; esfregago sanguineo, periodo de
laténcia, frequéncia cardiaca, frequéncia respiratoria, saturagdo de oxigénio, pressao arterial
sistolica pelo método doppler, pressdo arterial sistolica, diastolica e média pelo métodos
oscilométrico, temperatura central, glicemia e tempo de recuperacao apds aplicacdo de
atipamezole. Em todos os animais observou-se manuten¢ao adequada do plano anestésico. Nao
existem valores médios dos dados avaliados durante periodo anestésico, tornando este como
modelo para futura avaliagdes. Conclui-se que o emprego de propofol na dose de infusdo de
0,Img/kg/min em felideos do género leopardus pré-medicados com dexmedetomidina,
dextrocetamina, midazolam e metadona, produz anestesia satisfatoria para as técnicas propostas
para coleta de sémen.

Palavra-chave: Dexmedetomidina, propofol, Leopardus wiedii, Leopardus pardalis e Leopardus

tigrinus.
ABSTRACT

Were studied the anesthetic effects produced by the continuous infusion of propofol in felines
of the genus leopardus premedicated with the combination of dexmedetomidine,
dextroketamine, midazolam and methadone . 4 adult animals, 1 ocelot, 1 margay-cat and 2 wild
cat were anesthetized in 4 different moments totaling 16 anesthetic procedures to which
dexmedetomidine (15mcg / kg), dextrocetamine (4mg) / kg), midazolam (0.3mg / kg) and
methadone (0.2mg / kg). After the latency period, anesthesia was induced by intravenous
administration of propofol (1.0 mg / kg), followed immediately by continuous infusion of the
hypnotic agent at a fixed rate of 0.1 mg / kg / minute. The following parameters were measured;
blood pressure, heart rate, respiratory rate, oxygen saturation, Doppler systolic blood pressure,
systolic blood pressure, diastolic and mean arterial blood pressure, central temperature, blood
glucose and recovery time after atipamezole application. In all animals, adequate maintenance
of the anesthetic plane was observed. There are no mean values of the data evaluated during the
anesthetic period, making this as a model for future evaluations. It is concluded that the use of
propofol at infusion dose of 0.1mg / kg / min in felines of the genus leopardus premedicated
with dexmedetomidine, dextroketamine, midazolam and methadone, produces satisfactory
anesthesia for the techniques proposed for semen collection.

Key-words: Dexmedetomidine, propofol, Leopardus wiedii, Leopardus pardalis e Leopardus

tigrinus



INTRODUCAO

Existe uma lacuna sobre os conhecimentos reprodutivos dos felideos neotropicais
(MORAES etal., 2015), o que justifica a necessidade de pesquisas, ja que a maioria das espécies
de felideos estdo ameacadas, vulneraveis ou em extingdo devido a diversos fatores como a
fragmentagdo de mata, caga ilegal e baixa densidade populacional (TRIGO et al., 2013). Os
gatos domésticos tém um importante papel como modelo experimental, permitindo o
conhecimento dos processos biologicos e reprodutivos aplicados aos felideos selvagens.
Entretanto, diferencas entre as diversas espécies sdo perceptiveis na biologia reprodutiva de
felideos e devem ser consideradas na extrapolagdo de protocolos experimentais (MORAES et
al., 2015).

Muitas das espécies de felideos do mundo tendem a enfrentar ameagas a sua
sobrevivéncia na natureza e para algumas espécies as populagdes cativas podem fornecer um
banco de reserva para futuro aumento populacional (DECO-SOUZA et al., 2010). O termo
banco de reserva gendmica ¢ usado para procedimentos como inseminagdo artificial ou
transferéncia de embrido quando necessario, como um mediador entre programas de
conservagao ex situ e in situ. O objetivo de um banco gendmico ¢ armazenar a longo prazo
materiais bioldgicos de cunho genético através da criopreservagao, tentando conservar espécies
e manter a variabilidade genética (MARTINS e JUSTINO, 2015).

Como as populagdes da maioria dos zooldgicos sdo originadas a partir de poucos
animais, estao sujeitas a perda de variabilidade genética ao longo do tempo, a infusdao continua
dos alelos € necessaria para evitar as consequéncias da endogamia (SWANSON et al., 2007).
Na América do Sul atualmente estdo presentes dez espécies de felinos: Do grupo da pantera, a
onca-pintada (Panthera onca), do grupo do puma, o puma (Puma concolor) e o gato-mourisco
(Puma jaguarundi) e do grupo da jaguatirica, o gato-palheiro (Leopardus colocolo), gato-do-
mato-pequeno (Leopardus tigrinus), gato-maracaja (Leopardus wiedii), gato-do-mato-grande
(Leopardus geoffroyi), jaguatirica (Leopardus pardalis), gato-dos-andes (Leopardus jacobita)
e gato-kodkod (Leopardus guigna) (MACDONALD et al., 2010). Outro fator importante para
a conservacao dos felideos brasileiros ¢ o desenvolvimento de programas de reproducao
assistida, com o objetivo de incrementar a variabilidade genética de populacdes. A dificuldade
em se desenvolver essas tecnologias reprodutivas ¢ facilmente demonstrada quando avaliamos
os artigos cientificas sobre o tema (ERDMANN, 2013).

Quase todos os procedimentos realizados em felideos silvestres requerem conten¢ao
quimica ou anestesia, tornando essencial o estudo de protocolos anestésicos para avaliagao e

conservagao desses animais. Quando animais silvestres sdo capturados e devolvidos a natureza



apods a anestesia, sdo essenciais protocolos que fornegam indugdo rapida e recuperacio suave
(DA MOTTA LIMA et al., 2013).

O cloridrato de cetamina ¢ um dos anestésicos mais utilizados para promover
contencao quimica devido ao seu alto indice terapéutico, rapido inicio de agdo e curta duragio.
O cloridrato de dextrocetamina provou ter algumas vantagens sobre a cetamina racémica,
produzindo anestesia equipotente com apenas 60% da dose de cetamina racémica e promovendo
recuperagdes mais rapidas e previsiveis. Devido a seus efeitos adversos, como rigidez muscular
e convulsOes, os medicamentos dissociativos raramente sao usados isoladamente em carnivoros
e a maioria dos protocolos usados em animais selvagens felideos incluem agonistas alfa 2
adrenérgicos, benzodiazepinicos e opioides (GUNKEL et al., 2007).

Combinagdes de cetamina e midazolam sdo comumente usadas em pequenos felideos.
Eles fornecem uma anestesia suave e t€ém a vantagem de produzir efeitos cardiorrespiratorios
minimos. Os benzodiazepinicos proporcionam relaxamento muscular e efeitos
anticonvulsivantes. A combinagdo de cetamina com midazolam ¢ uma boa escolha para
qualquer animal com suspeita de doengas sist€émicas cardiovasculares, neuroldgicas ou graves
devido a sua ampla margem de seguranc¢a e natureza cardioprotetora (SILVA et al., 2005).

A dexmedetomidina ¢ um potente agonista do receptor alfa 2-adrenérgico com
propriedades hipndticas e analgésicas. Varios estudos tém investigado seu uso em gatos
domésticos para sedacdo (JOHARD et al., 2018). Os efeitos colaterais mais conhecidos, estao
centrados em torno de seus efeitos cardiovasculares que levam a vasoconstri¢ao periférica,
bradicardia e débito cardiaco diminuido. A dexmedetomidina também tem efeitos sobre o
sistema enddcrino diminuindo a secre¢do de insulina e promovendo hiperglicemia transitoria
(BOUILLON et al., 2019). Ueoka e Hikasa (2014) demonstraram que uma combinacao de um
agonista alfa 2 adrenérgico, benzodiazepinico e um agente anestésico dissociativo produziu boa
anestesia em gatos, com excelente relaxamento muscular e analgesia. O midazolam um
benzodiazepinico hidrossoluvel, ndo afeta a frequéncia cardiaca ou a pressdo arterial em gatos
domésticos. Além disso, o0 midazolam potencializa significativamente os efeitos sedativos da
medetomidina sem agravar os efeitos adversos induzidos pela mesma (NISHIYAMA et al.,
2005).

A metadona € um opiaceo agonista mu sintético que atua em varias vias de dor nao
tradicionais. Em gatos, a metadona ¢ usado em associa¢do com sedativos para produzir
baixos escores de sedagao (BORTOLAMI et al., 2013).

O propofol ¢ um agente anestésico intravenoso amplamente utilizado na rotina

anestesiologica, devido as suas caracteristicas, como rapida indugdo e recuperagao e seguranga



cardiorrespiratoria, o propofol torna ideal para manutencdo anestésica em anestesia total
intravenosa. A anestesia total intravenosa tem ganho espago na ultima década, devido as
limitagdes da utilizacdo da anestesia inalatoria, como pacientes com distirbios pulmonares e
devido a poluigdo ambiental (NORA, 2008). Em felinos, diversos estudos demonstram a
qualidade e a segurancga da utilizagdo do propofol combinada a diversos protocolos. Entretanto,
os compostos fendlicos podem acerretar efeito cumulativo do farmaco e recuperagao
prolongada de forma tempo e dose dependente (TAMANHO et al., 2013). Seu uso em gatos
tem sido descrito, os autores relataram que a anestesia total intravenosa baseada em propofol,
como sendo vantajoso em relacdo ao isoflurano em virtude de sua maior estabilidade
hemodinamica (CATTAI et al., 2016).

Diferentemente do cdo, ainda sao escassas as informagoes relativas a farmacocinética
do propofol em felinos em geral, isso inviabiliza o emprego de protocolos de anestesia
intravenosa com base na concentracao plasmatica de propofol em felinos e torna importante o
estudo de protocolos de infusdo continua baseados na dose do anestésico intravenoso (ILKIW
e PASCOE, 2003). Todavia, em felinos a pratica nao ¢ bem difundida, principalmente pelo
fato dos gatos apresentarem dificuldade de metabolizacao do propofol. Essa dificuldade parece
estar relacionada a enzimas hepaticas que estao presentena maioria das outras espécies. Sendo
assim, a infusdo continua do propofol pode gerar um acumulo do fairmaco no organismo dos
felinos, resultando no retardamento no tempo de recuperacao anestésica, além de outros efeitos
como depressao cardiorrespiratoria, que pode acontecer influenciado pelo tempo de anestesia e
doses adotadas (GRIMM et al., 2015). E sabido que os gatos diferem substancialmente de
outros animais em sua capacidade de formar conjugados glicurénicos de alguns xenobidticos,
particularmente derivados fendlicos de baixo peso molecular como o propofol (COURT e
GREENBLATT, 2000).

Atualmente, had poucos programas especifico de conservacdo para felideos
neotropicais no Brasil. O presente estudo visa contribuir com o conhecimento em fisiologia,

medicina e manejo dessa espécie.

OBJETIVOS



Avaliar os efeitos anestésicos durante colheita de sémen em felideos do género
leopardus, como, jaguatirica (Leopardus pardallis), gato-maracaja (Leopardus wiedii) e gato-
do-mato-pequeno (Leopardus tigrinus) pela associacdo de dexmedetomidina, midazolam,
dextrocetamina e metadona mantidos em infusdo continua de propofol considerando o bem-
estar animal e melhorias no processo de conservagao “ex situ”.

Validar um protocolo anestésico para colheita de sémen em felideos do género
leopardos caracterizando sua seguranga aos pacientes.

Avaliar os efeitos sobre a frequéncia cardiaca, ritmo cardiaco e pressao arterial,
saturaracdo de oxigénios e temperatura em jaguatirica, gato-maracaja e gato-do-mato-pequeno
pela associagdo de dexmedetomidina, midazolam, dextrocetamina e metadona mantidos em
infusdo continua de propofol.

Determinar a taxa minima de infusdo de propofol necessaria para atenuar os reflexos
comumente usados na avaliagdo da profundidade anestésica pela escala de Guedel, em
jaguatirica, gato-maracaja e gato-do-mato-pequeno.

Avaliar lesdes oxidativas através de esfregago sanguineo, jaguatirica, gato-maracaja e

gato-do-mato-pequeno mantidos em infusdo continua de propofol.

HIPOTESES

O uso do protocolo ¢ eficaz no processo de colheita de sémen nas felideos do género
leopardos como jaguatirica, gato do mato pequeno e gato maracaja.

Reduz estresse e suprime a sensibilidade dolorosa durante a colheita de sémen através
de sondagem uretral e eletroejaculagdo.

Modula o comportamento animal frente as reagdes de estresse e estimulos nociceptivos.

JUSTIFICATIVA

A falta de protocolos anestésicos sem efeitos cumulativos, para felideos do género

leopardos que associe eficacia de colheita e estabilidade cardiovascular.

METODOLOGIA



ORIGEM DOS ANIMAIS

Foram utilizados um total de 4 machos de felideos, adultos, sendo 1 gato-maracaja, 1
jaguatirica e 2 gatos-do-mato-pequeno. Todos os animais eram identificados com microchip e

disponibilizados pela equipe do ZOO UNISEP de acordo com o estado clinico.

CONTENCAO FiSICA

A contengdo fisica foi realizada com o pugd, seguida de contengdo quimica por via
intramuscular. Para célculo de doses eram utilizados historico de peso anteriores e caso

houvesse diferenca entre as pesagens era calculado a dose real dos farmacos utilizados.

CONTENCAO FARMACOLOGICA

Os animais submetidos a conten¢do farmacologica permaneceram em jejum alimentar
de pelo menos 12 horas, prévio ao procedimento. O protocolo anestésico utilizado foi a
associa¢do de 15 mcg/kg de dexmedetomidina, 0,3 mg/kg de midazolam, 0,25 mg/kg de

metadona, 4 mg/kg de cloridrato de dextrocetamina.

MANUTENCAO ANESTESICA

Em todos os animais foram realizados acesso venoso via veia cefalica com cateter
22G, para infusdo de ringer lactato na taxa de 3 ml/kg/hora, controlada pela bomba de infusao
de equipo da marca RZ. Para manutencao anestésica, foi realizado um bollus inicial de 1 mg/kg
seguido de infusdo continua de propofol na taxa fixa 0,1 mg/kg/minuto controlada em bomba
de infusdo de seringa da marca RZ. Foi realizado intubagdo orotraqueal em todos os animais e
insuflado o cuff durante a anestesia para evitar a aspiracao de conteudo orofaringeo e permitir
ventilagdo assistida ou controlada manual, se necessario. O fluxo de oxigénio foi de 100 mL/kg/
minuto, administrado através do sistema de ventilagao aberto sem reinalagdo de gases, Baraka.

Apos termino da infusdo, todos os animais receberam por via intramuscular profundo
atipamezole na dose de 150 mcg/kg, a fim de reverter os efeitos sedativos promovidos pela

dexmedetomidina



EXAME CLINICO E LABORATORIAL

Os animais foram submetidos a exame fisico e a0 exame anestesiologico proposto por
Pachaly (1998). Em todos os animais foram colhidas amostras por pun¢ao da veia jugular para
exames hematoldgicos, glicemia, exames para avaliacdo de perfil renal (ureia e creatinina) e
perfil hepatico, sendo aspartato aminotransferase (AST), alanina aminotransferase (ALT) e
gama glutamil transpeptidase (GGT). Para realizacdo do esfreguaco sanguineo uma nova

amostra era coletada ao término da infusdo do propofol.

MONITORACAO ANESTESICA

Para aferi¢do dos parametros fisioldgicos durante a anestesia foi utilizado um monitor
multiparametro RM700 VET. Para aferi¢do da frequéncia cardiaca (FC) e avaliagdo de tragado
eletrocardiografico (ECG) foram posicionados as pingas do tipo jacaré atraumatica no membros
toracicos e pélvicos. Para mensuragdo da saturacdo de oxigénio (Spo2) uma sensor foi
posicionado na lingua do animal. A afericdo de temperatura foi realizado com um termometro
central introduzido no es6fago. Para as mensuragdes da pressdo arterial foram obtidas de
maneira indireta. Foram utilizados dois métodos para afericdo da pressdo arterial. Os métodos
indiretos mais utilizados na espécie felina sdo o método doppler, que possibilita a obtengdo da
pressao arterial sistolica, € o método oscilométrico, que possibilita a obtengdo da pressao
sistolica,pressdo arterial diastélica, e pressao arterial média . Cinco medidas repetidas foram

realizadas; os valores mais alto e mais baixo foram excluidos, e o valor médio foi calculado.

ANALISES ESTATISTICAS

Foram realizadas analises de comparacdo de média t de student com 95% de
confiabilidade para verificar diferencas significativas entre as variaveis em estudo e também
entre os animais. Todos os testes foram realizadas no software R versao 3.5.2 (R CORE TEAM,

2018).

RESULTADOS E DISCUSSAO



Em todos os animais submetidos a contencdo farmacoldgica e mantidos em infusdo
continua de propofol, em taxa fixa de 0,1 mg/kg/minuto, foi suficiente para manter o animal
em plano anestésico, respeitando-se os conceitos estabelecidos por Guedel (Plano II/Estagio
IIT). sendo suficiente para realizacdo da colheita de sémen por sondagem uretral e
eletroejaculacdo. Foram realizados esfregagos sanguineos em todos os animais, ndo sendo
visualizadas lesdes oxidativas nos eritrocitos ou formacdo de corptsculos de Heingz,
concordando com Bley et al. (2007) onde realizaram aplicagdes consecutivas de propofol em
gatos domésticos e ndo foram relatadas quaisquer alteragdes hematologicas. Andress el al.
(1995) cita que ha relatos de formacgao de corptsculos de Heinz, anorexia e diarreia quando ha
a uso continuo por varios dias em gatos domésticos, porém nenhum estudo foi encontrado em

felideos selvagens avaliando lesoes.

Figura 1 - Visualizagdo do esfregago sanguineo do gato do mato pequeno 1 em microscopia
optica com o aumento de 1000 vezes (A); Visualizagdo do esfregago sanguineo do gato do mato
equeno 2 em microscopia dptica com o aumento de 1000 vezes (B).

Figura 2 - Visualizacdo do esfregaco sanguineo da jaguatirica em microscopia Optica com o
aumento de 1000 vezes (A); Visualizacdo do esfregaco sanguineo do gato-maracaja em
microscopia optica com o aumento de 1000 vezes (B).



Carvallho et al. (2019) relatou que uma dose de 5 mcg/kg de dexmedetomidina
produziu sedacgao leve em gatos. Por outro lado, uma sedagao satisfatoria sé foi possivel com
doses superiores 10 mcg/kg (FERNANDEZ et al. 2017). Um estudo anterior indicou que a
sedacdo com dexmedetomidina ocorre de maneira dose-relacionada (NAGORE et al., 2015) ¢
efeitos sedativos intensos resultam de dexmedetomidina em associagdo com opidides
(JOHARD et al. 2018) ou cetamina (CREMER e RICC 2017) em gatos.

O maior periodo de laténcia foi na jaguatirica, 14,8 £ 1,7 minutos apds a aplicacao
intramuscular, como podemos ver na (Tabela 1) de uma associagdo composta de
dexmedetomidina 15 mcg/kg, dextrocetamina 4 mg/kg, midazolam 0,3 mg/kg e metadona 0,2
mg/kg. O menor periodo de leténcia visualizado foi no gato-do-mato-pequeno 7,8 + 2,6

minutos.

Tabela 1 - Resultados dos testes de comparacdo de média com diferenga significativa para o
periodo de laténcia em minutos.
Variaveis (média + DP) p-valor




Laténcia (min.)

Gato Mato 1 (7,8 + 2,6) Gato Mato 2 (6,0 + 0,8) 0,280"
Gato Mato 1 (7,8 + 2,6) Gato Maracaja (9,3 + 0,8) 0,347
Gato Mato 1 (7,8 + 2,6) Jaguatirica (14,8 + 1,7) 0,006*
Gato Mato 2 (6,0 + 0,8) Gato Maracaja (9,3 + 0,8) 0,002*
Gato Mato 2 (6,0 + 0,8) Jaguatirica (14,8 + 1,7) 0,001*
Gato Maracaja (9,3 + 0,8) Jaguatirica (14,8 + 1,7) 0,003*

DP: Desvio Padrao; ™ : ndo significativo com 95% de confiabilidade * significativo com 95% de confiabilidade;

Na figura 3 apresentam visualmente as diferencas e semelhancgas do periodo de laténcia.

Figura 3 - Periodo de Laténcia.
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Foram realizados testes de comparagao de média com 95% de confiabilidade em todas
as variaveis em todos os momentos. Nao foi obtida nenhuma diferenca significativa entre os
momentos em nenhuma variavel. Portanto podemos afirmar que todos os parametros se
mantiveram estaveis em todos os momentos avaliados, comprovando estabilidade frente a
estimulos nociceptivos. Conforme demonstrado na (Tabela 2), ndo foram encontradas
diferencas estatisticas para os resultados de frequéncia cardiaca entre os gato-do-mato 1 e 2,
porém foi encontrado diferencas no teste de comparacdo de média entre os gato do mato,

jaguatirica e gato maracaja. Nao ha valor de referéncia inicial da frequéncia cardiaca para as



espécies estudadas. No entanto, comparando os valores obtidos com os valores basais de

referéncia para gatos domésticos, uma discreta bradicardia foi constatada.

Tabela 2 - Resultados dos testes de comparagdo de média com diferencga significativa para os
valores de frequéncia cardiaca em minutos.
Variaveis (média + DP) p-valor

Frequéncia Cardiaca (Batimentos/min.)

Gato Mato 1 (126,0 + 11,4) Gato Mato 2 (117,8 + 9,1) 0,066™
Gato Mato 1 (126,0 + 11,4) Gato Maracaja (137,4 + 13,6) 0,036%*
Gato Mato 1 (126,0 + 11,4) Jaguatirica (100,1 + 9,0) 0,001*
Gato Mato 2 (117,8 +9,1) Gato Maracaja (137,4 + 13,6) 0,001*
Gato Mato 2 (117,8 +9,1) Jaguatirica (100,1 + 9,0) 0,000*
Gato Maracaja (137,4 + 13,6) Jaguatirica (100,1 + 9,0) 0,000*

DP: Desvio Padrdo; ™ : ndo significativo com 95% de confiabilidade * significativo com 95% de confiabilidade;

A frequéncia cardiaca ¢ um determinante importante para o débito cardiaco, os valores
encontrados para frequéncia cardiaca, como podemos ver no box-splot 1, Os box-plot
apresentam visualmente as diferencas e semelhancas no conjunto de dados. As frequéncias
cardiacas estiveram dentro da normalidade descritos por outros autores em anestesias de
felideos neotropicais (ERDMANN el al 2013). Pachaly et al. (2002) descreveram valores
de 122,13+£16,55 bpm para frequéncia cardiaca em gatos-maracajd anestesiados com
tiletamina, zolazempam, xilazina e atropina. Juvenal et al. (2008) observaram frequéncia
cardiaca de 135,64+5,41 bpm para gatos-do-mato-pequeno anestesiados com tiletamina,
zolazepam e xilazina.

A figura 4 apresenta visualmente as diferencas e semelhangas no conjunto de dados

sobre os valores de frequéncia cardiaca.

Figura 4 - Frequéncia cardiaca.
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Em relagdo aos valores de frequéncia respiratoria, ndo foram encontradas diferengas
estatisticas entre os momentos, ao longo do tempo dentro dos individuos, nem entre gato do
mato 1 com gato do mato 2, porém foram encontradas diferengas significativas entre os valores
médios de FR entre gato do mato, jaguatirica e gato maracaja como podemos ver na (Tabela 3)

fato este justificavel por se tratar de espécies diferentes.

Tabela 3 - Resultados dos testes de comparacao de média com diferenga significativa para os
valores de frequéncia respiratoria/movimento em minutos.
Variaveis (média + DP) p-valor

Frequéncia Respiratéria (Movimentos/min.)

Gato Mato 1 (28,3 +3,2) Gato Mato 2 (30,3 +3,9) 0,188"
Gato Mato 1 (28,3 +3,2) Gato Maracaja (24,1 + 6,4) 0,055™
Gato Mato 1 (28,3 +3,2) Jaguatirica (23,8 +7,7) 0,001*
Gato Mato 2 (30,3 + 3,9) Gato Maracaja (24,1 + 6,4) 0,001*
Gato Mato 2 (30,3 + 3,9) Jaguatirica (23,8 + 7,7) 0,000%*
Gato Maracaja (24,1 + 6,4) Jaguatirica (23,8 + 7,7) 0,000*

DP: Desvio Padrao; ™ : ndo significativo com 95% de confiabilidade * significativo com 95% de confiabilidade;

As médias das frequéncias respiratorias mantiveram-se dentro de niveis aceitaveis
para o procedimento anestésico, como podemos ver no box-splot 2, o gato-maracaja
(Leopardus wiedii) possui uma frequéncia entre 29,87+7,23 mpm (PACHALY et al., 2002)
valores estes maiores quando comparamos o gato doméstico (Felis catus) 18+8 mpm

(CISTOLA et al., 2004). Durante a inducao anestésica nenhum animal apresentou depressao



respiratdria corroborando com Bauquier et al. (2017), onde nenhuma apnéia foi detectada,

durante inducao anestésica com diferentes doses de propofol em gatos domésticos.

A figura 5 apresenta visualmente as diferencas e semelhangas no conjunto de dados

sobre os valores de frequéncia respiratoria

Figura 5 - Frequéncia respiratdria.
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Conforme demonstrado na (Tabela 4), ndo ocorreram alteracdes significativas nas

comparagdes dos valores de Spo2 entre os momentos avaliados e entre as médias dos individuos

avaliados.

Tabela 4 - Resultados dos testes de comparacao de média com diferenga significativa para

valores de saturac¢@o de oxigénio (SpO2).

Variaveis (média + DP) p-valor
SpO:

Gato Mato 1 (96,6 + 1,2) Gato Mato 2 (95,3 +0,5) 0,004*
Gato Mato 1 (96,6 + 1,2) Gato Maracaja (95,3 + 1,1) 0,009*
Gato Mato 1 (96,6 + 1,2) Jaguatirica (96,8 + 1,3) 0,630™
Gato Mato 2 (95,3 +0.,5) Gato Maracaja (95,3 + 1,1) 1,000
Gato Mato 2 (95,3 +0.,5) Jaguatirica (96,8 + 1,3) 0,001*
Gato Maracaja (95,3 + 1,1) Jaguatirica (96,8 + 1,3) 0,003*

DP: Desvio Padrdo; ™ : ndo significativo com 95% de confiabilidade * significativo com 95% de confiabilidade;
Segundo Carbone (2012) o monitoramento tem como objetivo garantir oxigenagao

adequada do paciente, sendo a saturacao de oxigénio (SpO2), uma maneira indireta de avaliar



a quantidade de oxigénio dentro da hemoglobina, a hemoglobina responsavel por 32 % do
transporte do oxigénio. Em todos os animais anestesiados com aporte de oxigénio a 100 %, a
saturagdo manteve acima de 95 %. Segundo Matthews (2003) somente notamos altera¢do na
coloragdo da mucosa com saturagao abaixo de 80 %.

A figura 6 apresentam visualmente as diferencas e semelhangas no conjunto de dados

sobre a saturacao de oxigénio (SpOy).

Figura 6 - SpOx.
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Conforme demonstrado na (Tabela 5), ndo ocorreram alteragdes significativas nas
comparagoes dos valores de pressdo arterial sistolica pelo método doppler entre os momentos
avaliados e entre as médias dos individuos avaliados somente entre gato do mato 2 ¢ gato

maracaja houve diferenga significativa.



Tabela 5 - Resultados dos testes de comparagao de média com diferenga significativa para os
valores de pressdo arterial sistolica pelo método doppler (P.A.S.D.) em mmHg.
Variaveis (média + DP) p-valor

P.A.S.D. (mmHg)

Gato Mato 1 (161,4 + 15,2) Gato Mato 2 (168,3 + 8.9) 0,189
Gato Mato 1 (161,4 + 15,2) Gato Maracaja (149,2 + 20,3) 0,109™
Gato Mato 1 (161,4 + 15,2) Jaguatirica (162,5 + 7,8) 0,829
Gato Mato 2 (168,3 + 8.,9) Gato Maracaja (149,2 + 20,3) 0,009*
Gato Mato 2 (168,3 + 8.,9) Jaguatirica (162,5 + 7,8) 0,102
Gato Maracaja (149,2 + 20,3) Jaguatirica (162,5 + 7,8) 0,052

DP: Desvio Padrao; ™ : ndo significativo com 95% de confiabilidade * significativo com 95% de confiabilidade;

Stepien (2011) relatou que valores de PS para felinos normotensos variam de 140 mmHg
(método oscilométrico) a 160 mmHg (método doppler). J& os valores encontrados no métodos
doppler para gato-do-mato foram de 161,4 + 15,2 ¢ 168,3 + 8,9, gato maracaja 149,2 + 20,3 e
162,5 + 7,8 e jaguatirica 162,5 + 7,8, como podemos ver no box-splot 4 e 5.

A figura 7 apresenta visualmente as diferencas e semelhancas no conjunto de dados

sobre a pressao arteiral sistolica pelo método doppler (P.A.S.D).

Figura 7 - P.A.S.D.
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A figura 8 apresenta visualmente as diferencas e semelhangas no conjunto de dados

sobre a pressao arterial sistolica pelo método oscilométrico (P.A.S.O).



Figura 8 - P.A.S.O.
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Nos felinos, a hipertensdao ¢ normalmente associada ao estresse, devido ao manejo.
Belew et al. (1999) demonstraram que o estresse, causado pelo ambiente e devido ao exame
clinico, pode ser responsavel por um aumento de aproximadamente 30mmHg nos valores de
pressao arterial sistolica de felinos. Fato esse presente quando lidamos com felideos selvagens,

devido ao estresse de contencao fisica, como podemos ver na (Tabela 6).

Tabela 6 - Resultados dos testes de comparagao de média com diferenca significativa para os
valores de pressdo arterial sistdlica pelo método oscilométrico (P.A.S.O) em mmHg.
Variaveis (média + DP) p-valor

P.A.S.O. (mmHg)

Gato Mato 1 (177,0 + 4,6) Gato Mato 2 (179,8 + 4,8) 0,153
Gato Mato 1 (177,0 + 4,6) Gato Maracaja (154,5 + 18,3) 0,001*
Gato Mato 1 (177,0 +4,6) Jaguatirica (179,7 + 9,8) 0,688
Gato Mato 2 (179,8 + 4,8) Gato Maracaja (154,5 + 18.,3) 0,001*
Gato Mato 2 (179,8 + 4.,8) Jaguatirica (179,7 + 9,8) 0,979
Gato Maracaja (154,5 + 18,3) Jaguatirica (179,7 + 9,8) 0,006*

DP: Desvio Padrao; ™ : ndo significativo com 95% de confiabilidade * significativo com 95% de confiabilidade;

A utilizagdo de um cuff maior do que o recomendado pode gerar valores falsamente
baixos, ou valores aumentados quando o manguito utilizado e menor que o recomendado

(STEPIEN, 2011). Além disso, o tempo de uso e manejo inadequado de aparelhos para



mensurag¢do da pressdo arterial podem fazer com que esses dispositivos percam sua calibragem,
fornecendo valores inadequados.(BROWN et al., 2007).

Conforme demonstrado na (Tabela 6), ndo ocorreram alteragdes significativas nas
comparagdes dos valores de pressdo arterial diastolica pelo método oscilométrico entre os
momentos avaliados, porém houve diferenca estatistica entre as espécies avaliadas sendo o
menor valor médio de pressdo diastolica pelo método oscilométrico no gato-maracaja e o maior

valor médio na jaguatirica como podemos ver na (Tabela 7).

Tabela 7 - Resultados dos testes de comparacao de média com diferenga significativa para os
valores de pressdo arterial diastdlica pelo método oscilométrico (P.A.D.O) em mmHg.

Variaveis (média + DP) p-valor
P.A.D.O. (mmHg)

Gato Mato 1 (125,4 + 9,8) Gato Mato 2 (118,8 + 10,1) 0,116™
Gato Mato 1 (125,4 +9,8) Gato Maracaja (104,9 + 8,8) 0,000*
Gato Mato 1 (125,4 + 9,8) Jaguatirica (136,4 + 8,0) 0,007*
Gato Mato 2 (118,8 +10,1) Gato Maracaja (104,9 + §,8) 0,002*
Gato Mato 2 (118,8 + 10,1) Jaguatirica (136,4 + 8,0) 0,000%*
Gato Maracaja (104,9 + 8,8) Jaguatirica (136,4 + 8,0) 0,000*

DP: Desvio Padrdo; ™ : ndo significativo com 95% de confiabilidade * significativo com 95% de confiabilidade;

A figura 9 apresenta visualmente as diferencas e semelhangas no conjunto de dados

sobre a pressao arterial diastolica pelo método oscilométrico (P.A.D.O).

Figura 9 - P.A.D.O.
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As principais consequéncias da HAS sdo lesdes em orgaos importantes, como olhos,

cérebro, rins e coracdo. Normalmente, essas lesdes sao denominadas lesdes em oOrgaos

terminais, ou o6rgaos alvo (BROWN et al., 2007).

Tabela 8 - Resultados dos testes de comparacao de média com diferenca significativa para os
valores de pressao arterial média pelo método oscilométrico (P.A.M.O) em mmHg.

Variaveis (média + DP) p-valor
P.A.M.O. (mmHg)

Gato Mato 1 (138 +7,5) Gato Mato 2 (115 + 15,3) 0,000%*
Gato Mato 1 (138 +7,5) Gato Maracaja (112,4 + 11,9) 0,000*
Gato Mato 1 (138 +7,5) Jaguatirica (127,3 + 12,5) 0,019*
Gato Mato 2 (115 + 15,3) Gato Maracaja (112,4 + 11,9) 0,649™
Gato Mato 2 (115 + 15,3) Jaguatirica (127,3 + 12,5) 0,043*
Gato Maracaja (112,4 + 11,9) Jaguatirica (127,3 + 12,5) 0,007*

DP: Desvio Padrdo; ™ : ndo significativo com 95% de confiabilidade * significativo com 95% de confiabilidade;

A figura 10 apresenta visualmente as diferengas e semelhangas no conjunto de dados

sobre a pressao arterial média pelo método oscilométrico (P.A.M.O).

Figura 10 - P.A.M.O.
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Conforme demonstrado na (Tabela 9), ndo ocorreram alteragdes significativas nas

comparagoes dos valores de temperatura pelo método de afericdo com termdmetro esofagico

entre os momentos avaliados e também nao houve diferenga significativa entre as espécies



avaliadas. Fato esse importante pois o controle da temperatura corporal esta diretamente ligada

a menor tempo de recuperagdo anestésica e menor gasto de energia para produzir calor.

Tabela 9 - Resultados dos testes de comparacao de média com diferenga significativa para os
valores de temperatura em graus Celsius (°C).

Variaveis (média + DP) p-valor
Temperatura (°C)

Gato Mato 1 (39,2 + 0,8) Gato Mato 2 (38,9 + 1,1) 0,455™
Gato Mato 1 (39,2 +0,8) Gato Maracaja (38,7 + 0,6) 0,077
Gato Mato 1 (39,2 +0,8) Jaguatirica (38,7 +0,3) 0,050
Gato Mato 2 (38,9 + 1,1) Gato Maracaja (38,7 + 0,6) 0,501™
Gato Mato 2 (38,9 + 1,1) Jaguatirica (38,7 + 0,3) 0,476™
Gato Maracaja (38,7 + 0,6) Jaguatirica (38,7 + 0,3) 0,969

DP: Desvio Padrao; ™ : ndo significativo com 95% de confiabilidade * significativo com 95% de confiabilidade;

A diminui¢do da temperatura corporal durante a anestesia ¢ um processo comum e
ocorre devido a redistribuicdo do calor central para as extremidades e tecidos periféricos pela
vasodilatagdo induzida pela anestesia, depressao do centro termorregulatério hipotalamico e
diminui¢do dos tremores ( Diaz & Becker 2010). Fato esse ndo visualizado no experimento
devido ao controle de tempoeratura da sala e manuten¢@o dos animais com colchdo térmico.A
figura 11 apresenta visualmente as diferencas e semelhangas no conjunto de dados sobre a

temperatura

Figura 11 - Temperatura.
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Conforme demonstrado na Tabela 9, ndo ocorreram alteragdes significativas nas
comparagdes dos valores de glicemia entre os animais avaliados. A dexmedetomidina
demonstrou diminuir significativamente a concentracdo plasmatica de insulina e aumentar a
concentragcdo de glicemia em cdes (RESTITUTTI et al., 2012) Os efeitos da xilazina e da
medetomidina racémica na homeostase da glicemia tém sido investigados em gatos saudaveis
(KANDA e HIKASA, 2008). Um estudo em ilhotas pancredticas de ratos mostrou que a
dexmedetomidina ¢ 49 vezes mais potente que a medetomidina para inibir a secre¢ao de
insulina. Esses achados sugerem que a homeostase da glicose pode ser significativamente mais

afetada pela dexmedetomidina do que a medetomidina (YAMOTO et al., 2013).

Tabela 10 - Resultados dos testes de comparacdao de média com diferenga significativa para os
valores de glicemia em mg/dL.

Variaveis (média + DP) p-valor
Glicemia (mg/dL)

Gato Mato 1 (131,5 +32,4) Gato Mato 2 (152,2 + 51,2) 0,524
Gato Mato 1 (131,5 + 32,4) Gato Maracaja (126,0 + 33,9) 0,823"
Gato Mato 1 (131,5 +32,4) Jaguatirica (143,5 + 48,8) 0,699
Gato Mato 2 (152,2 + 51,2) Gato Maracaja (126,0 + 33,9) 0,431™
Gato Mato 2 (152,2 + 51,2) Jaguatirica (143,5 + 48,8) 0,813™
Gato Maracaja (126,0 + 33,9) Jaguatirica (143,5 + 48,8) 0,580

DP: Desvio Padrdo; ™ : ndo significativo com 95% de confiabilidade * significativo com 95% de confiabilidade;

A figura 12 apresenta visualmente as diferencas e semelhancas no conjunto de dados

sobre a glicemia



Figura 12 - Glicemia.
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Em todos os pacientes submetidos a conten¢do farmacolodgica, foi aplicado o
atipamezole por via intramuscular profunda, apds o término da infusdo de propofol e avaliado
o tempo de recuperagdo em minutos, utilizado como critério o retorno de movimentos de
pedalagem e retorno a posicdo quadrupedal. O atipamezole ndao ¢ seguro para o uso
intravenoso, principalmente devido aos seus efeitos sobre a pressdo arterial, promovendo
vasodilatagdo e hipotensdo. Em gatos domésticos sedados com dexmedetomidina, o
atipamezole produziu uma diminuicao clinicamente visivel nos escores de sedagdao e aumentou
a frequéncia (GRANHOLM et al. 2006). Conforme demonstrado na (Tabela 11), ndo houve

diferenga no tempo médio de recuperacaoo entre as espécies avaliadas.

Tabela 11 - Resultados dos testes de comparagao de média com diferenca significativa para os
valores de tempo de recuperacdo em minutos.
Variaveis (média + DP) p-valor

Tempo de Recuperacio (min.)

Gato Mato 1 (31,8 +2,5) Gato Mato 2 (31,8 +2,5) "

Gato Mato 1 (31,8 +2,5) Gato Maracaja (32,0 + 3,6) 0,912
Gato Mato 1 (31,8 +2,5) Jaguatirica (30,5 + 1,7) 0,446™
Gato Mato 2 (31,8 +2,5) Gato Maracaja (32,0 + 3,6) 0,912™
Gato Mato 2 (31,8 +2.5) Jaguatirica (30,5 + 1,7) 0,446"

DP: Desvio Padrdo; ™ : ndo significativo com 95% de confiabilidade * significativo com 95% de confiabilidade;



Néjera et al., (2017) constatou um tempo médio de recupera¢do de 12 minutos em leopardos
nebulosos anestesiados com medetomidina 40 mcg/kg e cetamina 4 mg/kg, apos aplicagdo de
atipamezole por via intramuscular, tempo menor que os obtidos nas espécies anestesiadas com
dexmedetomidina, dextrocetamina, midazolam e metadona, mantidos em infusdo de propofol.

A figura 13 apresenta visualmente as diferengas e semelhangas no conjunto de dados

sobre o tempo de recuperagao (Trec).

Figura 13 — Tempo de recuperacao.
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CONCLUSAO

Este estudo mostrou que a associacdo de 15 mcg/kg dexmedetomidina, 4 mg/kg de
cloridrato de dextrocetamina, 0,3 mg/kg de midazolam e 0,2 mg/kg de metadona, foi eficaz em
promover decubito e permitir a manipulacao dos animais. A infusdao continua de propofol na
taxa fixa de 0,1 mg/kg/minuto, apds bollus inicial foi suficiente para manter os animais em
plano anestésico, tendo como parametro o posicionamento do globo ocular baseado na escala
de Guedel. Diante da escassez de dados sobre parametros fisiologicos avaliados durante
anestesia nas espécies do género Leopardus, estes valores servem como referéncia para novas

avaliacodes.
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EFEITOS DA INFUSAO CONTINUA EM TAXA FIXA DE PROPOFOL EM FELIDEOS
DO GENERO LEOPARDUS PRE MEDICADOS COM DEXMEDETOMIDINA,
DEXTROCETAMINA, MIDAZOLAM E METADONA

RIBEIRO, R.N.; MARTINEZ, A. C.
Universidade Estadual de Maringa — Campus Umuarama, Umuarama —PR

RESUMO

Estudaram-se os efeitos anestésicos produzidos pela infusdo continua de propofol em felideos
do género leopardus pré-medicados com a associacdo de d exmedetomidina, dextrocetamina,
midazolam e metadona. 4 animais adultos, sendo 1 jaguatirica, 1 gato maracaja e 2 gato-do-
mato-pequeno foram anestesiados em 4 momentos diferentes totalizando 16 procedimentos
anestésicos aos quais administraram-se, pela via intramuscular, dexmedetomidina (15mcg/kg),
dextrocetamina (4mg/kg), midazolam (0,3mg/kg) e metadona (0,2mg/kg). Decorridos o periodo
de laténcia procedeu-se a indugdo anestésica pela administragdo intravenosa de propofol
(1,0mg/kg), imediatamente seguida pela infusdo continua do agente hipnotico na taxa fixa de
0,1mg/kg/minuto. Foram mensuradas os seguintes parametros; esfregago sanguineo, periodo de
laténcia, frequéncia cardiaca, frequéncia respiratdria, saturagdo de oxigé€nio, pressao arterial
sistolica pelo método doppler, pressdo arterial sistolica, diastolica e média pelo métodos
oscilométrico, temperatura central, glicemia e tempo de recuperacdo apds aplicacao de
atipamezole. Em todos os animais observou-se manutengdo adequada do plano anestésico. Nao
existem valores médios dos dados avaliados durante periodo anestésico, tornando este como
modelo para futura avaliagdes. Conclui-se que o emprego de propofol na dose de infusdo de
0,Img/kg/min em felideos do género leopardus pré-medicados com dexmedetomidina,
dextrocetamina, midazolam e metadona, produz anestesia satisfatdria para as técnicas propostas
para coleta de sémen.

Palavra-chave: Dexmedetomidina, propofol, Leopardus wiedii, Leopardus pardalis e Leopardus
tigrinus.

1. INTRODUCAO
Quase todos os procedimentos realizados em felideos silvestres requerem contengdo quimica
ou anestesia, tornando essencial o estudo de protocolos anestésicos para avaliagdo e

conservagao desses animais. Quando animais silvestres sdo capturados e devolvidos a natureza



apods a anestesia, sdo essenciais protocolos que fornecam indugdo rapida e recuperagdo suave
(DA MOTTA LIMA et al., 2013).

Diferentemente do cdo, ainda sdo escassas as informagdes relativas a farmacocinética
do propofol em felinos em geral, isso inviabiliza o emprego de protocolos de anestesia
intravenosa com base na concentracao plasmatica de propofol em felinos e torna importante o
estudo de protocolos de infusdo continua baseados na dose do anestésico intravenoso (ILKIW
e PASCOE, 2003). Todavia, em felinos a pratica nao ¢ bem difundida, principalmente pelo
fato dos gatos apresentarem dificuldade de metabolizagdo do propofol. Essa dificuldade parece
estar relacionada a enzimas hepéaticas que estdo presentena maioria das outras espécies. Sendo
assim, a infusdo continua do propofol pode gerar um acumulo do fairmaco no organismo dos
felinos, resultando no retardamento no tempo de recuperagao anestésica, além de outros efeitos
como depressao cardiorrespiratoria, que pode acontecer influenciado pelo tempo de anestesia e
doses adotadas (GRIMM et al., 2015). Atualmente, ha poucos programas especifico de
conservacdo para felideos neotropicais no Brasil. O presente estudo visa contribuir com o
conhecimento em fisiologia, medicina e manejo dessa espécie. O objetivo deste trabalho ¢
avaliar os efeitos fisiologicos durante anestesia em felideos do género leopardus, como,
jaguatirica (Leopardus pardallis), gato-maracaja (Leopardus wiedii) e gato-do-mato-pequeno
(Leopardus tigrinus) pela associagdo de dexmedetomidina, midazolam, dextrocetamina e

metadona mantidos em infusdo continua de propofol.

MATERIAL E METODOS

Foram utilizados um total de 4 machos de felideos, adultos, sendo 1 gato-maracaja, 1
jaguatirica e 2 gatos-do-mato-pequeno. Todos os animais eram identificados com microchip e
disponibilizados pela equipe do ZOO UNISEP de acordo com o estado clinico. A contencdo
fisica foi realizada com o pugd, seguida de contengdo quimica por via intramuscular. Para
calculo de doses eram utilizados historico de peso anteriores e caso houvesse diferenca entre as
pesagens era calculado a dose real dos farmacos utilizados. Os animais submetidos a contengao
farmacologica permaneceram em jejum alimentar de pelo menos 12 horas, prévio ao
procedimento. O protocolo anestésico utilizado foi a associagdo de 15 mcg/kg de
dexmedetomidina, 0,3 mg/kg de midazolam, 0,25 mg/kg de metadona, 4 mg/kg de cloridrato
de dextrocetamina. Em todos os animais foram realizados acesso venoso via veia cefalica com
cateter 22@G, para infusdo de ringer lactato na taxa de 3 ml/kg/hora, controlada pela bomba de

infusdo de equipo da marca RZ. Para manutencao anestésica, foi realizado um bollus inicial de



1 mg/kg seguido de infusdo continua de propofol na taxa fixa 0,1 mg/kg/minuto controlada em
bomba de infusdo de seringa da marca RZ. Foi realizado intubacdo orotraqueal em todos os
animais e insuflado o cuff durante a anestesia para evitar a aspiragdo de contetido orofaringeo
e permitir ventilagdo assistida ou controlada manual, se necessario. O fluxo de oxigénio foi de
100 mL/kg/ minuto, administrado através do sistema de ventilagdo aberto sem reinalacdo de
gases, Baraka. Ap6s termino da infusdo, todos os animais receberam por via intramuscular
profundo atipamezole na dose de 150 mcg/kg, a fim de reverter os efeitos sedativos promovidos
pela dexmedetomidina. Para aferi¢do dos parametros fisiologicos durante a anestesia foi
utilizado um monitor multiparametro RM700 VET. Para afericdo da frequéncia cardiaca (FC)
e avaliacdo de tracado eletrocardiografico (ECG) foram posicionados as pingas do tipo jacaré
atraumatica no membros toracicos e pélvicos. Para mensuragao da saturagao de oxigénio (Spo2)
uma sensor foi posicionado na lingua do animal. A afericao de temperatura foi realizado com
um termodmetro central introduzido no es6fago. Para as mensuracdes da pressdo arterial foram
obtidas de maneira indireta. Foram utilizados dois métodos para aferi¢do da pressao arterial. Os
métodos indiretos mais utilizados na espécie felina sdo o método doppler, que possibilita a
obteng¢do da pressdo arterial sistdlica, e 0 método oscilométrico, que possibilita a obtencao da
pressao sistolica,pressao arterial diastolica, e pressao arterial média . Cinco medidas repetidas
foram realizadas; os valores mais alto e mais baixo foram excluidos, e o valor médio foi
calculado.

Foram realizadas andlises de comparacdo de média t de student com 95% de
confiabilidade para verificar diferengas significativas entre as variaveis em estudo e também
entre os animais. Todos os testes foram realizadas no software R versao 3.5.2 (R CORE TEAM,

2018).

RESULTADOS E DISCUSSAO

Em todos os animais submetidos a contencdo farmacologica e mantidos em infusdo
continua de propofol, em taxa fixa de 0,1 mg/kg/minuto, foi suficiente para manter o animal
em plano anestésico, respeitando-se os conceitos estabelecidos por Guedel (Plano II/Estagio
IIT). sendo suficiente para realizacdo da colheita de sémen por sondagem uretral e
eletroejaculacdo. Foram realizados esfregagos sanguineos em todos os animais, ndo sendo
visualizadas lesdes oxidativas nos eritrocitos ou formacdo de corpusculos de Heinz,
concordando com Bley et al. (2007) onde realizaram aplicagdes consecutivas de propofol em

gatos domésticos e nao foram relatadas quaisquer alteragdes hematologicas. Andress el al.



(1995) cita que ha relatos de formagao de corptsculos de Heinz, anorexia e diarreia quando ha
a uso continuo por varios dias em gatos domésticos, porém nenhum estudo foi encontrado em

felideos selvagens avaliando lesoes.

Figura 14 - Visualizacdo do esfregaco sanguineo do gato do mato pequeno 1 em microscopia
optica com o aumento de 1000 vezes (A); Visualizagao do esfregaco sanguineo do gato do mato
equeno 2 em microscopia optica com o aumento de 1000 vezes (B).

Figura 15 - Visualizacao do esfregago sanguineo da jaguatirica em microscopia optica com o
aumento de 1000 vezes (A); Visualizacdo do esfregago sanguineo do gato-maracaja em
microscopia optica com o aumento de 1000 vezes (B).

Carvallho et al. (2019) relatou que uma dose de 5 mcg/kg de dexmedetomidina
produziu sedagdo leve em gatos. Por outro lado, uma sedacao satisfatoria so foi possivel com
doses superiores 10 mcg/kg (FERNANDEZ et al. 2017). Um estudo anterior indicou que a

sedacdo com dexmedetomidina ocorre de maneira dose-relacionada (NAGORE et al., 2015) e



efeitos sedativos intensos resultam de dexmedetomidina em associagdo com opidides
(JOHARD et al. 2018) ou cetamina (CREMER e RICC 2017) em gatos.

O maior periodo de laténcia foi na jaguatirica, 14,8 + 1,7 minutos apos a aplicacao
intramuscular, como podemos ver na (Tabela 1) de uma associagdo composta de
dexmedetomidina 15 mcg/kg, dextrocetamina 4 mg/kg, midazolam 0,3 mg/kg e metadona 0,2
mg/kg. O menor periodo de leténcia visualizado foi no gato-do-mato-pequeno 7,8 + 2,6

minutos.

Tabela 12 - Resultados dos testes de comparacdo de média com diferenca significativa para o
periodo de laténcia em minutos.
Variaveis (média + DP) p-valor

Laténcia (min.)

Gato Mato 1 (7,8 + 2,6) Gato Mato 2 (6,0 + 0,8) 0,280
Gato Mato 1 (7,8 + 2,6) Gato Maracaja (9,3 +0,8) 0,347
Gato Mato 1 (7,8 +2,6) Jaguatirica (14,8 + 1,7) 0,006*
Gato Mato 2 (6,0 + 0,8) Gato Maracaja (9,3 + 0,8) 0,002*
Gato Mato 2 (6,0 + 0,8) Jaguatirica (14,8 + 1,7) 0,001*
Gato Maracaja (9,3 +0,8) Jaguatirica (14,8 + 1,7) 0,003*

DP: Desvio Padrao; ™ : ndo significativo com 95% de confiabilidade * significativo com 95% de confiabilidade;

Na figura 3 apresentam visualmente as diferencas e semelhancas do periodo de laténcia.

Figura 16 - Periodo de Laténcia.
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Foram realizados testes de comparac¢dao de média com 95% de confiabilidade em todas
as variaveis em todos os momentos. Nao foi obtida nenhuma diferenga significativa entre os
momentos em nenhuma variavel. Portanto podemos afirmar que todos os pardmetros se
mantiveram estaveis em todos os momentos avaliados, comprovando estabilidade frente a
estimulos nociceptivos. Conforme demonstrado na (Tabela 2), nd3o foram encontradas
diferencas estatisticas para os resultados de frequéncia cardiaca entre os gato-do-mato 1 e 2,
porém foi encontrado diferengas no teste de comparagao de média entre os gato do mato,
jaguatirica e gato maracaja. Nao ha valor de referéncia inicial da frequéncia cardiaca para as
espécies estudadas. No entanto, comparando os valores obtidos com os valores basais de

referéncia para gatos domésticos, uma discreta bradicardia foi constatada.

Tabela 13 - Resultados dos testes de comparacao de média com diferenca significativa para os
valores de frequéncia cardiaca em minutos.
Variaveis (média + DP) p-valor

Frequéncia Cardiaca (Batimentos/min.)

Gato Mato 1 (126,0 + 11,4) Gato Mato 2 (117,8 £ 9,1) 0,066
Gato Mato 1 (126,0 + 11,4) Gato Maracaja (137,4 + 13,6) 0,036*
Gato Mato 1 (126,0 + 11,4) Jaguatirica (100,1 + 9,0) 0,001*
Gato Mato 2 (117,8 + 9,1) Gato Maracaja (137,4 + 13,6) 0,001*
Gato Mato 2 (117,8 +9,1) Jaguatirica (100,1 + 9,0) 0,000*
Gato Maracaja (137,4 + 13,6) Jaguatirica (100,1 + 9,0) 0,000*

DP: Desvio Padrao; ™ : ndo significativo com 95% de confiabilidade * significativo com 95% de confiabilidade;

A frequéncia cardiaca ¢ um determinante importante para o débito cardiaco, os valores
encontrados para frequéncia cardiaca, como podemos ver no box-splot 1, Os box-plot
apresentam visualmente as diferencas e semelhancas no conjunto de dados. As frequéncias
cardiacas estiveram dentro da normalidade descritos por outros autores em anestesias de
felideos neotropicais (ERDMANN el al 2013). Pachaly et al. (2002) descreveram valores
de 122,13+£16,55 bpm para frequéncia cardiaca em gatos-maracajd  anestesiados com
tiletamina, zolazempam, xilazina e atropina. Juvenal et al. (2008) observaram frequéncia
cardiaca de 135,64+5,41 bpm para gatos-do-mato-pequeno anestesiados com tiletamina,
zolazepam e xilazina.

A figura 4 apresenta visualmente as diferencas e semelhangas no conjunto de dados

sobre os valores de frequéncia cardiaca.



Figura 17 - Frequéncia cardiaca.
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Em relagdo aos valores de frequéncia respiratoria, ndo foram encontradas diferencas
estatisticas entre os momentos, ao longo do tempo dentro dos individuos, nem entre gato do
mato 1 com gato do mato 2, porém foram encontradas diferengas significativas entre os valores
médios de FR entre gato do mato, jaguatirica e gato maracaja como podemos ver na (Tabela 3)

fato este justificavel por se tratar de espécies diferentes.

Tabela 14 - Resultados dos testes de comparagao de média com diferenga significativa para os
valores de frequéncia respiratéria/movimento em minutos.
Variaveis (média + DP) p-valor

Frequéncia Respiratoria (Movimentos/min.)

Gato Mato 1 (28,3 +3,2) Gato Mato 2 (30,3 + 3.9) 0,188™
Gato Mato 1 (28,3 +3,2) Gato Maracaja (24,1 + 6,4) 0,055™
Gato Mato 1 (28,3 + 3,2) Jaguatirica (23,8 + 7,7) 0,001*
Gato Mato 2 (30,3 + 3,9) Gato Maracaja (24,1 + 6,4) 0,001*
Gato Mato 2 (30,3 +3,9) Jaguatirica (23,8 +7,7) 0,000*
Gato Maracaja (24,1 + 6,4) Jaguatirica (23,8 +7,7) 0,000*

DP: Desvio Padrao; ™ : ndo significativo com 95% de confiabilidade * significativo com 95% de confiabilidade;

As médias das frequéncias respiratorias mantiveram-se dentro de niveis aceitaveis

para o procedimento anestésico, como podemos ver no box-splot 2, o gato-maracaja



(Leopardus wiedii) possui uma frequéncia entre 29,87+7,23 mpm (PACHALY et al., 2002)
valores estes maiores quando comparamos o gato doméstico (Felis catus) 18+8 mpm
(CISTOLA et al., 2004). Durante a inducao anestésica nenhum animal apresentou depressao
respiratéria corroborando com Bauquier et al. (2017), onde nenhuma apnéia foi detectada,
durante inducdo anestésica com diferentes doses de propofol em gatos domésticos.

A figura 5 apresenta visualmente as diferengas e semelhangas no conjunto de dados

sobre os valores de frequéncia respiratéria

Figura 18 - Frequéncia respiratoria.
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Conforme demonstrado na (Tabela 4), ndo ocorreram alteragdes significativas nas
comparagdes dos valores de Spo2 entre os momentos avaliados e entre as médias dos individuos

avaliados.

Tabela 15 - Resultados dos testes de comparacao de média com diferenca significativa para
valores de saturacao de oxigénio (SpO2).

Variaveis (média + DP) p-valor
SpO:
Gato Mato 1 (96,6 + 1,2) Gato Mato 2 (95,3 +0,5) 0,004*
Gato Mato 1 (96,6 + 1,2) Gato Maracaja (95,3 + 1,1) 0,009*
Gato Mato 1 (96,6 + 1,2) Jaguatirica (96,8 + 1,3) 0,630™
Gato Mato 2 (95,3 +0,5) Gato Maracaja (95,3 + 1,1) 1,000™

Gato Mato 2 (95,3 +0,5) Jaguatirica (96,8 + 1,3) 0,001*



Gato Maracaja (95,3 + 1,1) Jaguatirica (96,8 + 1,3) 0,003*

DP: Desvio Padrdo; ™ : ndo significativo com 95% de confiabilidade * significativo com 95% de confiabilidade;

Segundo Carbone (2012) o monitoramento tem como objetivo garantir oxigenacgao
adequada do paciente, sendo a saturagdo de oxigénio (SpO2), uma maneira indireta de avaliar
a quantidade de oxigénio dentro da hemoglobina, a hemoglobina responsavel por 32 % do
transporte do oxigénio. Em todos os animais anestesiados com aporte de oxigénio a 100 %, a
saturagdo manteve acima de 95 %. Segundo Matthews (2003) somente notamos altera¢dao na
coloragdao da mucosa com saturagao abaixo de 80 %.

A figura 6 apresentam visualmente as diferencas e semelhancas no conjunto de dados

sobre a saturacdo de oxigénio (SpO»).

Figura 19 - SpOa.
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Conforme demonstrado na (Tabela 5), ndo ocorreram alteracdes significativas nas
comparagoes dos valores de pressdo arterial sistolica pelo método doppler entre os momentos
avaliados e entre as médias dos individuos avaliados somente entre gato do mato 2 e gato

maracaja houve diferenca significativa.



Tabela 16 - Resultados dos testes de comparacdo de média com diferencga significativa para os
valores de pressao arterial sistolica pelo método doppler (P.A.S.D.) em mmHg.
Variaveis (média + DP) p-valor

P.A.S.D. (mmHg)

Gato Mato 1 (161,4 + 15,2) Gato Mato 2 (168,3 + 8,9) 0,189
Gato Mato 1 (161,4 +15,2) Gato Maracaja (149,2 + 20,3) 0,109"
Gato Mato 1 (161,4 + 15,2) Jaguatirica (162,5 + 7,8) 0,829
Gato Mato 2 (168,3 + 8.,9) Gato Maracaja (149,2 + 20,3) 0,009*
Gato Mato 2 (168,3 + 8.9) Jaguatirica (162,5 + 7,8) 0,102
Gato Maracaja (149,2 + 20,3) Jaguatirica (162,5 + 7,8) 0,052™

DP: Desvio Padrao; ™ : ndo significativo com 95% de confiabilidade * significativo com 95% de confiabilidade;

Stepien (2011) relatou que valores de PS para felinos normotensos variam de 140 mmHg
(método oscilométrico) a 160 mmHg (método doppler). Ja os valores encontrados no métodos
doppler para gato-do-mato foram de 161,4 + 15,2 e 168,3 + 8,9 , gato maracaja 149,2 + 20,3 e
162,5 + 7,8 e jaguatirica 162,5 + 7,8, como podemos ver no box-splot 4 ¢ 5.

A figura 7 apresenta visualmente as diferencas e semelhangas no conjunto de dados

sobre a pressao arteiral sistolica pelo método doppler (P.A.S.D).

Figura 20 - P.A.S.D.
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A figura 8 apresenta visualmente as diferencas e semelhangas no conjunto de dados

sobre a pressao arterial sistolica pelo método oscilométrico (P.A.S.O).



Figura 21 - P.A.S.O.
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Nos felinos, a hipertensdao ¢ normalmente associada ao estresse, devido ao manejo.
Belew et al. (1999) demonstraram que o estresse, causado pelo ambiente e devido ao exame
clinico, pode ser responsavel por um aumento de aproximadamente 30mmHg nos valores de
pressao arterial sistolica de felinos. Fato esse presente quando lidamos com felideos selvagens,

devido ao estresse de contencao fisica, como podemos ver na (Tabela 6).

Tabela 17 - Resultados dos testes de comparagao de média com diferenga significativa para os
valores de pressao arterial sistdlica pelo método oscilométrico (P.A.S.O) em mmHg.
Variaveis (média + DP) p-valor

P.A.S.O. (mmHg)

Gato Mato 1 (177,0 £+ 4,6) Gato Mato 2 (179,8 + 4,8) 0,153
Gato Mato 1 (177,0 +4,6) Gato Maracaja (154,5 + 18,3) 0,001*
Gato Mato 1 (177,0 + 4,6) Jaguatirica (179,7 + 9,8) 0,688™
Gato Mato 2 (179,8 + 4.,8) Gato Maracaja (154,5 + 18,3) 0,001*
Gato Mato 2 (179,8 + 4,8) Jaguatirica (179,7 + 9,8) 0,979
Gato Maracaja (154,5 + 18,3) Jaguatirica (179,7 + 9,8) 0,006*

DP: Desvio Padrao; ™ : ndo significativo com 95% de confiabilidade * significativo com 95% de confiabilidade;

A utilizagdo de um cuff maior do que o recomendado pode gerar valores falsamente
baixos, ou valores aumentados quando o manguito utilizado e menor que o recomendado

(STEPIEN, 2011). Além disso, o tempo de uso e manejo inadequado de aparelhos para



mensurag¢do da pressdo arterial podem fazer com que esses dispositivos percam sua calibragem,
fornecendo valores inadequados.(BROWN et al., 2007).

Conforme demonstrado na (Tabela 6), ndo ocorreram alteragdes significativas nas
comparagdes dos valores de pressdo arterial diastolica pelo método oscilométrico entre os
momentos avaliados, porém houve diferenga estatistica entre as espécies avaliadas sendo o
menor valor médio de pressdo diastolica pelo método oscilométrico no gato-maracaja e o maior

valor médio na jaguatirica como podemos ver na (Tabela 7).

Tabela 18 - Resultados dos testes de comparagao de média com diferenca significativa para os
valores de pressao arterial diastolica pelo método oscilométrico (P.A.D.O) em mmHg.

Variaveis (média + DP) p-valor
P.A.D.O. (mmHg)

Gato Mato 1 (125,4 +9.8) Gato Mato 2 (118,8 +10,1) 0,116™
Gato Mato 1 (125,4 +9,8) Gato Maracaja (104,9 + 8,8) 0,000*
Gato Mato 1 (125,4 +9,8) Jaguatirica (136,4 + 8,0) 0,007*
Gato Mato 2 (118,8 + 10,1) Gato Maracaja (104,9 + §,8) 0,002*
Gato Mato 2 (118,8 + 10,1) Jaguatirica (136,4 + 8,0) 0,000*
Gato Maracaja (104,9 + 8,8) Jaguatirica (136,4 + 8,0) 0,000*

DP: Desvio Padrao; ™ : ndo significativo com 95% de confiabilidade * significativo com 95% de confiabilidade;

A figura 9 apresenta visualmente as diferencas e semelhangas no conjunto de dados

sobre a pressdo arterial diastélica pelo método oscilométrico (P.A.D.O).



Figura 22 - P.A.D.O.
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As principais consequéncias da HAS sdo lesdes em orgdos importantes, como olhos,
cérebro, rins e coragdo. Normalmente, essas lesdes sdo denominadas lesdes em Orgdos

terminais, ou 6rgdos alvo (BROWN et al., 2007).

Tabela 19 - Resultados dos testes de comparagao de média com diferenga significativa para os
valores de pressao arterial média pelo método oscilométrico (P.A.M.O) em mmHg.
Variaveis (média + DP) p-valor

P.A.M.O. (mmHg)

Gato Mato 1 (138 +7,5) Gato Mato 2 (115 +15,3) 0,000%*
Gato Mato 1 (138 +7,5) Gato Maracaja (112,4 + 11,9) 0,000*
Gato Mato 1 (138 +7,5) Jaguatirica (127,3 + 12,5) 0,019*
Gato Mato 2 (115 + 15,3) Gato Maracaja (112,4 + 11,9) 0,649
Gato Mato 2 (115 + 15,3) Jaguatirica (127,3 +12,5) 0,043*
Gato Maracaja (112,4 + 11,9) Jaguatirica (127,3 + 12,5) 0,007*

DP: Desvio Padrao; ™ : ndo significativo com 95% de confiabilidade * significativo com 95% de confiabilidade;

A figura 10 apresenta visualmente as diferencas e semelhangas no conjunto de dados

sobre a pressdo arterial média pelo método oscilométrico (P.A.M.O).



Figura 23 - P.A.M.O.
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Conforme demonstrado na (Tabela 9), ndo ocorreram alteragdes significativas nas
comparagdes dos valores de temperatura pelo método de aferi¢do com termometro esofagico
entre os momentos avaliados e também nao houve diferenga significativa entre as espécies
avaliadas. Fato esse importante pois o controle da temperatura corporal esta diretamente ligada

a menor tempo de recuperagdo anestésica e menor gasto de energia para produzir calor.

Tabela 20 - Resultados dos testes de comparacao de média com diferenca significativa para os
valores de temperatura em graus Celsius (°C).
Variaveis (média + DP) p-valor

Temperatura (°C)

Gato Mato 1 (39,2 +0,8) Gato Mato 2 (38,9 + 1,1) 0,455
Gato Mato 1 (39,2 +0,8) Gato Maracaja (38,7 + 0,6) 0,077
Gato Mato 1 (39,2 +0,8) Jaguatirica (38,7 + 0,3) 0,050
Gato Mato 2 (38,9 + 1,1) Gato Maracaja (38,7 + 0,6) 0,501™
Gato Mato 2 (38,9 + 1,1) Jaguatirica (38,7 + 0,3) 0,476™
Gato Maracaja (38,7 + 0,6) Jaguatirica (38,7 +0,3) 0,969™

DP: Desvio Padrao; ™ : ndo significativo com 95% de confiabilidade * significativo com 95% de confiabilidade;

A diminui¢ao da temperatura corporal durante a anestesia € um processo comum ¢
ocorre devido a redistribuicao do calor central para as extremidades e tecidos periféricos pela
vasodilatagdo induzida pela anestesia, depressao do centro termorregulatdrio hipotalamico e

diminui¢do dos tremores ( Diaz & Becker 2010). Fato esse ndo visualizado no experimento



devido ao controle de tempoeratura da sala e manuten¢do dos animais com colchdo térmico. A
figura 11 apresenta visualmente as diferencas e semelhangas no conjunto de dados sobre a

temperatura

Figura 24 - Temperatura.
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Conforme demonstrado na Tabela 9, ndo ocorreram alteragdes significativas nas
comparagdes dos valores de glicemia entre os animais avaliados. A dexmedetomidina
demonstrou diminuir significativamente a concentragdo plasmadtica de insulina e aumentar a
concentragdo de glicemia em caes (RESTITUTTI et al., 2012) Os efeitos da xilazina e da
medetomidina racémica na homeostase da glicemia tém sido investigados em gatos saudaveis
(KANDA e HIKASA, 2008). Um estudo em ilhotas pancredticas de ratos mostrou que a
dexmedetomidina ¢ 49 vezes mais potente que a medetomidina para inibir a secre¢do de
insulina. Esses achados sugerem que a homeostase da glicose pode ser significativamente mais

afetada pela dexmedetomidina do que a medetomidina (YAMOTO et al., 2013).



Tabela 21 - Resultados dos testes de comparacdo de média com diferencga significativa para os
valores de glicemia em mg/dL.

Variaveis (média + DP) p-valor
Glicemia (mg/dL)

Gato Mato 1 (131,5 + 32,4) Gato Mato 2 (152,2 +51,2) 0,524
Gato Mato 1 (131,5 +32,4) Gato Maracaja (126,0 + 33.9) 0,823
Gato Mato 1 (131,5 +32,4) Jaguatirica (143,5 + 48,8) 0,699
Gato Mato 2 (152,2 +51,2) Gato Maracaja (126,0 + 33.9) 0,431™
Gato Mato 2 (152,2 +51,2) Jaguatirica (143,5 + 48,8) 0,813
Gato Maracaja (126,0 + 33,9) Jaguatirica (143,5 + 48,8) 0,580

DP: Desvio Padréo; ™ : ndo significativo com 95% de confiabilidade * significativo com 95% de confiabilidade;

A figura 12 apresenta visualmente as diferengas e semelhangas no conjunto de dados

sobre a glicemia

Figura 25 - Glicemia.
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Em todos os pacientes submetidos a conten¢do farmacolodgica, foi aplicado o
atipamezole por via intramuscular profunda, apds o término da infusdo de propofol e avaliado
o tempo de recuperagdo em minutos, utilizado como critério o retorno de movimentos de
pedalagem e retorno a posicdo quadrupedal. O atipamezole ndo ¢ seguro para o uso
intravenoso, principalmente devido aos seus efeitos sobre a pressdo arterial, promovendo
vasodilatacdo e hipotensao. Em gatos domésticos sedados com dexmedetomidina, o

atipamezole produziu uma diminuicdo clinicamente visivel nos escores de sedagao e aumentou



a frequéncia (GRANHOLM et al. 2006). Conforme demonstrado na (Tabela 11), ndo houve

diferenga no tempo médio de recuperacaoo entre as espécies avaliadas.

Tabela 22 - Resultados dos testes de comparaciao de média com diferenca significativa para os
valores de tempo de recuperacao em minutos.
Variaveis (média + DP) p-valor

Tempo de Recuperacio (min.)

Gato Mato 1 (31,8 +2,5) Gato Mato 2 (31,8 +2.5) 1"

Gato Mato 1 (31,8 +2,5) Gato Maracaja (32,0 + 3,6) 0,912
Gato Mato 1 (31,8 +2,5) Jaguatirica (30,5 + 1,7) 0,446™
Gato Mato 2 (31,8 +2,5) Gato Maracaja (32,0 + 3,6) 0,912™
Gato Mato 2 (31,8 +2,5) Jaguatirica (30,5 + 1,7) 0,446"

DP: Desvio Padrdo; ™ : ndo significativo com 95% de confiabilidade * significativo com 95% de confiabilidade;

N4jera et al., (2017) constatou um tempo médio de recupera¢do de 12 minutos em leopardos
nebulosos anestesiados com medetomidina 40 mcg/kg e cetamina 4 mg/kg, apos aplicagao de
atipamezole por via intramuscular, tempo menor que os obtidos nas espécies anestesiadas com
dexmedetomidina, dextrocetamina, midazolam e metadona, mantidos em infusao de propofol.

A figura 13 apresenta visualmente as diferencgas e semelhancas no conjunto de dados

sobre o tempo de recuperacgao (Trec).

Figura 26 — Tempo de recuperagao.
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CONCLUSAO

Este estudo mostrou que a associacao de 15 mcg/kg dexmedetomidina, 4 mg/kg de
cloridrato de dextrocetamina, 0,3 mg/kg de midazolam e 0,2 mg/kg de metadona, foi eficaz em
promover dectibito e permitir a manipulagdo dos animais. A infusdo continua de propofol na
taxa fixa de 0,1 mg/kg/minuto, apos bollus inicial foi suficiente para manter os animais em
plano anestésico, tendo como parametro o posicionamento do globo ocular baseado na escala
de Guedel. Diante da escassez de dados sobre parametros fisiologicos avaliados durante
anestesia nas espécies do género Leopardus, estes valores servem como referéncia para novas

avaliagoes.
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