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Resumo

Abstract

0 objetivo do estudo foi verificar os efeitos cardiorrespiratérios e analgésicos da administracdo peridural de
associa¢des de morfina, xilazina e neostigmina em cadelas anestesiadas com meloxicam, acepromazina, mor-
fina, propofol e isoflurano submetidas a mastectomia unilateral. Foram utilizadas 14 cadelas, divididas aleato-
riamente em quatro grupos de acordo com os farmacos administrados via peridural: 0,30 mL/kg de solucdo
fisiolégica (NaCl 0,9% - Grupo Controle: n = 3); 0,1 mg/kg de morfina (Grupo M: n = 4); 0,1 mg/kg de morfina
+ 0,01 mg/kg de neostigmina (Grupo MN: n = 4); 0,1 mg/kg de morfina + 0,1 mg/kg de xilazina (Grupo
MX: n = 3). O consumo de isoflurano durante a manutengdo da anestesia, bem como as variaveis cardiorres-
piratérias foram mensurados no periodo transoperatorio e a dor foi avaliada no periodo pds-operatdrio por
24 horas. Nenhum dos tratamentos foi capaz de abolir a resposta hemodinamica ao estimulo cirurgico, carac-
terizada pela elevagdo na pressdo arterial. No entanto, a administragdo dos tratamentos nos grupos M, MN e
MX demonstrou tendéncia em atenuar essa resposta. A administracdo preemptiva de meloxicam e morfina
sinalizou uma analgesia adequada em cadelas submetidas a mastectomia radical unilateral, porque ndo houve
a necessidade de resgate analgésico nos grupos durante as primeiras 24 horas do periodo pés-operatorio.

Palavras-chave: Analgesia preemptiva. Dor pds-operatdria. Analgesia pds-operatoria.

The objective of the present study was to evaluate the cardiorespiratory and analgesic effects of the epidural
administration of morphine, xylazine and neostigmine combinations. These combinations were studied in 14
female dogs anesthetized with meloxicam, acepromazine, morphine, propofol and isoflurane as they were sub-
mitted to unilateral mastectomy. The females were randomly divided into four groups according to the drugs

Rev. Acad., Ciénc. Agrar. Ambient., Curitiba, V. 9, n. 4, p. 347-356, out./dez. 2011

B

BY NC

)

ISSN 0103-989X

Licenciado sob uma Licenga Creative Commons



SANTOS, M. G.D. P. et al.

administered epidurally: 0.30 mL/kg of saline (NaCl 0.9% - Control group: n = 3), 0.1 mg/kg of morphine
(Group M: n =4), 0.1 mg/kg of morphine + 0.01 mg/kg of neostigmine (Group MN: n = 4), 0.1 mg/kg of morphine
+ 0.1 mg/kg of xylazine (Group MX: n = 3). The requirement of isoflurane for maintenance of anesthesia and

cardiorespiratory variables were measured during the intraoperative period and pain scores were evaluated

during the postoperative period for 24 hours. None of the treatments was able to abolish the hemodynamic re-

sponse to surgical stimulus, characterized by the increase of blood pressure. However, administration of treat-

ments M, MN and MX appeared to attenuate this response. The pre-emptive administration of meloxicam and

morphine appeared to provide adequate analgesia in dogs undergoing unilateral radical mastectomy, since

there was no need for rescue analgesia during the first 24 hours after the operation.

Keywords: Preemptive analgesia. Postoperative pain. Postoperative analgesia.

Introducao

As neoplasias mamarias sdo comuns em cadelas,
sendo que cerca de 35% a 50% delas sdo malignas.
Aremocdo cirdrgica de tumores mamarios é um dos
procedimentos mais frequentes na rotina cirdrgica
de cadelas adultas. A técnica de mastectomia pode
ser parcial, simples, regional e radical unilateral ou
bilateral (HEDLUND, 2005). A dor pés-operatéria
em cadelas submetidas a mastectomia radical pode
ser caracterizada de moderada a intensa, sendo re-
comendado o tratamento com o uso de firmacos
anti-inflamatoérios nio esteroidais associados aos
opioides (CARROLL, 2005).

A administracdo de analgésicos pela via espinhal
¢ uma das formas mais eficazes de prevencao e tra-
tamento da dor. Quando comparada as vias intra-
venosa e intramuscular, a via espinhal geralmente
utiliza doses menores dos farmacos, resultando em
menor incidéncia de efeitos adversos (CARVALHO;
LUNA, 2007). Dentre os farmacos utilizados pela
via peridural, destaca-se a morfina, cuja adminis-
tracdo resulta em analgesia de até 24 horas em mé-
dia no periodo pés-operatério em cies (VALADAO
etal., 2002).

Além dos analgésicos opioides, outros farmacos
vém sendo utilizados pela via peridural, seja isola-
damente ou em associa¢ao, tais como os agonistas
alfa-2 adrenérgicos e a neostigmina. Foi constatado
que a xilazina, um farmaco da classe dos agonistas
alfa-2 adrenérgicos, em associacdo ao anestésico lo-
cal lidocaina, promove um bloqueio sensitivo mais
cranial do que o uso isolado da lidocaina, possibi-
litando analgesia para cirurgias abdominais mais
craniais (GASPARINI et al., 2007).

Os farmacos anticolinesterasicos, como a ne-
ostigmina, atuam inibindo a enzima acetilcolines-
terase, responsavel pela hidroélise da acetilcolina,
aumentando o tempo de permanéncia desse neu-
rotransmissor na fenda sindptica (SPINOSA, 2002).
Seu emprego pela via peridural vem sendo eviden-
ciado em seres humanos em associacao a outros far-
macos, como anestésicos locais e opioides, pois au-
xilia no controle da dor p6s-operatéria (LAURETTI
et al,, 1999). A provavel acdo dos anticolinesterasi-
cos pela via espinhal se deve a ativacao de recep-
tores muscarinicos localizados na medula, havendo
acumulo de acetilcolina e da sintese de 6xido nitrico
(LOTHE et al,, 1994). Em um estudo anterior reali-
zado em cadelas submetidas a ovariosalpingohiste-
rectomia, a administra¢do peridural da neostigmina
reduziu a necessidade de suplementag¢do analgésica
no periodo pds-operatério (MARUCIO et al., 2008).
Entretanto, no mesmo estudo, o efeito analgésico da
administragdo peridural da neostigmina foi menos
pronunciado do que aquele proporcionado pela ad-
ministracdo da morfina; e a associacao da neostig-
mina ndo potencializou a analgesia mediada pela
morfina. A hipétese para tal é que a dor ap6s o pro-
cedimento cirtirgico é classificada de leve a moderada,
ndo sendo possivel detectar-se diferencas significa-
tivas entre os trés tratamentos utilizados.

O presente estudo teve por objetivo avaliar os
efeitos cardiorrespiratério e analgésico da admi-
nistracdo peridural das associacoes de morfina, xi-
lazina e neostigmina nos periodos intraoperatoério
e pos-operatério de cadelas anestesiadas com iso-
flurano e submetidas a ovariosalpingohisterecto-
mia e mastectomia radical unilateral. A hip6tese do
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presente estudo foi que a neostigmina e a xilazina
intensifiquem a analgesia proporcionada pela ad-
ministracdo peridural da morfina.

Materiais e métodos

Este trabalho foi aprovado pela Comissdo de
Etica, Bioética e Bem Estar Animal do Centro Uni-
versitario Vila Velha CEUA-UVV (protocolo n. 51).
Foram analisadas 14 cadelas, com idade média de
9,1 anos (variacdo de 6 a 13 anos), com peso médio
de 9,1 kg, de ragas variadas, submetidas a mastec-
tomia radical unilateral e ovariosalpingohisterec-
tomia, apds permissdo dos proprietarios. No estudo,
somente animais considerados higidos (ASA 1 ou II)
foram incluidos, com base em anamnese, exame fi-
sico, exames laboratoriais (hemograma completo
com contagem de plaquetas, fun¢ido hepética e re-
nal), avaliagdo cardiaca e pulmonar por meio de ele-
trocardiograma e radiografia toracica. Os animais
com alteragdes pré-operatérias ou com indicios de
metastase pulmonar foram excluidos do estudo.

As cadelas foram submetidas a restricdo alimen-
tar pré-operatdria de 12 horas, com acesso livre a
agua. A tranquilizacio foi realizada com acepromazina,
na dose de 0,03 mg/kg e morfina, na dose de 0,5 mg/kg
(IM). Um cateter 20 ou 22G foi inserido na veia cefa-
lica para administracao de fluidos e farmacos. Ap6s
30 minutos da administracdo da tranquilizacao, a in-
ducdo anestésica foi realizada com propofol (IV), na
dose média de 4 mg/kg. Subsequentemente, a tra-
queia foi entubada com uma sonda endotraqueal, a
qual foi conectada a um circuito circular valvular, e a
manuten¢do anestésica foi realizada com isoflurano.

Os animais foram ventilados mecanicamente,
ajustando-se a frequéncia respiratoria (FR) e a pres-
sdo inspiratéria (Pinsp), de modo que a concentragio
expirada de diéxido de carbono (ETCO;) fosse manti-
da entre 30 e 40 mmHg, sendo mensurada com o uso
de um oxicapnografo conectado a extremidade dis-
tal da sonda endotraqueal. Durante todo o procedi-
mento foi infundida solu¢do de Ringer com lactato de
sédio, na velocidade de 10 ml/kg/hora, por meio de
uma bomba de infusdo peristaltica. Todos os animais
receberam administracdo IV de cefazolina (30 mg/kg)
e meloxicam (0,1 mg/kg) previamente ao inicio do
procedimento cirdrgico. A hipotermia foi atenuada
preventivamente com o uso do colchdo térmico.

Apds um periodo de estabilizagdo de dez minu-
tos em anestesia com isoflurano, os animais foram
inicialmente posicionados em decubito ventral para
a administracao espinhal, utilizando uma agulha
de Tuhoy, de um dos quatro tratamentos a seguir:
Grupo Controle (Grupo C, n = 3), recebeu 0,3 ml/kg
de solugdo salina (NaCl 0,9%); Grupo M (n =4) 0,1
mg/kg de morfina; Grupo MX (n = 3) 0,1 mg/kg de
morfina + 0,1 mg/kg de xilazina; Grupo MN (n = 4)
0,1 mg/kg de morfina + 0,01 mg/kg de neostigmina.
A ordem dos tratamentos foi aleatéria e em todos
eles a padronizacdo do volume foi feita a 0,3 ml/kg
com adi¢do de solugdo salina (NaCl 0,9%). Apds a
realizacdo da anestesia peridural, os animais foram
posicionados em decubito dorsal.

Durante todo o procedimento cirtrgico, a con-
centracdo de isoflurano foi mantida inicialmente
em 1,25%, por meio de um vaporizador calibrado.
A concentragao vaporizada foi modificada de maneira
a manter o animal em plano moderado de anestesia
(globo ocular rotacionado, reflexo palpebral ausente,
mandibula relaxada). Um cateter 20 ou 22G foi intro-
duzido de forma percutanea na artéria dorsal podal e
conectado a um transdutor de pressao, cujo zero foi
ajustado a altura do manubrio do animal, para permi-
tir a visualizacdo de pressdo arterial sistdlica (PAS),
média (PAM) e diastélica (PAD) na tela de um moni-
tor multiparamétrico. As variaveis cardiorrespirato-
rias e a concentragdo vaporizada de isoflurano foram
registradas antes do inicio da cirurgia (momento ba-
sal, aproximadamente 30 minutos apds a administra-
¢do peridural), e em intervalos de 15 minutos durante
todo o procedimento cirdrgico (momentos M1 a M6),
o qual foi realizado pelo mesmo cirurgido, seguindo
rigorosamente a mesma técnica cirtrgica durante
todo o estudo. Ao término do procedimento, a vapo-
rizacdo de isoflurano foi interrompida para permitir
a recuperagao anestésica dos animais. Os tempos de
anestesia e cirurgia foram registrados.

A dor pdés-operatoria foi avaliada por um mesmo
observador, sem ter sido informado sobre o trata-
mento peridural administrado. Para a avaliagao da
dor pés-operatoria, utilizou-se a Escala Composta
de Dor da Universidade de Glasgow (ECDUG, com
variagdo de 0 a 10 - Tabela 1), modificada por
Murrell et al. (2008). O grau de sedacao no perio-
do pés-operatorio foi avaliado por meio de uma es-
cala numérica descritiva (MONTEIRO et al., 2009),
conforme descrito a seguir: 0 = nenhuma sedacao;
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Tabela 1 - Escala composta de dor da Universidade de Glasgow (modificada por MURREL et al., 2008)

Parametros Critério P
Rigido 1,20
Postura Corcunda 1,13
Normal 0,00
Chora 0,83
Do lado de fora do canil, olhar para o cao e . Geme 0,92
. _ Vocalizagao
responder as seguintes questoes. Grita 1,75
Nao vocaliza 0,00
A . Mordendo 1,40
t e
R e’ng?o aferida Lambendo/olhando/ esfregando 0,94
cirurgica
Ignora 0,00
Recusa-se a se mover 1,56
Entre no canil e chame o animal pelo nome. Rigido, duro, inflexivel 117
Encqrage-o al s'e levantar e andar até vocé. Mobilidade Lento ou relutante para levantar e 0,87
Avalie a mobilidade. sentar
Claudicando 1,46
Normal 0
Chora 1,37
Foge/tira o corpo fora antes/ao toque 0,81
Avalie,em sequida, a reagao do animal a
. - . Resposta ao toque Tenta morder antes/ao toque 1,38
manipulacao da ferida cirlrgica.
Rosna/guarda antes/ao toque 1,12
Nao reage 0
Agressivo/deprimido 1,22
Desinteressado 1,56
Comportamento Nervoso, ansioso, medroso 1,13
Fi A -
inalmente, dé sua impressao sobre o Quieto, indiferente 087
comportamento e o conforto.
Contente/saltitante 0,08
Desconfortavel 1,17
Conforto
Confortavel 0,00

Fonte: Dados da pesquisa.

1 = sedacao leve, alerta, porém menos ativo; 2 =
sedacdo moderada, sonolento, permanecendo em
decubito, mas conseguindo caminhar; 3 = seda-
¢do intensa, muito sonolento e incapaz de cami-
nhar quando encorajado. As avalia¢des foram re-
alizadas no momento basal (antes da cirurgia) e
decorridas 1, 2, 3,4, 6,8, 12, 18 e 24 horas apés a
interrup¢do da anestesia com isoflurano. Em caso
de valores de ECDUG acima de 3,5, realizou-se

complementacao/resgate analgésico com morfina
(0,5 mg/kg, IM).

Os dados sdo apresentados como médias * des-
vios padrao. Para comparacdes entre os grupos foi
utilizada a andlise de variancia (ANOVA), seguida
pela correcdo de Bonferroni. Para comparagdes ao
longo do tempo, foi realizada a ANOVA e o teste de
Dunnet. Foram consideradas diferencas significati-
vas quando p < 0,05.
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Resultados

O tempo real decorrido da administracdao da
tranquilizagdo até a indugao anestésica foi de 37 + 6
minutos e a dose média de propofol necessaria a in-
dugdo da anestesia foi de 3,9 + 1,1 mg/kg (médias
de todos os grupos). O tempo real decorrido da in-
ducdo anestésica até a administra¢do do tratamen-
to foi de 18 + 4 minutos e o tempo decorrido entre a
administra¢do do tratamento até o inicio da cirurgia
foi de 35 + 5 minutos (médias de todos os grupos).

A concentragdo de isoflurano aumentou em todos
os tratamentos durante o procedimento cirtrgico, mas
diferencas significativas em relagdo ao momento basal
foram observadas somente no grupo Controle (no mo-
mento 3 = M3) e no grupo MX (no M2). Apds o aumen-
to inicial, houve reducdo gradual nessa variavel, sendo
que no grupo MX, os valores nos M4 e M5 foram sig-
nificativamente menores do que no basal (Figura 1).

Houve elevacdo significativa da FC no grupo Con-
trole, mas ndo nos demais grupos, no momento M2.
Todos os grupos apresentaram hipotensao (PAM <
60 mmHg) no momento Basal. Porém, os valores mé-
dios de pressdo arterial aumentaram em todos os
grupos apds o inicio da cirurgia. Elevagao significa-
tiva em relacdo ao basal foi observada em todos os
grupos nos valores de PAM e PAD no momento M1.
No momento M2, a diferenca nos valores de PAM e PAD
foi significativa somente no Controle. Houve elevacao
significativa nos valores de PAS nos grupos Controle
e MN no momento M1. Durante todo o procedimen-
to os valores de ETCO, mantiveram-se entre 30 e
38 mmHg em todos os grupos (Figura 1), valores con-
siderados normais para cdes (DIBARTOLA, 2007).
No momento basal, o valor médio de temperatura re-
tal de todos os grupos foi de 37,5 * 0,6 °C. Houve re-
ducao média de, aproximadamente, 1 °C em todos os
grupos ao longo do procedimento cirdrgico.

A duracgao dos procedimentos (em minutos) nos
grupos Controle, M, MN e MX foram: 78 + 8,82 + 9,
87 £+ 14 e 75 + 1 para cirurgia e 133 £ 5, 141 + 16,
150 + 18 e 146 + 30 para anestesia, respectivamen-
te. Ndo houve diferenca entre os grupos nos tempos
de cirurgia e anestesia.

Os escores de dor avaliados de acordo com a
ECDUG encontram-se na Figura 2. Nao houve dife-
renga significativa entre os grupos nos escores de
dor. No grupo MN, uma hora apéds o fim da aneste-
sia, o escore de dor foi mais elevado (p < 0,05) do

que o basal. Embora ndo tenham diferido significa-
tivamente, os escores de dor nos grupos M, MN e MX
foram mais elevados uma hora apds a interrupcio
da anestesia com isoflurano; depois desse periodo,
houve redugao gradual. No grupo Controle, os esco-
res de dor mantiveram-se elevados durante as trés
primeiras horas ap6s a anestesia e diminuiram apés
quatro horas. Nao foi realizado resgate analgésico
em nenhum dos animais no presente estudo.

Os maiores valores dos escores de sedacido apos
o término da anestesia foram observados de uma a
trés horas. Depois desse periodo, todos os grupos
apresentaram reducdo nos escores durante as 24
horas de observacdo pds-anestésica. Todos os gru-
pos apresentaram medianas do escore de sedacdo
igual a zero decorridas oito horas do término da
anestesia (Figura 2).

Discussao

Os resultados do presente estudo demonstraram
que a administracdo pré-operatéria de morfina e
meloxicam nas doses utilizadas proporcionam anal-
gesia pds-operatéria adequada em cadelas subme-
tidas a ovariosalpingohisterectomia e a mastecto-
mia radical unilateral, conforme demonstrado pela
auséncia de resgate analgésico no grupo Controle.
Porém, no periodo intraoperatério, nenhum dos
tratamentos foi capaz de abolir a resposta hemodi-
ndmica ao estimulo cirdrgico, caracterizada por ele-
vagdo na pressao arterial.

A administragdo da morfina pela via IM propor-
ciona analgesia com duragdo de trés a quatro ho-
ras (FANTONI; MASTROCINQUE, 2002). Tendo em
vista a duracdo do procedimento anestésico (infe-
rior a trés horas em todos os grupos), é de se espe-
rar que a morfina administrada na MPA ainda apre-
sente efeito analgésico na primeira hora do periodo
pds-operatorio. Neste estudo, foram padronizados
o tempo decorrido entre a tranquilizacdo e a indu-
¢do anestésica, o tempo entre a inducdo e a adminis-
tragdo do tratamento experimental e o tempo entre
aadministracdo do tratamento e o inicio da cirurgia.
Dessa forma, é improvavel que diferencas entre os
tratamentos nos escores de dor pés-operatdria se-
jam explicadas por maior ou menor efeito analgési-
co residual proporcionado pela morfina administrada
na tranquilizacao.
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Figura 1 - Valores médios * DP das concentragoes vaporizadas de isoflurano, frequéncia cardiaca (FC), pressao arterial
sistdlica (PAS), pressao arterial média (PAM), pressao arterial diastolica (PAD) e concentragao expirada de di6-
xido de carbono (ETCO? em cadelas apds a administracao peridural de salina (Controle), morfina (M), morfina
+ neostigmina (MN) e morfina + xilazina (MX)

Fonte: Dados da pesquisa.

Legenda: * = diferenca significativa em relagao ao basal no Grupo Controle; t = diferenca significativa em relacao ao basal no Grupo MX; $ = diferenca significativa

em relacao ao basal nos Grupos Controle e MN; ** = diferenca significativa em relagao ao basal em todos os grupos (p < 0,05).

Rev. Acad., Ciénc. Agrar. Ambient., Curitiba,v. 9, n. 4, p. 347-356, out./dez. 2011




Administracao peridural de associagoes de morfina, xilazina e neostigmina em cadelas

M -e- (ontrole
- M
A MN
3 /‘\ <~ MX
A

ECDUG (pontos)

Tempo (horas)

4
-e- Controle
-& M
A MN
<~ MX

Sedacao (pontos)

Tempo (horas)

Figura 2 - Medianas dos escores de dor pela Escala Composta de Dor (Universidade de Glasgow - ECDUG) e escores
de sedacao observados no periodo pds-operatorio em cadelas que receberam a administracao peridural de
salina (Controle), morfina (M), morfina + neostigmina (MN) e morfina + xilazina (MX)

Fonte: Dados da pesquisa.

Os resultados do presente estudo devem ser ava-
liados diante de algumas limita¢gdes. O nimero de
animais em cada grupo (n = 4 nos grupos M e MN e
n = 3 nos grupos Controle e MX) pode ndo ter sido su-
ficiente para demonstrar algumas diferencas reais en-
tre os tratamentos. Entretanto, mesmo com esse nu-
mero pequeno de animais, foi possivel demonstrar
diferencas significativas ao longo do tempo em cada
grupo. Outra limitacdo é o fato de as concentragdes
vaporizadas de isoflurano serem utilizadas ao invés
das concentragdes expiradas. As concentra¢des expi-
radas, mensuradas por um analisador de gases que
realiza amostragem continua da porgao distal da son-
da endotraqueal, refletem a concentra¢do alveolar
dos anestésicos inalatdrios. A concentragdo alveolar
se correlaciona com a concentragdo de anestésico no
Sistema Nervoso Central (STEFFEY; MAMA, 2007).
Por outro lado, a concentragio vaporizada nio reflete
fielmente a concentragdo alveolar e uma mesma con-
centracdo vaporizada pode resultar em concentra-
¢oes alveolares diferentes em ocasides distintas. Para
tentar minimizar essa limitacao, um mesmo vaporiza-
dor calibrado foi usado e o fluxo de oxigénio utilizado
foi mantido em 1,5 a 2,0 L/min em todas as ocasioes.

Em todos os grupos experimentais deste estudo,
houve hipotensdo (PAM < 60 mmHg) no momento

basal. A pressdo arterial é o produto da resistén-
cia vascular sistémica (RVS) pelo débito cardiaco
(DC), de acordo com a férmula: PA = RVS x DC
(CUNNINGHAM, 1999). Pode-se sugerir que a hipo-
tensao resultou em virtude do efeito vasodilatador
causado pela administracao do isoflurano associa-
do a auséncia de estimulo cirdrgico no momento ba-
sal. Foi relatado anteriormente que, em plano mo-
derado de anestesia, o isoflurano causa diminuicdo
da RVS enquanto o DC é preservado (PAGEL et al,,
1991). Portanto, a redugdo na pressao arterial pare-
ce ter sido o resultado da reducdo na RVS e ndo no
DC. Adicionalmente, a administra¢ao da aceproma-
zina pode ter colaborado para a redugao da pressao
arterial por meio do bloqueio de receptores alfa-1
adrenérgicos vasculares, levando a diminuicdo da
RVS (MONTEIRO et al., 2007).

Com excecdo do tratamento MX, houve elevacao
da FC em todos os tratamentos ap6s o inicio do pro-
cedimento cirdrgico. A elevacao da FC e da pressao
arterial, em resposta ao estimulo cirargico, resul-
tam do aumento no tdénus do sistema nervoso au-
tonomo simpatico, com a consequente liberacdo de
catecolaminas na circulacao e nos terminais nervo-
sos simpaticos (FANTONI; MASTROCINQUE, 2002).
A resposta hemodindamica ao estimulo nociceptivo
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pode ser abolida por plano anestésico profundo ou
pela administracdo de analgésicos (ILKIW, 1999).
Os resultados do presente estudo demonstram que
nenhum dos tratamentos estudados foi capaz de
abolir a resposta simpatica ao estimulo nocicepti-
vo, ocorrendo elevacdo na PAM em 92, 75, 74 e 66%
nos grupos Controle, M, MN e MX, respectivamente.
Esses resultados sugerem que a administracao pe-
ridural dos tratamentos M, MN e MX foram capazes
de atenuar discretamente essa resposta em compa-
racdo ao grupo Controle. Adicionalmente, no trata-
mento MX ocorreu reduc¢do na FC em relagdo ao va-
lor basal. Quando administrados pela via sistémica,
os farmacos da classe dos agonistas alfa-2 adrenér-
gicos, como a xilazina, causam redugao da FC por
atuarem em receptores alfa-2 adrenérgicos centrais,
reduzindo o ténus simpatico e aumentando o tonus
vagal (LEMKE, 2007). Ainda que as doses de agonis-
tas alfa-2 adrenérgicos utilizadas pela via peridu-
ral sejam, geralmente, menores do que as utilizadas
pela via sistémica, foram relatados efeitos adversos
(como bradicardia e sedagdo) quando estes farma-
cos foram administrados pela via espinhal em caes
(SABBE et al., 1994; SOARES et al., 2004). Em razao
de sua lipossolubilidade, esses farmacos sdo rapida-
mente absorvidos para a corrente sanguinea a par-
tir do espacgo peridural, causando efeitos sistémicos
(SABBE et al.,, 1994). Como no presente estudo ocor-
reu diminuicdo da FC em relagdo aos valores basais
no grupo MX, estes resultados corroboram com es-
tudos anteriores, nos quais foi relatado que o efeito
dos agonistas alfa-2 sobre a FC ocorre mesmo quan-
do esses farmacos sdo administrados pela via peri-
dural, em virtude da absor¢ao sistémica da xilazina
a partir do espaco peridural (SOARES et al., 2004).
No presente estudo, os valores maximos de pres-
sdo arterial foram observados no momento M1, a
partir do qual houve redugao. Uma vez que o procedi-
mento cirdrgico era sistematicamente iniciado pela
ovariosalpingohisterectomia, seguida pela mastec-
tomia radical unilateral, o momento M1 geralmente
coincidia com o pingamento e a ligadura de pedicu-
los ovarianos e uterino, os quais proporcionaram es-
timulagdo nociceptiva mais intensa do que a divulsao
da cadeia mamaria durante a mastectomia.
Gasparini et al. (2007) realizaram um estudo
comparando as associa¢des de ropivacaina, lidocai-
na e xilazina peridural, com a utiliza¢do do teste do pa-
niculo e do teste térmico a 55 °C no dorso do animal.

Os autores relataram que a associa¢do da xilazina
com um anestésico local promove um bloqueio mais
cranial. No presente estudo, a associacdo da morfina
a xilazina ndo promoveu analgesia suficiente para
bloquear o estimulo nociceptivo causado pelo pin-
¢amento dos pediculos ovarianos. Entretanto, a as-
sociagao da xilazina foi capaz de abolir o aumento da FC
e a porcentagem de aumento da PAM no grupo MX
foi inferior aos demais (66% versus 74-92% nos ou-
tros grupos), sugerindo melhor analgesia.

No estudo convencionou-se que escores de dor
acima de 3,5 seriam compativeis com dor moderada,
sendo recomendado o resgate analgésico com mor-
fina na dose de 0,5 mg/kg (MURREL et al,, 2008).
Um animal do tratamento M apresentou escore de
dor de 5,35 e um animal no grupo MN apresentou
escore de 4,5 uma hora apds o término da aneste-
sia. Porém, o resgate ndo foi realizado em nenhu-
ma ocasido. Nas duas ocasides mencionadas, os ani-
mais apresentavam sedacdo intensa, atribuindo-se
pontos nos critérios de mobilidade e comportamento
(Tabela 1), resultando em escores de dor artificial-
mente elevados. Duas horas ap6s a interrupgao da
anestesia, com os animais apresentando-se menos
sedados, os escores de dor foram de 2,43 e 2,33, res-
pectivamente, sugerindo que na primeira hora apos
a anestesia os escores de dor podem encontrar-se
artificialmente elevados em funcdo do grau de se-
dacdo residual.

O fato de que nenhum dos trés animais do grupo
controle necessitou de resgate analgésico durante
24 horas sugere que a administragao preemptiva da
morfina (0,5 mg/kg) associada ao meloxicam (0,1
mg/kg) proporcionou analgesia pds-operatoria sa-
tisfatéria em cdes submetidos a ovariohisterecto-
mia e mastectomia radical unilateral. Resultado se-
melhante foi obtido por Nakagawa et al. (2007), ao
verificarem que a administracdo preemptiva de me-
loxicam (0,2 mg/kg, SC) resultou em valores meno-
res de PAS, PAD e PAM em relagdo ao grupo controle
(ndo tratado com meloxicam).

Conclusao

A administracdo preemptiva da morfina, associa-
da ao meloxicam, ndo inibe a resposta hemodindmica
ao estimulo cirurgico em cadelas anestesiadas com
isoflurano. A administracdo peridural da morfina,
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Administracao peridural de associagoes de morfina, xilazina e neostigmina em cadelas

isoladamente ou associada a neostigmina ou a xila-
zina, reduz sensivelmente a resposta hemodinamica
ao estimulo nociceptivo. A administragdo preempti-
va de morfina e meloxicam resulta em analgesia ade-
quada por 24 horas no periodo pés-operatério de ca-
delas submetidas a ovariosalpingohisterectomia e
mastectomia radical unilateral realizadas durante a
anestesia com isoflurano.
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