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Resumo

Foram utilizados seis caes, sem raga definida, com peso variando entre 8 e 25kg. Cada animal foi avaliado trés vezes, com
intervalo de uma semana entre os experimentos. Como medicagéo pré-anestésica, empregou-se 0 maleato de acepromazina
‘0,1 mg/kg IM) e como agente indutor e de manutengéo, propofol nas doses (4,0 mg/kg EV) e (0,4 mg/kg/min EV) respecti-
ramente. A fungao neuromuscular foi monitorizada através de acelerometria, utilizando-se uma seqtiéncia de quatro estimu-
'0s (TOF) com intervalos de 15 segundos aplicada no nervo fibular comum. Apds a estabilizagao da altura da resposta aos
astimulos, foram administradas doses de 0,1, 0,2 e 0,3mg/kg EV, que correspondem, respectivamente, a 1, 2 e 3 vezes a
OE,, do atracurio. Foram avaliados os seguintes pardmetros: tempo de instalagéo do bloqueio méximo, grau de bloqueio
neuromuscular, tempo de relaxamento cirdrgico e tempo de restabelecimento da transmissdo neuromuscular. Foram encon-
tradas diferencas estatisticamente significativas (P< 0,05) entre as doses de atracurio administradas para todos os parametros
avaliados. Concluiu-se que, doses de 0,2 e 0,3 mg/kg de atracurio em cdes induzidos e mantidos sob infusdo continua de
propofol proporcionaram um relaxamento adequado para intervengdes cirlirgicas que necessitem de relaxamento muscular.
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Introducéo bloqueadores. Este farmaco é particularmente (til em pa-

o bl d | i . cientes com insuficiéncia renal, hepatica e em cirurgias
s agentes bloqueadores neuromusculares sao mais de transplante.

freqientemente utilizados como adjuvantes da anestesia ge- ' :

ral em pacientes humanos e empregados rotineiramentecom  Recentemente, um novo grupo farmacolégico denominado
a finalidade de facilitar a intubagao endotraqueal (Taylor, ~fendlicos tornou-se uma nova opgéo com agente indutor &
1996). Na pratica anestesioldgica veterindria, estes agen- de manutencéo anestésica devido a apresentar algumas
tes sdo pouco utilizados, devido ao fato de a maioria dos ~ vantagens como: auséncia de lesoes tissulares quando
animais permitir a intubag@o endotraqueal sob anestesia . do seu extravasamento do leito vascular e rapido retorno
geral (Cullen, 1996). No entanto, seu emprego estd indica- =~ das atividades motoras (Glen et al., 1985; Mama & Steffey,
do em varios procedimentos, como: nas laparatomias, ofe-  1995), além de abolir a potencializagéo do efeito miorrelante
recendo relaxamento muscular abdominal; nas toracotomias, ~ dos bloqueadores neuromusculares adespolarizantes, ob-
onde é imprescindivel uma ventilagao pressao positivainter- ~ servado quando da utilizagéo de agentes anestésicos vo-
mitente; nas manipulagGes ortopédicas; e como um dos  lateis (Marshall & Longnecker, 1996).

componentes na técnica de anestesia balanceada (Klein, ypetivo do presente trabalho é comparar clinicamente
1987; Booth, 1992; McKelvy e Hollingshead, 1994; Cullen, o) 365 3 resposta ap6s injegao Unica de atracurio em
1996; Taylor, 1996). trés doses (0,1; 0,2 e 0,3 mg/kg EV), avaliando-se o tem-
O atracurio é um bloqueador neuromuscular Ppo de instalagdo do bloqueio maximo, tempo de relaxa-
adespolarizante de duragdo intermediaria. Em virtude de ~ mento cirdrgico, tempo de restabelecimento da transmis-
sua degradag&o espontanea no sangue, praticamente in-  sa0 neuromuscular, observando a capacidade de cada dose
dependente da biotransformacéo visceral, oferece umas-  de atracurio proporcionar relaxamento cirdrgico adequado
pecto de seguranga maior em relagdo a outros €mcaes.
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Material e métodos

Foram utilizados seis caes, fémeas, sem raga definida
(SRD), na faixa etaria de 2 a 3 anos, higidos, com peso
corporal variando entre 8 a 25kg. Os animais receberam
manejo padronizado e, antes dos experimentos, foram
submetidos ao exame clinico, laboratorial e
hemogasométrico,” sendo observado jejum alimentar de
12 e hidrico de 3 horas. Cada animal foi avaliado trés ve-
zes de forma randomizada, com intervalo de uma semana
entre os experimentos. Apds pré-medicagdo com maleato
de acepromazina? (0,1 mg/kg IM), os animais foram indu-
zidos com propofol® (4,0 mg/kg EV) lentamente até a ob-
tengdo do relaxamento da musculatura masseteriana,
intubados, conectados a um circuito semi-aberto* e
posicionados em decubito lateral direito sobre um colchao
térmico.® A manutengdo anestésica foi realizada com a
administragéo continua de propofol na velocidade de 0,4
mg/kg/min através de bomba de infusdo continua,® segui-
da da monitorizag&o da frequencia cardiaca,” pressao ar-
terial ndo-invasiva® e grau de saturagao pelo 0,°

Para a monitorizagéo da transmiss&o neuromuscular, em-
pregou-se um acelerdometro.' Foi realizada a tricotomia
ampla e rigorosa da face lateral da regido da coxa e a area
que cobre o musculo tibial cranial do membro esquerdo.
Estas superficies foram desengorduradas com éter sulfu-
rico com a finalidade de permitir a fixagdo dos eletrodos,
do transdutor de aceleragéo e do sensor de temperatura.

Dois eletrodos de Ag/AgCI'"' com adesivo condutor foram
posicionados sobre a superficie que correspondente ao
nervo fibular comum. O transdutor de aceleragao foi fixado
com esparadrapo sobre a area que cobre o musculo tibial
cranial e o sensor de temperatura préximo aos eletrodos.
A regido tarsica do membro posterior esquerdo foi imobili-
zado com esparadrapo na mesa cirdrgica. A corrente
supramaxima foi ajustada e a resposta ao estimulo para
100% num procedimento automatico do acelerdbmetro. A
seqiiéncia de quatro estimulos (TOF) com intervalo de 15
segundos foi utilizada para a monitorizagdo da transmis-
sd0 neuromuscular. Apés estabilizagao da altura da res-
posta, foi efetuada a inje¢do rapida do atracurio (0,1; 0,2
ou 0,3 mg/kg ) por via endovenosa. Apos a administragao
do miorrelaxante, a respiragao dos caes foi assistida e, no
caso de apnéia, controlada manualmente.

Foram avaliados os seguintes parametros: tempo de ins-
talacéo do bloqueio méximo (T, ), valor do bloqueio maxi-
mo (Bloqueio,, ), tempo de restabelecimento do T1 para
25% do controle (DUR,,), tempo de restabelecimento do
T1 para 75% do controle (DUR,,), tempo de
restabelecimento da razdo de TOF para 70% do controle

(DUR,_,,) € periodo de relaxamento cirurgico (RC) que
corresponde ao periodo quando T1 esta menor ou igual a
10% do controle.

Os resultados obtidos das mensuragdes dos varios
parametros foram submetidos ao teste ndo-paramétrico de
Wilcoxon (p<0,05).

Resultado

Os resultados da administragao de atracurio nas doses de
0,1; 0,2 e 0,3 mg/kg estdo apresentados nas tabelas 1 e 2.

Com aumento na dose do atractrio, houve reducéo significa-
tiva no tempo de instalagdo do blogueio méximo de 4,33+0,88
minutos para a dose de 0,1 mg/kg, 3,17+1,78 minutos para
0,2 mg/kg e 2,21+0,77 minutos para 0,3 mg/kg.

Em relagdo ao bloqueio, observou-se aumento no grau com
doses crescentes do miorrelaxante. Na dose mais baixa,
o grau de bloqueio alcangado foi de 84,83+9,26%. Ja nas
doses de 0,2 e 0,3 mg/kg, foram de 95,60+3,06% e
99,5+1,22%, respectivamente.

Encontramos um aumento (p<0.05) na duragao de agédo
do miorrelaxante com aumento da dose. Para a dose de
0,1 mg/kg, o DUR,, foi de 11,31+2,74 minutos, para 0,2
mg/kg, de 16,25+5,22 minutos e para 0,3 mg/kg, 23,79+3,34
minutos. Em relagdo ao DUR,,, encontrou-se resultado
semelhante, 13,04+3,77 minutos, 20,75+5,93 € 30,17+2,72
minutos para as doses de 0,1, 0,2 e 0,3 mg/kg, respecti-
vamente. O DUR,._, para as trés doses em ordem cres-
cente foi de 16,21+5,66, 26,25+6,02 e 37,67+5,10 minu-
tos, respectivamente.

A duracao do periodo de relaxamento cirargico foi maior
com aumento na dose do atracurio. O relaxamento cirurgi-
co para a dose de 0,1 mg/kg apresentou grande variagéo e
foi de 2,21+3,59 minutos. Nas doses de 0,2 e 0,3 mg/kg, o
tempo foi bem maior com 12,42+5,34 e 20,17+2,47 minu-
tos, respectivamente.

Tabela 1: Parametros relativos ao inicio e duragédo do
atracurio apds administragédo de trés doses (0,1;0,2 € 0,3
mg/kg) em seis caes. Letras diferentes na mesma coluna
apresentam diferengas estatisticamente significativas pelo
teste de Wilcoxon (p<0,05).

Dose Trnax DUR2s DURys DURToF-70
(mg/kg) (min) (min) (min) (min)
0,10 |4,33+0,884 [ 11,31+2,74x | 13,04+3,775 | 16,215,664
0,20 | 3,17+1,78z | 16,25+5,225 | 20,75+5,93s | 26,25+6,028
0,30 [2,21+0,77¢ |23,79+3,34c |30,174#2,72¢ | 37,675,10c

‘Drake Ags — 21; 2Acepran 1% - Lab. Univet; 3Diprivan — Lab. Zeneca; *KT7 - Baraka; *Vetko Thermal Barrier — Model noV-20 s/n 5020; SDigipump
SR2000 — Digicare; "Monitor cardiaco — am78100A ECG monitor - anamed; ®Dixtal DX2710; °Nellcor Pulse Oximeter; '*TOF-GUARD Organon
Teknika NV; "Meditrace 200 — Graphic Controls; ?Tracrium — Lab. Wellcome - Zeneca
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Tabela 2: Valores médios para periodo de relaxamento
cirargico e de bloqueio maximo, apés administragéo trés
doses (0,1; 0,2 e 0,3 mg/kg) em seis caes. Letras diferen-
tes na mesma coluna apresentam diferengas estatistica-
mente significativas pelo teste de Wilcoxon (p<0,05).

Dose RC Bloqueiomax
(mg/kg) (min) (%)
0,10 2,21+3,59, 84,8319,264
0,20 12,42+5,345 12,425,345
0,30 20,17+2,47¢ 20,17+2,47¢
Discussao

A dosagem do atracurio em cées descrita na literatura é
de 0,2 a 0,4 mg/kg (Cullen, 1996). Em nosso estudo, uti-
lizamos a DE90 em caes que corresponde respectivamente
a 0,1 mg/kg (Hughes e Chapple, 1981), 2 x DEQ0 e 3 x
DEQ0.

Segundo observagdes de Jones et al. (1983), em que
oito cdes foram mantidos sob anestesia geral com
tiopental sédico e dxido nitroso, doses de 0,2; 0,4 e 0,6
mg/kg de atracurio apresentaram tempos de instalacio
do bloqueio maximo respectivamente de 2,7; 1,65 e 1,54
minutos. Hughes & Chapple (1981), utilizando quatro caes
mantidos sob anestesia geral com alfa-cloralose, encon-
traramT__ de 4,9 (x0,8); 2,3 (x0,3) e 1,8 (+0,3) minutos
para as doses de 0,125; 0,25 e 0,5 mg/kg, respectiva-
mente, com a utilizag&o do padrao de estimulagéo isola-
do. Ja com o emprego da estimulagéo tetanica a 30Hz,
estes autores encontraram valores de 3,49 (+0,9); 1,0
(+0,2) e 1,1 (x0,2) minutos. A redugéo gradativado T ___
com doses crescentes do bloqueador, também foi cons-
tatada em nosso experimento em que as doses de 0,1;
0,2 e 0,3 mg/kg de atracurio corresponderama T__ de
4,33 (+0,88); 3,17 (+1,78) e 2,21 (+0,77) minutos. A dife-
renca observada nos valores de T__ pode ser devido a
utilizagdo da mecanomiografia como método de
monitorizagéo, além da estimulagdo do nervo ulnar no
experimento realizado por Jones et al. (1983). Por outro
lado, Hughes & Chapple (1981) empregaram padrdes de
estimulacao diferentes, além de terem utilizado a
mecanomiografia.

Os valores de bloqueio maximo obtidos por Hughes &
Chapple (1981), com as doses de 0,25 e 0,5 mg/kg de
atracurio, foram de 97(+2)% e 100%, respectivamente,
utilizando o padrao de estimulacéo isolado. Em nosso
experimento, a dose de 0,1 mg/kg alcangou um
Bloqueio  de 84,83(x9,26)%, a dose de 0,2 mg/kg,
95,6(+3,06)% e a dose de 0,3 mg/kg, 99,5(x1,22)%
(p<0,05).

Quanto aos valores relativos ao restabelecimento do blo-
queio neuromuscular, encontramos um aumento na dura-
¢ao de acao do atracurio proporcional ao aumento da dose
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empregada, conforme o observado por Hughes & Chapple
(1981). Nao ha registros referentes a valores de razaode «,
TOF relativo ao atracurio em Anestesiologia Veterinaria.
Em nosso experimento, encontramos diferengas esta-
tisticamente significativas para DUR,._,, entre as do-
ses de atracurio utilizadas (p<0,05). Segundo Brand &
Cullen. (1977), uma razao de TOF de 70% esta relacio-
nada a sinais clinicos de recuperagao do bloqueio
neuromuscular em pacientes humanos como: capaci-
dade de manter os olhos abertos, capacidade de segu-
rar com as maos, protruséo de lingua e esforgo respira-
torio adequado para serem extubados. Observamos que
quando a razéo de TOF alcangava 70%, todos os caes
apresentavam esforgo respiratério satisfatorio. No en-
tanto, devido & impossibilidade de avaliar os demais
parametros que dependem da cooperagao ativa dos ani-
mais de experimento e devido a recuperagao destes dos
efeitos anestesioldgicos, ndo pudemos determinar o
momento exato da extubacao.

Jones (1992) sugere um bloqueio de pelo menos 75% para
que haja um relaxamento cirdrgico aceitavel. Em nosso .
experimento, utilizamos um bloqueio igual ou maior que
90% para determinar o periodo de relaxamento cirtrgico
(RC). Quando empregamos a dose de 0,1 mg/kg de
atracurio, apenas 50% dos animais apresentaram relaxa-
mento adequado e com as doses de 0,2 e 0,3 mg/kg, pro-
porcionaram um relaxamento cirtrgico de 12,42 (+5,34) e
20,17 (+2,47) minutos, respectivamente, em 100% dos
animais.

A utilizacdo do propofol como agente anestésico para a
manutencdo da anestesia geral em nosso experimento foi
com.o intuito de abolir a potencializacdo do efeito
miorrelaxante dos bloqueadores neuromusculares
adespolarizantes, observado quando da utilizagéo de agen-
tes anestésicos volateis (Marshall & Longnecker, 1996).
Desta forma, acreditamos que o nimero de animais que
alcangaram o periodo de relaxamento cirtrgico nestas
condigbes, poderia ter sido maior nas doses utilizadas,
caso tivéssemos utilizado um agente anestésico volatil
(Goudsouzian & Parsloe, 1994).

Conclusoes

A dosagem de 0,1 mg/kg de atracurio em caes, apds
indugéo e manutengao sob infusdo continua com propofol,
mostrou-se insuficiente para proporcionar relaxamento ci-
rdrgico adequado. J4 as doses de 0,2 e 0,3 mg/kg do
miorrelaxante ofereceram relaxamento adequado, poden-
do ser utilizadas em procedimentos cirurgicos que reque-
rem bom relaxamento.

Com o aumento na dose do atracurio administrado, houve
reducdo no tempo de instalagédo do bloqueio méaximo e
aumento na durag¢éo de agdo do miorrelaxante nas doses
empregadas. As diferengas entre as doses foram estatis-
ticamente significativas. (p<0,05).
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Abstract |

Six mongrel dogs weighting 8 to 25 kg were included in this study. Each animal was acessed three times with a seven
day interval between each experiment. After the dogs were premedicated (0,1 mg/kg IM) with acepromazine maleate,
anesthesia was induced (4,0 mg/kg) and maintained with a continuous infusion (0,4 mg/kg/min) of propofol. Train-of-four
stimuli repeated at 15 seconds interval were applied on the fibular nerve and the neuromuscular transmission monitorized
by accelerometry. After stabilization of the twitch height, 0,1; 0,2 and 0,3 mg/kg of atracurium was administered
intravenously for each group, which correspond to 1, 2 and 3 times ED of the neuromuscular blocker. In this study, we
evaluated the onset time, neuromuscular block, period of surgical relaxment and the time for recovery from neuromuscular
" block. Significant differences due to diferent dosis of atracurium were found for all parameters. We concluded that
atracurium at dosis of 0,2 and 0,3 mg/kg, in dogs induced and maintained with a continuous infusion of propofol, provides

appropriate relaxment for surgical access.
Keywords: neuromuscular block; atracurium; dog.
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