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Resumo 1

RESUMO

ZACHEU, J.C. Avaliacao da associacao de propofol e de cloridrato de
alfentanil na manutencdo anestésica por infusdo intravenosa
continua em cades ap0s medicacdo pré-anestésica com
acepromazina. Botucatu, 2004. 146p. Dissertacdo (Mestrado) -
Faculdade de Medicina Veterinaria e Zootecnia, Campus de Botucatu,

Universidade Estadual Paulista “Julio de Mesquita Filho”.

O objetivo deste trabalho foi avaliar a associacdo de
propofol e de cloridrato de alfentanil, através do estudo das alteracdes
cardiorrespiratérias, hemogasométricas, além das suas caracteristicas
clinicas e potencial hipnoanalgésico. Foram empregados doze cées
clinicamente sadios, fémeas, adultas, “sem raca definida e com peso
meédio de 18,21+2,81kg. Apos jejum alimentar de 12 horas e hidrico de
duas horas, todos os cées receberam acepromazina, 0,05 mg/kg (i.v.). A
inducdo anestésica foi realizada com propofol na dose de 5 mg/kg (i.v.),
sendo a intubacdo orotraqueal executada, a seguir. A manutencao
anestésica se iniciou, com a administracdo de propofol na dose de 0,2
mg/kg/min. (i.v.), durante 120 minutos. Associado ao propofol, foi
administrado, pela mesma via, cloridrato de alfentanil, em trés diferentes
doses de acordo com os grupos: A - 0,5 pg/kg/min., B - 1,0 pg/kg/min. e C
- 2,0 pg/kg/min. Os farmacos foram administrados simultaneamente em
bombas de infusdo distintas durante o mesmo periodo. Os seguintes
parametros foram mensurados durante a anestesia: FC, PAS, PAM, PAD,
f, Vt, Vm, ETCO,, Sa0,, pHa, PaO,, PaCO,, HCO3, temperatura retal e
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analgesia. Foram realizadas colheitas de amostras de sangue para
dosagens da concentracdo plasmatica de cortisol. A andlise estatistica foi
realizada pelo método de Andlise de Variancia segundo o delineamento
“cross-over”. Os valores foram considerados significativos quando
P<0,05. Foi observada bradicardia significativa aos 45 minutos de infusédo
com as doses intermediaria e maior de alfentanil. Nos trés grupos foram
observados miorrelaxamento intenso, auséncia de hipotensdo e de
resposta enddcrina ao estresse. A analgesia foi proporcional a dose de
alfentanil utilizada. A qualidade da recuperacéo foi similar nos trés grupos
estudados, sendo que o tempo de recuperacdo anestésica foi influenciado
pelas diferentes taxas de alfentanil infundidas, sendo mais longo apés a
infusdo da dose mais alta de alfentanil. A associacdo de propofol e de
cloridrato de alfentanil demonstrou ser um procedimento viavel para a
manutencdo anestésica em cdaes, durante 120 minutos. Assim, foi
considerada como uma possivel alternativa a anestesia geral inalatéria.
No entanto, outros estudos serdo necessarios, avaliando este protocolo
durante a realizagdo de procedimentos cirurgicos, para confirmar ou néo,

a sua aplicabilidade clinica.

Palavras-chave: anestesia intravenosa total; propofol; alfentanil; caes.
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INTRODUCAO

A anestesia geral, tanto com o0 emprego de anestésicos
injetaveis quanto de inalatérios, tem como objetivo a producdo de alguns
efeitos importantes durante um procedimento cirdrgico, tais como: inducao
rapida e segura, analgesia, relaxamento muscular, manutencdo da
homeostase e uma recuperacao rapida e tranquila.

Dentre os diferentes tipos de anestesia geral, tém-se a
anestesia intravenosa total, na qual a inducdo e manutencéo anestésicas
sdo realizadas com o emprego de farmacos intravenosos. Esta
modalidade, apresenta algumas vantagens sobre a anestesia geral
inalatoria dentre as quais destaca-se a possibilidade de se controlar, de
maneira independente, os componentes da anestesia geral (hipnose,
analgesia e miorrelaxamento). Este aspecto € importante uma vez que as
necessidades de cada componente podem variar significativamente
durante a realizacdo de um procedimento cirdrgico (NOCITI, 2001;
VIANNA, 2001)

O desenvolvimento de agentes hipnoéticos e analgésicos,
com duracdo de acédo ultra-curta, e de bombas de infusdo continua com

maior controle e precisdo na infusdo dos farmacos, melhoraram
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significativamente as perspectivas da anestesia intravenosa total
(RAEMER et al., 1990; SHAFER & GREGG, 1992; BAYLEY, 1993; CAMU
et al., 2001), e permitiram a sua utilizacdo rotineira em anestesiologia
humana (VIANNA, 2001).

As caracteristicas farmacocinéticas do propofol séo
consideradas apropriadas para a manutencdo anestésica durante a
infusdo intravenosa continua (MILLER, 1994). Este agente possui
propriedade sedativo-hipnética potente (STOELTING, 1999), além de
promover bom relaxamento muscular (BORGEAT et al, 1991).
Entretanto, a acdo analgésica do propofol é insatisfatoria (HUI et al.,
1995), havendo a necessidade de se associar a este, farmacos que
produzam analgesia (AGUIAR et al., 2001).

O propofol tem sido associado em infusdo continua com
alguns opioides p-agonistas, dentre os quais: o alfentanil, o sulfentanil e o
remifentanil (GLASS et al., 2000). Estes agentes de acado ultra-curta,
possuem como efeito mais importante a analgesia, além de conferirem
estabilidade hemodinamica durante a manutencéao anestésica (BAILEY &
EGAN, 2001).

As propriedades farmacocinéticas e farmacodinamicas do
alfentanil sdo apropriadas para seu uso em infusdo continua durante a
anestesia venosa total (CAMU et al., 2001), apresentando efeito sinérgico

quando associado ao propofol (VUYK et al., 1993).
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A realizacao deste estudo justifica-se, pela existéncia nos
dias de hoje, de diversos aspectos que ainda necessitam ser esclarecidos
sobre o emprego de agentes p-opidides em protocolos de anestesia
intravenosa total em cédes. A adicdo destes farmacos em tais
procedimentos ja se mostrou exequivel, segura, pratica e confortavel no
homem (ANAND & HICKEY ,1992; MANGANO et al., 1992; AHONEN et
al., 2000; BROCKMANN et al., 2000). Entretanto, ainda se faz necessario,
em Medicina Veterinaria, determinar quais as melhores doses de
alfentanil a serem utilizadas em associacdo com o propofol, e 0s possiveis
efeitos desta associacdo sobre os parametros cardiorrespiratérios e
endocrinos em caes.

Devido ao seu periodo de acdo muito curto, a infusédo
continua de alfentanil parece ser uma solugcdo promissora para 0 seu
emprego em anestesiologia veterinaria. Entretanto, as informacdes
cientificas sobre o uso deste opidide em cées sdo escassas, assim como
também sdo exiguas as referéncias relativas ao emprego especifico do

alfentanil em cées anestesiados com infusao continua de propofol.
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REVISAO DE LITERATURA

A anestesia intravenosa total consiste na administracao
de agentes venosos na inducdo e na manutencdo anestésicas. Cada
componente da anestesia geral (hipnose, analgesia e miorrelaxamento) é
obtido com o emprego de um farmaco especifico (FRAGEN, 1996),
mantendo-se uma infusdo intravenosa adequada, para obtencdo de uma
concentracdo plasmatica suficiente a um determinado plano anestésico
(WHITE, 1989).

Apesar da anestesia intravenosa total ser descrita desde
o século XVII (HERMELRIJAK & KISSIN, 2001), esta somente foi
empregada com sucesso no final do século XX, apdés o desenvolvimento
de farmacos venosos de duragcdo de acao ultra-curta e efeito cumulativo
reduzido (CAMU et al., 2001), e o avanco tecnolégico na producdo de
bombas de infusdo continua (GLASS et al., 1990; JACOBS & WILLIAMS,
1993). Estes aperfeicoamentos, aliados a um maior conhecimento sobre a
farmacocinética e a farmacodindmica dos agentes empregados,
aumentaram significativamente a seguranca e a confiabilidade dos
protocolos anestésicos intravenosos (CAMU, 2001; HEMELRIJAK &

KISSIN, 2001).
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Algumas limitagdes tém sido descritas sobre o emprego
desta técnica anestésica, tais como: a cateterizacdo de uma veia
periférica para infusdo, independente da via venosa empregada para
fluidoterapia, a necessidade da utilizacdo de bombas de infusdo precisas
para administracdo dos agentes e o prolongamento da acédo dos farmacos
devido a seus efeitos residuais, uma vez que estes sao biotransformados
e eliminados no préprio organismo (FRAGEN, 1996). Outra dificuldade
reside na determinagdo da “janela terapéutica” para o efeito do farmaco,
ja que existem variacbes nas doses necessarias para uma resposta
determinada (SCOTT & STANSKI, 1987).

A anestesia intravenosa total, entretanto, apresenta como
vantagens a reducdo da resposta adrenérgica ao estimulo cirargico e a
conseqgulente reducdo na concentracdo plasmatica de catecolaminas
(HOKA et al.,, 1998; NG et al.,, 1995), a estabilidade hemodinamica
produzida e o controle adequado do metabolismo cerebral (RAVUSSIAN
et al., 1994).

O propofol (2,6-diisopropilfenol) € um agente anestésico
intravenoso desenvolvido no inicio dos anos 70, e que possui acao
hipnética de poténcia moderada a elevada (VUYK, 1993). Este agente é
um derivado alquifendlico, formulado em emulsédo aquosa a 1% contendo
Oleo de soja (10%), glicerol (2,25%) e fosfolipideo de ovo purificado
(1,2%) (STOELTING, 1999), que possui pH entre 7,0 e 8,5 (SHAFER &

STANKI, 1991).
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O propofol apresenta propriedades sedativas e hipnéticas
e tem sido amplamente empregado como anestésico intravenoso para
inducdo e manutencdo da anestesia geral, para a sedacdo durante
anestesia local e regional e em pacientes de unidades de terapia intensiva
(WHITE, 1989; REVES et al., 2000).

Segundo HALL & CLARKE (2000), as caracteristicas
farmacocinéticas do propofol permitem a manutencdo da anestesia geral
com um adequado controle dos planos anestésicos e rapida recuperacao,
a despeito do periodo de anestesia, evidenciando um baixo efeito
cumulativo. Além disso, possui depuracdo e distribuicdo rapidas e
elevado grau de ligacdo a proteinas plasmaticas (98%), facilitando seu
emprego (REVES et al., 2000).

Hara et al. (1993) sugerem que 0 mecanismo de acdo do
propofol baseia-se na ativacdo do complexo ionéforo dos receptores do
GABA. A inibicdo da transmissao sinaptica € pronunciada com a ativacao
dos canais de cloro dos receptores gabaérgicos (REVES et al., 2000).

Segundo Matot et al. (1993), devido a caracteristica
lipofilica do propofol, a sua distribuicdo do compartimento central para
tecidos altamente vascularizados, e posteriormente a tecidos menos
vascularizados, ocorre rapidamente, sendo a meia-vida de redistribuicao
deste farmaco de 1 a 8 minutos, e a meia-vida de eliminacéo de 4 a 23

horas (CAMU et al., 2001).
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A biotransformac&o do propofol ocorre no figado (LOPEZ
et al., 1994; REVES et al., 2000), com a producdo de compostos inativos
soliveis em &agua e excretados pelos rins. Devido ao clearance do
propofol, ser mais rapido que o fluxo sanglineo hepético, sugerem-se vias
de metabolizacdo extra-hepaticas para este agente (THURMON, 1996b)
localizadas nos pulmdes, parede intestinal e rins (CASSIDY & HOUSTON,
1984).

O propofol promove vasoconstricdo cerebral, reduz o fluxo
sanguineo cerebral, a taxa metabdlica de oxigénio e a pressao
intracraniana (SMITH et al., 1994; WHITE, 1997), mas sem produzir
hipdxia ou isquemia cerebrais (LOPEZ et al., 1994).

A inducdo anestésica com propofol causa bradipnéia e
apnéia (TAYLOR et al., 1986; WHITE, 1988), onde a incidéncia e duragao
destes efeitos dependem da dose empregada, da velocidade de
administracdo e do uso concomitante de medicacdo pré-anestésica
(REVES et al., 2000).

A depresséao respiratdria causada pelo propofol € maior
quando comparada com uma dose equivalente de tiopental (BARKER et
al., 1992). Keegan & Greene (1993) relataram que, com 0 uso isolado do
propofol na espécie canina, ha a necessidade de assisténcia ventilatoria
pela depressao respiratéria produzida.

Alguns estudos demonstram que o propofol produz

depressdo na funcédo cardiovascular (GROUNDS et al., 1985; ZHOU et
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al.,, 1999; GLASS et al., 2000), hipotensdo arterial e reducdo da
resisténcia vascular periférica e do débito cardiaco (CLAEYS et al., 1988).

As bradiarritmias observadas com o emprego do propofol,
ocorrem ndo por um efeito direto sobre a conducdo atrioventricular
(SHARPE et al., 1995), mas devido a reducdo na sensibilidade
barorreflexa, inibindo a atividade simpatica (EBERT et al., 1992;
SELGREN et al., 1994).

Como o propofol ndo possui acao analgésica relevante, €
comum associar este farmaco a agentes que confiram analgesia, tais
como: agonistas a, receptores, opidides e a quetamina (CARLUCCI et al.,
1992; HUI et al., 1995; AGUIAR et al., 1997; LUNA et al., 1998; AGUIAR,
1999; VIEIRA, 1999; WHITWAN et al., 2000).

Aguiar et al. (2001) empregaram o propofol como agente
Unico de manutencao anestésica em infusdo continua nas dose de 0,2 a
0,4 mg/kg/min. em cées pré-tratados com levomepromazina. Os autores
observaram, com estas taxas de infusdo, relaxamento muscular
acentuado, mas a analgesia foi considerada insuficiente para realizagao
de procedimentos cirlrgicos, uma vez que todos 0s animais apresentaram
resposta motora aos estimulos nociceptivos aplicados.

Luna et al. (1998) administraram propofol na dose de 0,28
mg/kg/min. associado a quetamina na dose de 0,06 mg/kg/min., e
observaram uma recuperacao anestésica mais rapida, quando comparada

ao uso do propofol como agente Unico de manutencao anestésica.
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Seliskar et al. (1999) administraram propofol na dose de
0,75 mg/kg/min, associado a quetamina na dose de 2 mg/kg/h em cées
apos medicacdo pré-anestésica com medetomidina (40 npg/kg, iv),
observando auséncia de resposta aos estimulos dolorosos aplicados.

Vieira (1999), utilizando taxas de infusdo médias de
propofol de 0,9 mg/kg/min., e de quetamina de 0,4 mg/kg/min., produziu
um plano anestésico satisfatorio para a realizacdo de ovario-salpingo-
histerectomias em cadelas apdés medicacdo pré-anestésica com
levomepromazina (0,5 mg/kg, iv).

Hughes & Nolan (1999) avaliaram os efeitos
farmacocinéticos do propofol e do fentanil associados, como
procedimento de anestesia intravenosa total em oito cdes da raca
Greyhound. Utilizando-se o propofol, nas doses de 0,2 a 0,4 mg/kg/min., e
de fentanil nas doses de 0,1 a 0,5 ug/kg/min., as autoras obtiveram uma
anestesia satisfatoria, sem estimulo cirargico, com episddios de
bradicardia controlados pela administracdo de sulfato de atropina.
Contudo, a despeito de alguns animais apresentarem excitacao durante a
recuperacao anestésica, 0s autores sugeriram que este estudo deveria
ser realizado de forma mais detalhada em cées de outras racas.

Os opi6ides p-agonistas, alfentanil, sufentanil e
remifentanil, tém sido administrados com frequéncia no homem, em
associacdo com a infusdo intravenosa continua de propofol (FRAGEN,

1996). Estes opidides, devido as suas caracteristicas farmacocinéticas,
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permitem a manutencdo da analgesia e da estabilidade hemodinamica
durante suas infusdes (NOCITI, 2001).

Mi et al. (1998) relataram que houve reducdo nos valores
da frequéncia cardiaca, pressao arterial sistolica e diastolica durante a
intubacdo em pacientes que foram submetidos a inducéo anestésica com
propofol associado ao fentanil. Esta reducédo na resposta hemodinamica
também foi descrita por Billard et al. (1994) que observaram diminuicao
de até 28 mmHg na pressao sistolica utilizando bolus de fentanil (4 pug/kg)
antes do emprego do propofol.

O alfentanil é um opiodide p-agonista (PASCOE et
al.,1993), que apresenta 1/5 da poténcia, e 1/3 da duracdo de acao do
fentanil.

Segundo Westmoreland et al. (1994) e Brunner et al.
(1994), comparando-se 0s niveis plasméaticos do sulfentanil, do fentanil,
do remifentanil e do alfentanil para promover uma reducéo de 50% na
CAM do isoflurano, estabeleceu-se a relagdo de 1:10:10:80,
respectivamente. Entretanto, o inicio do efeito do alfentanil € muito mais
rapido que o do fentanil e o do sulfentanil (THURMON et al., 1996a).

As propriedades fisico-quimicas do alfentanil, tornam-o
anico quando comparado a outros opidides p-agonistas. Embora este
farmaco seja lipossoluvel, esta caracteristica € significativamente menor

guando comparada a do fentanil (WAUD & WAUD, 1986).
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O alfentanil liga-se a proteinas plasmaticas
(principalmente glicoproteinas), mas em uma propor¢cdo maior que o
fentanii (SCHUTTLER & STOECKEL, 1982). A caracteristica
farmacocinética do alfentanil que mais se destaca, € o seu pKa
relativamente baixo, fazendo com que uma maior fracdo desta substancia
mantenha-se na forma n&o-ionizada em presenca de pH fisioldgico
(HULL, 1983). Entretanto, pela ligacdo a proteinas ser mais intensa, a
fracdo nao-disponivel do alfentanil € proporcionalmente maior que a do
fentanil (SCOTT et. al., 1985).

Bovil et al. (1982) referem que o tempo médio de
distribuicdo e de eliminacao finais do alfentanil sdo rapidos, sendo estes
de 4 a 17 minutos, e de 70 a 112 minutos, respectivamente.

Devido ao alfentanil penetrar rapidamente no sistema
nervoso central, o equilibrio entre este compartimento e o plasma, pode
ser obtido enquanto as concentracbes plasmaticas deste farmaco
encontram-se relativamente mais elevadas, quando comparadas as do
sufentanil e do fentanil. Esta propriedade, combinada ao sinergismo
significativo entre o alfentanil e o propofol, explicam como baixas doses
deste opidéde administradas antes ou simultaneamente a um agente
sedativo-hipnotico séo efetivas (BAILEY et al., 2000).

Bovil et al. (1984) observaram que o alfentanil possui
poucos efeitos sobre o sistema cardiovascular, e sendo este um potente

analgésico, foi capaz de reduzir a dose de infusdo de propofol.
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A administracdo de alfentanil resulta em uma recuperacéo
anestésica mais rapida quando comparado ao fentanil (COE et.al., 1983),
e em uma menor incidéncia de bradicardia intra-operatoria em
comparacao ao remifentanil, (CHINACHOTI et al., 2000).

Cortopassi (1993), ao avaliar o emprego do alfentanil
(0,05mg/kg) na medicacdo pré-anestésica, evidenciou a ocorréncia de
bradicardia significativa quando comparado ao grupo onde o opidde néo
foi utilizado.

Os opiddes causam diminuicdo da resposta do centro
respiratorio ao diéxido de carbono, de maneira dose-dependente
(BOVILL, 1993). Cortopassi (1993), e Chambers (1989), relataram que
cades pré-tratados com alfentanil apresentaram depressdo respiratéria
acentuada.

O alfentanil produz uma depressdo respiratdria menos
intensa quando comparado ao fentanil. Ahonen et al. (2000) compararam
os efeitos do alfentanil, sufentanil, e fentanil em pacientes submetidos a
cirurgias cardiacas, anestesiados com uma infusdo intravenosa continua
de propofol. Os autores concluiram que os pacientes que receberam a
infusdo continua de fentanil associado ao propofol necessitaram de um
suporte ventilatério significativamente maior que os demais pacientes
anestesiados com propofol e alfentanil ou sufentanil.

A reducdo da resposta enddcrina frente aos estimulos

cirdrgicos e a estabilidade hemodinamica séo efeitos desejados durante a
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anestesia geral. O alfentanil pode suprimir o aumento nas concentracdes
de cortisol, catecolaminas, horménios anti-diurético e do crescimento,
durante cirurgias coronarianas no homem (De LANGE et.al., 1982). As
respostas hipertensivas agudas e neuroenddcrinas séo efetivamente mais
reduzidas com o emprego de alfentanil quando comparado ao isoflurano
durante a anestesia balanceada (MONK et.al., 1989).

O conhecimento detalhado das possiveis alteracfes
paramétricas promovidas pelo cloridrato de alfentanil, administrado de
forma continua em associacdo com o propofol permitiria 0 seu emprego
com maior margem de seguranca. Jaffe & Martin (1991) afirmaram que a
compreensao detalhada das propriedades farmacologicas dos opibides é
apenas preliminar, sendo os efeitos dos opidides p-agonistas bastante
diversos incluindo, dentre outros, analgesia, alteragdo comportamental,
depressao respiratoria e alteracbes enddcrinas e do sistema nervoso
autonomo (MARTIN, 1989).

O estudo da anestesia intravenosa nao significaria um
abandono da anestesia inalatéria, pois em varios casos esta deve ser
empregada. Entretanto, faz-se necesséario o estudo da aplicabilidade da
anestesia intravenosa total em cédes, para procedimentos cirlrgicos de
curta e média duragdo (HELLEBREKERS & SAP, 1997).

Manabu et al. (2000) investigaram os efeitos da anestesia
intravenosa total com a associacdo de propofol, fentanil e quetamina,

comparando-os com a anestesia inalatéria pelo isofluorano ou
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sevofluorano, em pacientes submetidos a cirurgias hepaticas. O grupo
submetido a anestesia intravenosa total recuperou as fun¢des intestinais
mais rapidamente, quando comparado aos pacientes que receberam
anestesia inalatoria.

Ozkose et al. (2002) compararam o emprego do alfentanil
e do remifentanil associados ao propofol para a inducdo e manutencao
anestésicas em humanos. Observaram que os valores de pressao arterial
e o tempo de extubacdo foram semelhantes em ambos os grupos,
entretanto, o remifentanil foi associado a um maior custo e a ocorréncia
de dor pés-operatéria, observada em um intervalo mais curto, logo apos o

final da manutencéo anestésica.
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OBJETIVO

Este estudo teve como objetivo avaliar a utilizacdo de
propofol, associado ao cloridrato de alfentanil, em trés diferentes doses,
na manutencéo anestésica em cées apos medicacao pre-anestésica com
acepromazina. Com esta finalidade, foram avaliados os efeitos
cardiorrespiratérios, hemogasométricos e endocrinos, bem como as
caracteristicas clinicas e o potencial hipnoanalgésico desta associacéao,
buscando-se determinar sua viabilidade como possivel alternativa a

anestesia inalatoria em caes.
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MATERIAL E METODOS

ANIMAIS

Foram empregados doze caes adultos, fémeas, sem raca
definida, clinicamente sadias e com peso médio de 18,21+2,81kg (X +DP),
excluindo-se fémeas gestantes ou em fase de estro, as quais foram
fornecidas pelo Biotério Central do Campus de Botucatu — UNESP.

Os animais foram alocados em jaulas individuais no canil
do Hospital Veterinario "Luiz Quintiliano de Oliveira", da UNESP, Campus
de Aracatuba, onde foram submetidos a avaliacéo clinica, hematoldgica e
sorolégica para Leishmaniose. Todos o0s caes receberam coleiras
antiparasitarias’ a base de deltametrina, para controle das picadas do
mosquito vetor da leishmaniose visceral canina, e foram identificados e

alimentados com racéo comercial para cies® e 4gua ad libitum.

! Scalibor® - Intervet — Sao Paulo — SP.
? Fiel® — Guabi — Campinas — SP.
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PROCEDIMENTO ANESTESICO

Apbs jejum alimentar de 12 horas e hidrico de duas horas,
foi administrado como medicacdo pré-anestésica, maleato de
acepromazina®, na dose de 0,05 mg/kg, pela via intravenosa. Em seguida,
cada animal foi posicionado em decubito lateral direito em uma manta
térmica’, sobre a mesa de experimento.

Um cateter® foi implantado na veia cefélica esquerda, e
conectado a duas bombas de infusdo intravenosa®’, uma delas para a
administracdo do propofol®, e a outra para o cloridrato de alfentanil®. A
veia cefalica direita foi também cateterizada para a administracdo de
fluidoterapia, durante o periodo de manutencédo anestésica, com solucao
de ringer com lactato®®, a uma taxa de infusdo de 5 ml/kg/h. Para tanto,
fez-se uso de uma terceira bomba de infus&o de fluidos’.

Apos tricotomia e antissepsia da face interna do membro
pélvico esquerdo (area do trigono femoral), e imediatamente antes da
inducdo anestésica, uma amostra de 6 ml de sangue arterial foi colhida
por meio de puncao percutanea da artéria femoral, com auxilio de seringa

de 10 mI** e agulha hipodérmica 25x7'?. Desta amostra colhida, foram

% Acepran® 0,2% — Laboratérios Univet® — S&o Paulo — SP.

* Manta térmica — Termway® — S&o Paulo — SP.

5 Cateter Angiocath 20G — Becton Dickinson® — Juiz de Fora - MG.

¢ Bomba de infusdo de seringa mod. Samtronic® 680 — Samtronic® — S&o Paulo — SP.

" Bomba de infusdo peristaltica mod. Samtronic® 550T2 — Samtronic® — S3o Paulo — SP.
® Propoabbott® 10 mg/ml — Abbott Laboratérios do Brasil Ltda — Sdo Paulo — SP.

% Alfast® 0,5 mg/ml — Cristalia — Itapira — SP.

19°Splucdo de Ringer com Lactado — JP IndGstria Farmacéutica — Ribeirdo Preto — SP.

1 Seringa da 10 ml Plastipak® — Becton Dickinson® — Curitiba — PR..

12 Agulha hipodérmica 25 x 8 — Becton Dickinson® — Curitiba — PR.
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reservados 5 ml para a dosagem de cortisol plasméatico, e 1 ml para a
analise hemogasométrica em seringas previamente heparinizadas.

Apdos 15 minutos da administragdo da medicacao pre-
anestésica, foi realizada a inducdo anestésica com a administracdo de
propofol®, na dose de 5 mg/kg, lentamente (entre 30 e 60 segundos de
administracao), pela via intravenosa.

Em seguida, os animais foram intubados com sonda de
Magill*®, de diametro proporcional a traquéia do animal. A sonda foi entdo
conectada ao adaptador do tubo coletor de gases do capnégrafo'®, para a
mensuracdo do diéxido de carbono expirado (ETCO;) e a uma fonte de
oxigénio (100%), durante o periodo de manutencao anestésica.

Imediatamente apdés a inducdo, a artéria femoral foi
cateterizada no terco superior da face interna do membro pélvico direito,
sendo o cateter®® conectado a uma torneira de trés vias'® ,que permitiu a
colheita das amostras de sangue para as analises hemogasométricas
durante o procedimento anestésico, assim como a mensuracdo da
pressao arterial média, por meio de um manémetro aneréide’”

A frequiéncia cardiaca foi obtida por meio de um monitor
cardiaco®™®, sendo os eletrodos posicionados nos membros toracicos e

pélvicos, de acordo com técnica descrita por TILLEY (1985).

13 Sonda Traqueal de Maggill — Riisch® — Kernen — Alemanha.

4 Capnégrafo mod. Poet TE — Criticare® Systems — Waukesha — EUA.
15 Cateter Insyte 18 G — Deseret Medical® — Sandy — EUA.

¢ Torneira de 3 vais - Embramed® " S&o Paulo — SP.

Mandmetro Aneréide — Heidji® — S&o Paulo — SP.

18 Monitor Cardiaco TC 500 — Funbec® — S&o Paulo — SP.
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Durante a manutencdo anestésica, a ventilacdo a pressao
positiva intermitente foi instituida quando os valores de ETCO;
apresentaram-se acima de 45 mmHg., com o objetivo de manter a ETCO;
entre 35 e 45 mmHg. Para tanto, os cdes foram conectados a um
ventilador artificial ciclado a volume®, ajustado em uma freqiiéncia
respiratoria de 10 movimentos por minuto, com volume corrente de 20
ml/kg, relacdo inspiracdo/expiracdo (I:E) de 1:2, sendo o tempo
inspiratorio de 2 segundos, mantendo-se a ventilacdo sob presséo
positiva intermitente, com oxigénio a 100%.

A manutencdo anestésica se iniciou seguida a inducao,
com a administracdo de propofol, pela via intravenosa, em infuséo
continua, na dose de 0,2 mg/kg/minuto, ao longo de 120 minutos.

Durante a manutencdo anestesia, associou-se
simultaneamente ao propofol, pela mesma via, o cloridrato de alfentanil,

em trés diferentes doses de acordo com 0s grupos assim denominados:

Grupo A: 0,5 pg/kg/minuto

Grupo B: 1 pg/kg/minuto

Grupo C: 2 ug/kg/minuto

19 ventilador mecanico mod. Volumétrico/Pressométrico 676 — K. Takaoka — Sdo Paulo — SP.
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A infusdo de alfentanil, assim como do propofol, teve a
duracdo de 120 minutos, sendo ambas interrompidas simultaneamente.

Todos os doze cées utlizados neste trabalho foram
anestesiados com o propofol, associado a uma das trés doses de
alfentanil previamente descritas, totalizando trés anestesias por animal,
com um intervalo minimo de sete dias entre anestesias de um mesmo
animal.

As seqliéncias dos procedimentos anestésicos para cada
animal foram estabelecidas previamente de acordo com os grupos: ABC,
ACB, BAC, BCA, CAB e CBA.

Os membros da equipe responséaveis pela execucédo do
protocolo experimental ndo tiveram conhecimento, durante todo o
experimento, da dose selecionada para infusdo de alfentanil em cada
animal. Ao final do trabalho, cada uma das seis sequéncias anestésicas

anteriormente descritas havia sido utilizada em dois animais.

PARAMETROS AVALIADOS

A frequéncia cardiaca (FC), foi mensurada por meio de
auscultacdo cardiaca no momento anterior a inducdo anestésica e,
posteriormente, pela observacdo do registro do monitor cardiaco na

derivacao DII, durante o periodo de manutencéo da anestesia.

Adicionalmente, também se obteve o0 tracado

eletrocardiografico em papel termossensivel, a partir de um
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eletrocardiégrafo monocanal®, calibrado na velocidade de 25 mm/s e

sensibilidade de 1 cm igual a 1mV.

Para a determinacdo das pressfes arteriais sistélica,
média e diastélica (PAS, PAM e PAD), empregou-se monitor de pressao
arterial ndo-invasiva®!, do tipo oscilométrico, cujo manguito pediétrico foi
posicionado em volta da base da cauda do animal, previamente
submetida a tricotomia. Em cada momento, foram realizadas trés
mensuracdes sucessivas, considerando-se como resultado final a média

aritmética das mesmas.

A pressdao arterial média também foi avaliada pelo método
invasivo, por meio de cateterizacdo da artéria femoral direita e conexao a
mandmetro aneroide, logo apos inducdo e posicionamento do animal

sobre a mesa.

A frequéncia respiratéria (f) foi mensurada pela
observacdo dos movimentos respiratorios no momento anterior a inducao
anestésica. Durante a manutencdo anestésica, este parametro foi
controlado com auxilio do ventilador mecanico e mensurado com o auxilio

de capnografo.

O volume corrente (Vt) durante a manutencao anestésica,

também foi ajustado com auxilio do ventilador artificial e mensurado pela

20 Eletrocardiégrafo CD-188 — Berger® — S&o Paulo — SP.
2! Dixtal® mod. DX2710 — Dixtal® — Manaus - AM.
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observacdo da sua escala em ml, sendo posteriormente recalculado em

ml/kg, de acordo com o peso corporal de cada animal.

O volume minuto (Vm) foi determinado em ml/kg/minuto,
como o produto entre a frequéncia respiratéria e o volume corrente

respiratorio obtidos em cada momento.

Para a mensuracdo do diéxido de carbono expirado
(ETCOy,), utilizou-se um capndgrafo, sendo o seu tubo coletor de gases,
posicionado em uma das narinas no momento anterior a inducéo
anestésica, e, posteriormente, este foi conectado ao intermediario da
sonda tragueal para as mensuracfes durante o periodo de manutencao

anestésica.

As variaveis hemogasométricas pHa, gases sanglineos
(PaCO, e Pa0,), saturacdo de oxigénio na hemoglobina (SaO,) e
bicarbonato foram mensurados a partir de amostras de sangue colhidas
da artéria femoral direita, em seringas previamente heparinizadas®?, e
mantidas sob refrigeracdo em recipiente isotérmico contendo gelo, para

anélise posterior em analisador de pH e gases sangiiineos®.

A temperatura retal (T°), foi mensurada com a utilizacéao

um termémetro clinico digital®*.

22 Liguemine® — Roche® — Rio de Janeiro — RJ.
2% Analisador de gases sanguineos mod. 187 Corning® — Corning — EUA
?* Termdmetro clinico digital — ProCheck® — China
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Para avaliacdo do grau de analgesia, empregou-se um
estimulador elétrico®, aplicando-se um impulso elétrico de 50 V a 5 Hz.
Os eletrodos subgengivais foram posicionados na base dos dentes
caninos e pré-molares superiores. O estimulo elétrico foi realizado durante
60 segundos, ou menos, caso 0 animal manifestasse reacdes. Foram
consideradas como respostas positivas levantamento de cabeca, pescoco

ou membros.

O miorrelaxamento  foi avaliado flexionando-se
manualmente o membro pélvico esquerdo, nos mesmos momentos dos
registros parameétricos, conferindo-se grau “0” para relaxamento muscular
acentuado; “1” para relaxamento moderado; “2” para auséncia de
relaxamento (tbnus muscular normal); e “3” para aumento no ténus

muscular (AGUIAR et al., 2001).

O reflexo palpebral também foi verificado, observando-se

sua presenca ou auséncia ao longo da infusédo de propofol e alfentanil.

A recuperacdo anestésica foi avaliada a partir do final da
infusdo dos farmacos, observando-se o tempo necessario para o retorno a
ventilacdo espontanea (“desmame” do ventilador), recuperacéo do reflexo
palpebral, extubacdo traqueal, levantamento da cabeca, adocdo do

decubito esternal, e o retorno a posicédo quadrupedal.

2 Eletroestimulador MGF Il — Medcir® — Séo Paulo — SP.
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A ocorréncia de quaisquer reacdes adversas durante 0s
periodos de inducdo, manutencéo e/ou recuperacao anestésica, também

foi registrada.

As concentracdes plasmaticas de cortisol foram
mensuradas a partir de amostras de sangue arterial, colhidas em tubos
contendo EDTA?® e, logo em seguida, centrifugadas®’ a 7.000 rpm
durante 5 minutos, sendo duas fracBes de plasma mantidas sob
congelamento a -20°C, até o seu processamento. As concentracdes
plasmaticas de cortisol foram mensuradas através da técnica de
radioimunoensaio de fase solida, utilizando-se “kit” comercial especifico

para cortisol®®.

MOMENTOS DE AVALIACAO PARAMETRICA

Os parametros cardiorrespiratérios (FC, f e ETCO,, PAS,
PAD e PAM nao invasiva) e temperatura retal foram registrados,
imediatamente antes da indugdo anestésica, e aos 5, 15, 30, 45, 60, 75,
90, e 120 minutos apos a administracdo do agente indutor; e aos 5, 15 e

30 minutos apds o término da infuséo intravenosa de propofol e alfentanil.

As amostras para a andlise das \variaveis

hemogasométricas foram colhidas imediatamente antes da inducédo

26 \acutainer® Tubos Hemogard — Becton Dickinson® — Juiz de Fora — MG.
2" Centrifuga mod. Excelsa Baby | — Fanem® — So Paulo — SP.
%8 Coat-A-Count® Cortisol - DPC® — Los Angeles — Estados Unidos.
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anestésica, e aos 5, 15, 30, 45, 60, 75, 90, e 120 minutos apods a

administracdo do agente indutor.

Os valores de PAM invasiva, Vt, Vm, Sa0O,, a presenca de
reflexo palpebral, os graus de analgesia e miorrelaxamento foram
avaliados ou mensurados durante o periodo de manutencéo da anestesia,

aos 5, 15, 30, 45, 60, 75, 90, e 120 minutos apds a inducdo anestésica.

As amostras de sangue para as dosagens de cortisol
foram colhidas imediatamente antes da induc¢do anestésica, aos 30, 60,
90 e 120 minutos de manutencdo da anestesia, e aos 30, 60 e 120

minutos apos o final da infusdo intravenosa de propofol e alfentanil.

ANALISE ESTATISTICA

A andlise estatistica das variaveis quantitativas foi realizada
pelo método de Analise de Variancia segundo o delineamento “cross-
over” com trés periodos e trés tratamentos com medidas repetidas no
tempo (JONES & KENWARD, 1989). Para a analise da variavel
qualitativa (graus de analgesia), foi utilizado o teste qui-quadrado ou teste
exato de Fisher para verificar associacdo entre as variaveis em cada
momento e o0 teste de Friedman para comparar 0S momentos,

respectivamente (ZAR, 1984). Os valores foram considerados
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significativos quando P < 0,05. As analises estatisticas foram efetuadas

empregando-se o programa computacional SAS?.

2 statistical Analysis System — SAS llnstitute
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RESULTADOS

INDUCAO ANESTESICA

A dose de acepromazina (0,05mg/kg) utilizada foi
satisfatéria para a manipulacdo dos animais; bem como a dose de
propofol (5mg/kg) empregada para a inducédo, permitindo a intubacéo

orotraqueal dos animais.

PESO CORPORAL

N&o foram observadas diferengas estatisticamente
significativas entre 0s pesos nos trés grupos experimentais, quando
submetidos ao teste de Tukey.

As médias dos pesos dos animais nas doses A, B e C

foram respectivamente; 17,88+2,33, 18,21+2,27 e 18,68+2,50 kg.

REFLEXO PALPEBRAL

Com a menor dose de alfentanil (dose A), 83,3% dos

animais mantiveram o reflexo palpebral ao longo do experimento.
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Nos animais onde a dose intermediaria (dose B) de
alfentanil foi infundida, o reflexo palpebral foi ausente em 58,3% dos
animais. Entretanto, na maior dose de alfentanil (dose C), o reflexo

palpebral foi abolido em 90,9% dos animais (Tabela 1 e Figura 1).

Tabela 1: Ocorréncia de Reflexo Palpebral em cada dose e resultado da

significancia do teste exato de Fisher para cada momento.

Reflexo Palpebral

: Total
Dose Auséncia Presenca P
% N % N %
A 2 16,7 10 83,3 12 100,0
B 7 58,3 5 41,7 12 100,0 0,0016
C 10 90,9 1 9,1 11 100,0

P = nivel descritivo do teste exato de Fisher.



N° de animais

12

Dose A Dose B Dose C

B Auséncia B Presenca

Figura 1: Representacao gréafica da ocorréncia de reflexo palpebral em cées
anestesiados por infusdo continua, com uma dose fixa de propofol (0,2

mg/kg/min) associada a trés doses de alfentanil: 0,5ug/kg/min (dose A),

1ug/kg/min (dose B) e 2ug/kg/min (dose C).
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FREQUENCIA CARDIACA (FC)

Quando a menor dose de alfentanil foi infundida (Dose A),
houve diminuicdo nos valores da frequéncia cardiaca dos 15 aos 45
minutos de infusdo, sendo observado um aumento apds este periodo.
N&o houve diferenca estatisticamente significativa neste parametro no
decorrer dos momentos durante a manutencao anestésica. Entretanto, foi
observado um aumento significativo aos 135 e 150 minutos apds a
inducéo anestésica (15 e 30 minutos apoés o final da infuséo).

Durante a administracdo da dose intermediaria (B) de
alfentanil, os valores foram significativamente menores nos momentos 45
e 60, quando comparados com os valores obtidos antes da inducéo.

Com a maior dose do opiode (dose C), foi observada
diminuicdo dos valores médios de frequéncia cardiaca apés o momento
“antes da inducao”, ndo sendo estatisticamente significativo.

Nos trés grupos, Vverificou-se uma diminuicdo na
freqUéncia cardiaca durante o primeiro terco da anestesia, mantendo-se
estavel apos este periodo, permanecendo assim até o fim do
procedimento. Embora, os valores médios de frequéncia cardiaca no
grupo A tenham sido superiores aos de B e C durante a anestesia,
diferencas estatisticas foram observada apenas nos momentos 75 e 90
minutos apos a inducéo anestésica.

Durante o periodo de recuperacdo, houve aumento

significativo da FC nos trés grupos de estudo.
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As médias e o0s erros-padrdo da média encontram-se
descritos na Tabela 2, assim como a sua representacdo grafica €

apresentada na Figura 2.

Tabela 2: Frequéncia cardiaca (batimentos/minuto). Média (X) e erro-
padrdo da média (EPM), de caes anestesiados por infusdo continua, com
uma dose fixa de propofol (0,2 mg/kg/min) associada a trés doses de
alfentanil: 0,5ug/kg/min (dose A); 1ug/kg/min (dose B) e 2ug/kg/min (dose

C) nos diversos tempos de avaliacao.

FC (batimentos/minuto) (X+ EPM)

Momento

(minutos) Dose A Dose B Dose C

Antes da 78,5 + 3,4 80,2 + 3,8 77,2+ 5,0

Inducao
5 86,3 + 4,8 82,8+ 4,0 76,1+ 4,0

15 75,5+ 5,0 72,0+5,1 67,1+3,8
30 63,9 3,8 63,8 4,1 62,4 + 5,0
45 64,0 £ 3,5 59,3 + 3,8* 56,8 + 2,8
60 69,8 + 4,8 61,9 + 3,6 61,0+ 2,2
75 74,5 + 6,5 64,1 + 3,5 63,9 +7,6
90 75,1 +5,2° 64,3 +3,6" 65,8 + 4,6
120 74,9+5,8 70,9 £ 4,1 64,5 + 3,3
125 97,4+8,3 93,5+ 8,4 81,5+ 7,4
135 132,2 + 15,1* 118,8 + 8,8* 120,4 + 11,3*
150 111,4 + 6,5* 128,0 + 17,1* 118,8 + 8,3*

2P médias seqguidas de letras diferentes, na linha, diferem entre si (P<0,05), nos demais
momentos A=B =C
* diferenca significativa em relagdo ao momento “Antes da Indu¢éo” (P<0,05)



FC (bat/min)

501 anestesia
< ¢
40 T T T T T
Antes 5 15 30 45 60 75 90 120 125 135 150
minutos

Figura 2: Representacdo gréfica dos valores médios e erros-padrao da média da
freqUéncia cardiaca (batimentos/minuto), em cdes anestesiados por infusdo continua,

com uma dose fixa de propofol (0,2 mg/kg/min) associada a trés doses de alfentanil:

0,5ug/kg/min (dose A), 1ug/kg/min (dose B) e 2ug/kg/min (dose C).
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RITMO CARDIACO

N&do foram observadas alteracBes significativas nos
tracados eletrocardiograficos em nenhum dos grupos durante todo o

procedimento experimental.

PRESSAO ARTERIAL SISTOLICA (PAS)

A analise do grupo A, apresenta valores médios
superiores no decorrer dos momentos, comparando-se a0 momento antes
da inducdo. Entretanto, esta diferenca so foi estatisticamente significativa
aos 90 minutos de anestesia.

No grupo B, houve reducdo da pressdo arterial sistolica
aos 5, 15, 45 e 60 minutos de anestesia, mantendo-se estavel nos
momentos subsequentes. Entretanto, esta variagdo n&o apresentou
diferenca significativa.

Com administracdo da dose C, observou-se uma
diminuicdo na PAS até os 45 minutos de manutencdo da anestesia,
apresentando um aumento posterior e tendéncia a estabilizagdo cinco
minutos apdés o final da infusdo. Nao foram observadas alteracdes
significativas durante todo o periodo de anestesia.

Os valores obtidos na dose A, sdo maiores quando
comparados as doses B e C. Os trés grupos apresentaram aumento na

PAS nos momentos 135 e 150 (15 e 30 minutos apos o final da infuséo).
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Entretanto, ndo houve diferenga estatistica significativa entre as trés
doses.
As médias e o0s erros-padrdo da média encontram-se

descritos na Tabela 3 e na Figura 3.

Tabela 3: Pressao Arterial Sistélica (mmHg). Média (X) e erro-padrao da
média (EPM), de cdes anestesiados por infusdo continua, com uma dose
fixa de propofol (0,2 mg/kg/min) associada a trés doses de alfentanil:
0,5ug/kg/min (dose A); 1ug/kg/min (dose B) e 2ug/kg/min (dose C) nos

diversos tempos de avaliagao.

PAS (mmHg) (X+ EPM)

Momento

(minutos) Dose A Dose B Dose C
/I*r?éizgg 116,7 £ 3,9 113,7+3,3 120,9 +3,0
5 121,8 +6,1 110,8 +4,7 1148+ 5,6
15 120,9+4,1 103,2 + 3,9 110,8 £+ 8,5
30 117,3+ 3,2 119,6 £ 6,2 107,5+9,3
45 123,3+4,9 110,5+ 3,7 113,3+6,0
60 121,7+£4,9 114,1 +4,3 113,3+5,5
75 124,3 + 3,6 118,1+4,4 1185+7,1
90 131,5+4,7* 123,1 £ 5,0 119,5+6,1
120 129,7 + 3,9 122,0+4,4 122,6 + 6,8
125 129,4 +4,3 127,3+4,6 122,1+5,6
135 136,2 + 4,6* 137,3+7,1* 133,2+7,8
150 131,0+9,0 132,3+7,1* 131,6 £+ 5,7

A =B =C em todos os momentos
* diferenca significativa em relagdo ao momento “Antes da Indu¢éo” (P<0,05)



PAS (mmHg)

recuperacao
perac >

anestesia
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Antes 5 15 30 45 60 75 90 120 125 135 150
minutos

Figura 3: Representacao grafica dos valores médios e erros-padrédo da média da presséao arterial
sistolica (mmHg), em cées anestesiados por infusdo continua, com uma dose fixa

de propofol (0,2 mg/kg/min) associada a trés doses de alfentanil: 0,5ug/kg/min (dose

A), 1ug/kg/min (dose B) e 2ug/kg/min (dose C).



Resultados 38

PRESSAO ARTERIAL DIASTOLICA (PAD)

Com a utilizacdo da dose menor de alfentanil (dose A), os
valores obtidos mantiveram-se estaveis até os 60 minutos, verificando-se
um acréscimo nos momentos seguintes. Apos 90 minutos, todos os
valores da PAD apresentaram diferenca estatistica em relacdo ao valor
basal.

Durante a administracdo da dose intermediaria (dose B),
houve diminuicdo nos valores de PAD até o momento 15 minutos, sendo
que este apresentou diferenca estatistica quando comparado ao momento
“antes da inducao”.

Os valores obtidos com a dose A foram ligeiramente
superiores quando comparados as doses B e C, a partir de 5 minutos
apos a inducdo, até o final do periodo de manutencdo anestésica.
Entretanto, ndo houve diferenca significativa entre os grupos em todos os
momentos.

As meédias e os erros-padrdo da meédia encontram-se
descritos na Tabela 4, assim como a sua representacao grafica pode ser

observada na Figura 4.
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Tabela 4: Presséao Arterial Diastolica (mmHg). Média (X) e erro-padréao da
média (EPM), de caes anestesiados por infusdo continua, com uma dose
fixa de propofol (0,2 mg/kg/min) associada a trés doses de alfentanil:
0,5ug/kg/min (dose A); 1ug/kg/min (dose B) e 2ug/kg/min (dose C) nos

diversos tempos de avaliagao.

PAD (mmHg) (X+ EPM)

Momento

(minutos) Dose A Dose B Dose C
'?‘:éle;g: 52,0+2,6 55,2+2,3 60,6 + 3,4
5 56,5+ 3,6 495+1,9 545+5,0
15 53,9+3,8 415+2,1* 48,6 £ 6,7
30 51,3+2,7 47,3+3,1 47,5+5,8
45 53,1+2,6 494 +21 50,6 £ 4,6
60 52,1+3,6 50,2+2,0 50,9+3,5
75 61,3+3,9 53,7+2,3 56,9+5,1
90 64,4 +4,7* 58,5+ 3,2 54,7+ 3,3
120 66,4 + 4,4* 57,8+4,3 549+29
125 76,9 £ 5,5* 62,6 +54 57,6+3,4
135 82,8 + 3,9* 77,7 +£6,0* 87,1+ 8,2*
150 91,2 + 9,5* 82,0 £ 6,5* 88,6 + 7,6*

A =B =C em todos os momentos

* diferenca significativa em relacdo ao momento “Antes da Inducéo” (P<0,05)
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Figura 4: Representacdo grafica dos valores médios e erros-padrdo da média da
pressdo arterial diastélica (mmHg) em cées anestesiados por infusédo
continua, com uma dose fixa de propofol (0,2 mg/kg/min) associada a trés

doses de alfentanil: 0,5ug/kg/min (dose A), 1ug/kg/min (dose B) e 2ug/kg/min

(dose C).
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PRESSAO ARTERIAL MEDIA — Método N&o-Invasivo (PAMni)

Os resultados meédios encontrados no grupo A no
decorrer da infusdo intravenosa foram superiores ao observado no
momento “antes da inducao”, verificando-se diferenca estatistica a partir
dos 90 minutos de anestesia.

Com o grupo C verificou-se uma diminuicdo nas meédias
de PAMni até o momento 120 minutos, em relacdo ao valor “antes da
inducao”, mas sem diferenca significativa.

Nos trés grupos observou-se um aumento deste
parametro apos o final da infusdo. Nao foi observada diferenca
significativa na PAMni entre os trés grupos.

As médias e os erros-padrao da média encontram-se
descritos na Tabela 5, assim como a sua representacao grafica pode ser

observada na Figura 5.
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Tabela 5: Presséo Arterial Média — método nao-invasivo (mmHg). Média
(X) e erro-padrdo da média (EPM), de cées anestesiados por infusédo
continua, com uma dose fixa de propofol (0,2 mg/kg/min) associada a trés
doses de alfentanil: 0,5ug/kg/min (dose A); 1ug/kg/min (dose B) e

2ug/kg/min (dose C) nos diversos tempos de avaliagéo.

PAMni (mmHg) (X+ EPM)

Momento
(minutos) Dose A Dose B Dose C
/I*r?éizgg 75,2 +3,0 74,0 +2,0 82,4+24
5 79,3 +4,1 73,1+ 3,2 75,8+ 4,7
15 77,3+3,2 64,9+ 2,2 71,2+7,3
30 75,1+24 73,0+ 2,6 69,7+7,1
45 78,3+ 2,2 72,3+0,9 73,5+49
60 79,2+ 3,8 73,4+22 74,4 + 3,9
75 85,3+3,1 76,9+ 2,3 80,0 £4,7
90 90,1+ 3,9* 85,3+34 79,0 £ 3,7
120 92,1+ 4,5* 80,5+ 34 77,5+ 3,3
125 98,2 £ 4,3* 86,5+ 5,1* 80,5+4,0
135 105,4 + 3,8* 98,0 £ 4,8* 102,9 + 8,2*
150 104,4 + 8,6* 100,7 £ 7,0* 104,8 + 6,7*

A =B =C em todos 0s momentos
* diferenca significativa em relacdo ao momento “Antes da Inducéo” (P<0,05)
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Figura 5: Representacao gréafica dos valores médios e erros-padrdo da média da
pressao arterial média — método nao-invasivo (mmHg), em cées
anestesiados por infusdo continua, com uma dose fixa de propofol (0,2

mg/kg/min) associada a trés doses de alfentanil: 0,5ug/kg/min (dose A),

1ug/kg/min (dose B) e 2ug/kg/min (dose C).
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PRESSAO ARTERIAL MEDIA — Método Invasivo (PAM)

Houve elevacao nos valores meédios da PAM no grupo A,
apos o momento 30 minutos, quando comparados ao resultado obtido aos
5 minutos apos inducdo. Entretanto, esta diferenca foi considerada
estatisticamente significativa somente apos os 75 minutos de manutencao
anestésica.

N&o foi observada reducéo nos valores de PAM nos trés
grupos durante a anestesia. Apesar de nao ter sido observada diferenca
estatistica entre as trés doses, tanto a dose A quanto a dose B
apresentaram aumentos em relacdo ao momento 5 minutos, a partir dos
75 minutos de infusdo. Entretanto, a dose C apresentou um aumento
significativo somente apés o final da infuséo.

As meédias e os erros-padrdo da meédia encontram-se
descritos na Tabela 6, assim como a sua representacao grafica pode ser

observada na Figura 6.
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Tabela 6: Pressao Arterial Média — método invasivo (mmHg). Média (X) e
erro-padrao da média (EPM), de cées anestesiados por infusdo continua,
com uma dose fixa de propofol (0,2 mg/kg/min) associada a trés doses
de alfentanil: 0,5ug/kg/min (dose A); 1ug/kg/min (dose B) e 2ug/kg/min

(dose C) nos diversos tempos de avaliagao.

PAM (mmHg) (X+ EPM)

Momento
(minutos) Dose A Dose B Dose C
5 77,4+ 3,6 71,7+2,6 68,9 + 3,0

15 77,1+29 71,8+24 69,8 + 3,8
30 77,8 +3,0 746+1,8 74,9 + 6,3
45 81,1+3,8 76,3+24 73,9+4,2
60 84,8+4.4 815+2,7 75,2+ 3,5
75 92,8 +4,8* 85,4 +2,5* 81,5+4,0
90 98,6 + 5,4* 90,3 + 3,3* 80,9+ 3,6
120 97,4 £ 5,0* 88,3+4,1* 79,6 £+ 2,5
125 106,8+ 5,5* 99,1 +£5,8* 91,3+ 4,7*
135 108,5 + 5,4* 109,8 + 6,5* 111,3 £ 5,9*
150 875+25 115,0 £ 2,9* 107,0 + 3,5*

A =B =C em todos os momentos

* diferenca significativa em relacdo ao momento “5 min apés a Inducao” (P<0,05)
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Figura 6: Representacado grafica dos valores médios e erros-padrdo da média da
pressdo arterial média - meétodo invasivo (mmHg), em cées
anestesiados por infusdo continua, com uma dose fixa de propofol (0,2

mg/kg/min) associada a trés doses de alfentanil: 0,5ug/kg/min (dose A),

1ug/kg/min (dose B) e 2ug/kg/min (dose C).
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FREQUENCIA RESPIRATORIA (f)

Nos trés grupos foi observada reducdo significativa na
freqUéncia respiratoria logo apés a inducéo, sendo que na dose A, houve
diferenca estatistica significativa apenas aos 5 minutos apés a inducéao.
Nas doses B e C, essa diminuicdo significativa pode ser observada
durante toda a infusdo, mantendo-se estavel durante a anestesia.
Verificou-se também, aumento nos valores deste parametro a partir de 5
minutos apods o fim da infusdo. Nao foi observada diferenca significativa
entre os grupos durante o experimento.

As meédias e os erros-padrdo da meédia encontram-se
descritos na Tabela 7, assim como a sua representacao grafica pode ser

observada na Figura 7.

VOLUME CORRENTE (Vt)

N&do houve diferenca estatistica entre as trés doses
durante o procedimento anestésico. Nao foram observadas diferencas na
analise de cada grupo no decorrer dos momentos.

As médias e os erros-padrdo da meédia encontram-se
descritos na Tabela 8, assim como a sua representacao grafica pode ser

observada na Figura 8.
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Tabela 7: Frequéncia Respiratéria (movimentos/minuto). Média (X) e

erro-padrao da média (EPM), de cées anestesiados por infusdo continua,

com uma dose fixa de propofol (0,2 mg/kg/min) associada a trés doses

de alfentanil: 0,5ug/kg/min (dose A); 1ug/kg/min (dose B) e 2ug/kg/min

(dose C) nos diversos tempos de avaliagao.

f (movimentos/min) (X+ EPM)

Momento

(minutos) Dose A Dose B Dose C

T‘:éizgg 179+1,6 175+1,4 20,2+ 1,7
5 9,3 £0,6* 9,3+0,9* 9,7+ 0,4*
15 11,8 +1,7 10,1+ 0,5* 10,2+ 0,2*
30 11,8+1,4 12,3 +1,6* 10,1+ 0,1*
45 13,6 £1,8 12,1 +1,5* 10,0 + 0,0*
60 13,8+1,8 10,9+ 0,9* 10,0 + 0,0*
75 149+21 11,0+1,0* 10,0 £ 0,0*
90 15,7+£2,5 10,8 £ 0,8* 10,0 £ 0,0*
120 148 +2,2 12,3 +1,6* 10,0 £ 0,0*
125 20,9+ 3,2 158+1,5 14,4 + 2,4*
135 17,8+1,1 18,7+ 1,7 16,3+1,6
150 25,3+6,5 179+ 2,6 16,2+1,5

A =B =C em todos os momentos

* diferenca significativa em relacdo ao momento “Antes da Inducéo” (P<0,05)
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Figura 7: Representacgao gréafica dos valores médios e erros-padrdo da média da
frequéncia respiratdria (em movimentos/minuto), em cdes anestesiados por
infusdo continua, com uma dose fixa de propofol (0,2 mg/kg/min) associada a
trés doses de alfentanil: 0,5ug/kg/min (dose A), 1ug/kg/min (dose B) e

2pg/kg/min
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Tabela 8: Volume Corrente (ml/kg). Média (X) e erro-padrdo da média
(EPM), de caes anestesiados por infusdo continua, com uma dose fixa de
propofol (0,2 mg/kg/min) associada a trés doses de alfentanil:
0,5ug/kg/min (dose A); 1ug/kg/min (dose B) e 2ug/kg/min (dose C) nos

diversos tempos de avaliagao.

Vt (mllkg) (X+ EPM)

Momento
(minutos) Dose A Dose B Dose C
5 20,0+0,0 20,2+0,2 20,1+0,1
15 20,1+0,1 20,1+0,1 20,1+0,1
30 20,1+0,1 20,8+0,5 20,7+04
45 20,2+0,2 20,8+0,5 20,9+04
60 20,2+0,2 20,7+0,5 21,5+0,5
75 20,2+0,2 21,0+0,6 21,5+0,5
90 20,3+0,2 21,0+0,6 21,5+0,5
120 20,3+0,2 21,1+0,7 21,5+0,5

A =B =C em todos os momentos

N&o existe diferenca significativa em relacdo ao momento “5 minutos” (P>0,05)
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Figura 8: Representacdo gréafica dos valores médios e erros-padrdo da média do

volume corrente (ml/kg), em cées anestesiados por infusdo continua,
com uma dose fixa de propofol (0,2 mg/kg/min) associada a trés doses
de alfentanil : 0,5ug/kg/min (dose A), 1ug/kg/min (dose B) e 2ug/kg/min
(dose C).
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VOLUME MINUTO (Vm)

N&o houve diferenca estatistica na avaliagdo entre os
momentos de cada grupo, assim como na comparacao entre as doses A,
BeC.

As meédias e os erros-padrdo da meédia encontram-se
descritos na Tabela 9, assim como a sua representacao grafica pode ser

observada na Figura 9.

Tabela 9: Volume Minuto (ml/kg/min) Média (X) e erro-padrdo da média
(EPM), de caes anestesiados por infusdo continua, com uma dose fixa de
propofol (0,2 mg/kg/min) associada a trés doses de alfentanil:
0,5ug/kg/min (dose A); 1ug/kg/min (dose B) e 2ug/kg/min (dose C) nos

diversos tempos de avaliagao.

Vm (ml/kg/min) (X+ EPM)

Momento
(minutos) Dose A Dose B Dose C
5 351,4 + 28,8 363,3+ 26,4 390,0 £ 16,5
15 353,8+ 25,1 375,6 + 19,0 375,0 + 18,3
30 360,0 £ 10,2 378,0+12,2 387,0 £ 22,7
45 381,7+14,0 378,0+12,2 386,4 +£21,4
60 365,0 + 23,5 380,9+11,4 3945+ 18,6
75 365,0 + 23,5 3855+ 11,1 3945+ 18,6
90 360,0 + 22,5 3855+ 11,1 3945+ 18,6
120 360,0 + 22,5 383,0+ 11,9 3945+ 18,6

A =B =C em todos os momentos
Na&o existe diferenca significativa em relagdo ao momento “5 minutos” (P>0,05)
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Figura 9: Representacdo grafica dos valores médios e erros-padrédo da média do
volume minuto (ml/kg/minuto), em cées anestesiados por infusdo continua, com

uma dose fixa de propofol (0,2 mg/kg/min) associada a trés doses de alfentanil :

0,5ug/kg/min (dose A), 1ug/kg/min (dose B) e 2ug/kg/min (dose C).
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CONCENTRACAO DE DIOXIDO DE CARBONO AO FINAL DA

EXPIRACAO (ETCO,)

As variagbes de ETCO, com as trés taxas de infusdo de
alfentanil foram semelhantes, com aumento nos valores deste parametro
durante todo o periodo de manutencdo anestésica, em comparagdo ao
momento “antes da indugdo”. Entretanto, com dose A, observou-se
diferenca estatistica apenas no momento “5 minutos”, e com as doses B e
C, esta diferencga foi evidenciada em todos os momentos subsequentes.

As médias e os erros-padrao da média encontram-se
descritos na Tabela 10, assim como a sua representacao gréfica pode ser

observada na Figura 10.



Resultados 55

Tabela 10: Concentracdo de Dioxido de Carbono ao Final da Expiracéao
(mmHg). Média (X) e erro-padrao da media (EPM), de cées anestesiados
por infusdo continua, com uma dose fixa de propofol (0,2 mg/kg/min)
associada a trés doses de alfentanil: 0,5ug/kg/min (dose A); 1ug/kg/min

(dose B) e 2ug/kg/min (dose C) nos diversos tempos de avaliacao.

ETCO, (mmHg) (X+ EPM)

Momento
(minutos) Dose A Dose B Dose C
/I*:éﬁzgg 31,8 +1,0 32,2+0,8 30,2+1,5
5 37,1 2,0 41,4 +0,6* 42,9 +1,1*
15 36,2 +1,1 38,9 +1,1* 41,4 +1,1*
30 36,1 +1,1 37,9 £ 1,6 40,9 + 1,0
45 353+1,3 38,4 + 1,5 40,1 +0,9*
60 35,1+1,6 39,1 +1,1* 40,8 + 0,4*
75 35,1+1,6 40,0 £ 0,7* 41,6 +0,7*
920 339+14 39,3 £ 0,9* 41,4 +0,7*
120 34,8+1,2° 38,4 +1,7% 41,4 +0,7%
125 33,5+1,7 37,5+ 1,7* 42,6 +1,3*
135 329+15° 35,5 + 1,4% 40,7 +1,1%®
150 31,3+4,4 343+1,1 37,0+ 1,6*

2P médias seguidas de letras diferentes, na linha, diferem ente si (P<0,05), nos demais

momentos A=B=C
* diferenca significativa em relacdo ao momento “Antes da Inducdo” (P<0,05)
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Figura 10: Representacao gréafica dos valores médios e erros-padrdo da média da
concentracdo de dioxido de carbono ao final da expiracdo (mmHg), em
cdes anestesiados por infusdo continua, com uma dose fixa de

propofol (0,2 mg/kg/min) associada a trés doses de alfentanil:

0,5ug/kg/min (dose A), 1ug/kg/min (dose B) e 2ug/kg/min (dose C).
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SATURACAO DE OXIGENIO NA HEMOGLOBINA (Sa0,)

N&do houve diferenca estatistica na avaliagdo entre
momentos em cada grupo, como também entre os grupos A, B e C.

As meédias e os erros-padrdo da meédia encontram-se
descritos na Tabela 11, assim como a sua representacao grafica pode ser

observada na Figura 11.

Tabela 11: Saturagdo de Oxigénio na Hemoglobina (%). Média (X) e erro
padrao da média (EPM), de caes anestesiados por infusdo continua, com
uma dose fixa de propofol (0,2 mg/kg/min) associada a trés doses de
alfentanil: 0,5ug/kg/min (dose A); 1ug/kg/min (dose B) e 2ug/kg/min (dose

C) nos diversos tempos de avaliacao.

Sa0; (%) (X+ EPM)

Momento

(minutos) Dose A Dose B Dose C
'?‘r:‘dtle;;g 95,3+2,6 98,2+0,3 97,8+0,4
5 97,7+19 99,4+0,3 99,4+0,2
15 99,5+0,1 99,4 +0,2 99,5+0,1
30 99,1+0,3 99,4 +0,2 99,6 +0,1
45 99,3+0,3 99,2+0,3 99,5+0,1
60 99,1+ 0,6 99,3+0,2 99,5+0,1
75 99,6 £ 0,0 99,3+0,2 99,5+0,1
90 99,7+ 0,0 99,4 +0,2 99,4+0,1
120 99,1+0,6 99,5+0,2 99,5+0,1

A =B =C em todos 0s momentos
N&o houve diferenca significativa em relacdo ao momento “Antes da Indugéo” (P>0,05)
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Figura 11: Representacdo grafica dos valores médios e erros-padrdo da média da
saturacdo de oxigénio na hemoglobina (em %), em caes anestesiados

por infusdo continua, com uma dose fixa de propofol (0,2 mg/kg/min)

associada a trés doses de alfentanil: 0,5ug/kg/min (dose A),

1ug/kg/min (dose B) e 2ug/kg/min (dose C).
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TEMPERATURA RETAL (TR)

A variacao nos valores médios registrados de temperatura
retal foi semelhante nos trés grupos estudados. Observou-se reducéo
significativa nesta variavel a partir dos 45 minutos de infusdo anestésica,
guando em comparacao aos valores iniciais.

N&o foram determinadas diferencas significativas entre os
grupos, sendo observada uma reducdo de 0,6°C para a dose A, 0,9°C
para a dose B e 0,7°C para a dose C, do inicio ao final do procedimento
anesteésico.

As meédias e os erros-padrdo da meédia encontram-se
descritos na Tabela 12, assim como a sua representacao grafica pode ser

observada na Figura 12.
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Tabela 12: Temperatura Retal (°C). Média (X) e erro-padrdo da média
(EPM), de caes anestesiados por infusdo continua, com uma dose fixa de
propofol (0,2 mg/kg/min) associada a trés doses de alfentanil:
0,5ug/kg/min (dose A); 1ug/kg/min (dose B) e 2ug/kg/min (dose C) nos

diversos tempos de avaliagao.

Temperatura Retal (°C) (X+ EPM)

Momento
(minutos) Dose A Dose B Dose C
Antes da 38,2+0,1 38,2+0,1 38,1+0,1
inducéo
5 37,9+0,1 37,8+0,1 38,0+£0,1
15 37,9+0,1 37,8+0,1 37,9+0,1
30 37,8+0,1 37,8+0,1 37,9+0,1
45 37,7+0,1* 37,7+0,1* 37,6 £0,1*
60 37,5+0,2* 37,6 £0,1* 37,6 £0,1*
75 37,4+0,1* 37,5+ 0,2* 37,4+0,1*
90 37,3+0,2* 37,4+0,2* 37,4+0,1*
120 37,3+0,2* 37,5+0,2* 37,3+0,1*
125 37,4 +£0,2* 37,3+0,2* 37,3+£0,1*
135 37,5+0,3* 37,4+0,3* 37,4+0,1*
150 37,6 £ 0,2* 37,3+0,3* 37,4+0,1*

A =B =C em todos os momentos

* diferenca significativa em relacdo ao momento “Antes da Inducéo” (P<0,05)
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Figura 12: Representacdo gréafica dos valores médios e erros-padrédo da média
temperatura (°C), em cdes anestesiados por infusdo continua, com
uma dose fixa de propofol (0,2 mg/kg/min) associada a trés doses de
alfentanil: 0,5ug/kg/min (dose A), 1ug/kg/min (dose B) e 2ug/kg/min
(dose C).
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POTENCIAL HIDROGENIONICO (pHa)

Nos trés grupos observou-se uma diminui¢ao significativa
nos valores deste parametro apdés 5 minutos de infusdo anestésica. Nao
foram observadas diferencas significativas entre os trés grupos.

As meédias e os erros-padrdo da meédia encontram-se
descritos na Tabela 13, assim como a sua representacao grafica pode ser

observada na Figura 13.

Tabela 13: pHa (unidade padrédo). Média (X) e erro-padrdao da média
(EPM), de caes anestesiados por infusdo continua, com uma dose fixa de
propofol (0,2 mg/kg/min) associada a trés doses de alfentanil:
0,5ug/kg/min (dose A); 1ug/kg/min (dose B) e 2ug/kg/min (dose C) nos

diversos tempos de avaliagao.

pHa (unidade padrédo) (X+ EPM)

Momento
(minutos) Dose A Dose B Dose C
Antes da 7,42 £0,01 7,41 £ 0,02 7,41 +0,03
inducéo
5 7,33 £ 0,01* 7,32 + 0,03 7,26 + 0,04*
15 7,32 +0,01* 7,32 + 0,03* 7,27 +0,03*
30 7,31 +0,01* 7,32 +0,03* 7,27 +0,03*
45 7,34 +0,01* 7,33 + 0,03* 7,27 + 0,03*
60 7,34 + 0,02+ 7,32 + 0,03 7,25 + 0,04*
75 7,32 +0,01* 7,31 +0,03* 7,24 +0,04*
90 7,33 £ 0,02* 7,31 + 0,04* 7,24 + 0,04*
120 7,33 £ 0,01* 7,30 + 0,04* 7,25 + 0,05*

A =B =C em todos os momentos

* diferenca significativa em relagdo ao momento “Antes da Indu¢éo” (P<0,05)
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Figura 13: Representacao gréafica dos valores médios e erros-padréo da média do
potencial hidrogenidnico no sangue arterial (unidade padrdo), em caes
anestesiados por infusdo continua, com uma dose fixa de propofol (0,2
mg/kg/min) associada a trés doses de alfentanil: 0,5ug/kg/min (dose

A), 1ug/kg/min (dose B) e 2ug/kg/min (dose C).
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PRESSAO PARCIAL DE DIOXIDO DE CARBONO NO

SANGUE ARTERIAL (PaCO,)

Na dose A, observou-se um aumento significativo nos
valores de PaCO, no decorrer do experimento quando comparado ao
momento antes da inducéo, ndo sendo significativo somente no momento
15 minutos.

Com os grupos B e C verificou-se um aumento gradativo
nestes valores apdés o momento 5, sendo esta diferenca significativa em
todos os momentos.

Os grupos néao apresentaram diferenca significativa entre
Si.

As meédias e os erros-padrdo da meédia encontram-se
descritos na Tabela 14, assim como a sua representacao grafica pode ser

observada na Figura 14.
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Tabela 14: PaCO, (mmHg). Média (X) e erro-padréo da média (EPM), de
cées anestesiados por infusdo continua, com uma dose fixa de propofol
(0,2 mg/kg/min) associada a trés doses de alfentanil: 0,5ug/kg/min (dose

A); 1ug/kg/min (dose B) e 2ug/kg/min (dose C) nos diversos tempos de

avaliacao.

Momento PaCO, (mmHg) (X+ EPM)

(minutos) Dose A Dose B Dose C
Antes da 30,2+1,4 29,4+1,1 31,2+1,4
inducéo

5 38,9+ 1,7+ 36,4 + 1,3 43,3 + 3,6*
15 35,2 + 3,0 37,6 + 1,9* 41,2 +1,9*
30 37,3 + 2,5 38,5+ 1,7* 40,2 + 2,0*
45 36,3 + 2,5 38,4 + 1,9* 41,2 + 1,3
60 36,1 + 2,3* 37,0+ 1,7+ 44,7 + 2,2
75 37,2 £ 2,4* 38,4 +1,1* 44,1 + 2 5
90 37,2 + 2,6 39,0 + 1,1* 46,9 + 2,5*
120 36,7 + 2,5 38,0 + 2,1* 43,7 + 1,8

A =B =C em todos 0s momentos
* diferenca significativa em relacdo ao momento “Antes da Inducéo” (P<0,05)
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Figura 14: Representacdo grafica dos valores médios e erros-padrédo da média da
presséo parcial de didéxido de carbono no sangue arterial (mmHg), em
cdes anestesiados por infusdo continua, com uma dose fixa de
propofol (0,2 mg/kg/min) associada a trés doses de alfentanil:

0,5ug/kg/min (dose A), 1ug/kg/min (dose B) e 2ug/kg/min (dose C).
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PRESSAO PARCIAL DE OXIGENIO NO SANGUE ARTERIAL

(P&Oz)

Verificou-se um aumento significativo nas trés doses
infundidas, a partir dos 5 minutos de infusdo até o final do experimento.
N&o houve diferenca significativa entre os grupos.

As médias e os erros-padrdo da média encontram-se
descritos na Tabela 15, assim como a sua representacao gréfica pode ser

observada na Figura 15.
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Tabela 15: PaO, (mmHg). Média (X) e erro-padrédo da média (EPM), de
cées anestesiados por infusdo continua, com uma dose fixa de propofol
(0,2 mg/kg/min) associada a trés doses de alfentanil: 0,5ug/kg/min (dose

A); 1ug/kg/min (dose B) e 2ug/kg/min (dose C) nos diversos tempos de

avaliacao.

Momento PaO, (mmHg) (X+ EPM)

(minutos) Dose A Dose B Dose C
Antes da 99,5+ 7,4 113,7 + 4,7 106,8 + 6,2
Inducéo

S 272,0 + 31,8* 306,0 + 28,2* 266,9 + 18,6
15 264,2 + 22,8* 312,1 + 24,3+ 286,4 + 19,0*
30 261,5 + 28,2* 308,1 + 18,1* 299,6 + 13,2*
45 275,2 + 27,6 316,6 + 18,6* 287,1 + 14,9
60 290,6 + 24,2* 313,7 + 28,2* 296,5 + 17,8*
75 308,4 + 13,6* 297,8 + 27,5* 283,0 + 14,7*
90 309,2 + 12,1* 334,4 + 15,6 275,0 + 17,6*
120 300,5 + 25,7+ 333,0 + 16,1* 285,9 + 14,6*

A =B =C em todos os momentos

*diferenca significativa em relacdo ao momento “Antes da Indugéo” (P<0,05) (PaOz)
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Figura 15: Representagdo grafica dos valores médios e erros-padrdo da média da

pressao parcial de oxigénio no sangue arterial (mmHg), em caes
anestesiados por infusédo continua, com uma dose fixa de propofol (0,2
mg/kg/min) associada a trés doses de alfentanil: 0,5ug/kg/min (dose

A), 1ug/kg/min (dose B) e 2ug/kg/min (dose C).
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BICARBONATO (HCO»3)

N&o houve diferenca significativa entre os grupos. A
analise isolada destes também nao apresentou diferencas significativas,
entre 0s momentos, ao longo da anestesia.

As meédias e os erros-padrdo da meédia encontram-se
descritos na Tabela 16 assim como a sua representacao grafica pode ser

observada na Figura 16.

Tabela 16: Bicarbonato (mmol/l). Média (X) e erro-padrdo da média
(EPM), de cées anestesiados por infusdo continua, com uma dose fixa de
propofol (0,2 mg/kg/min) associada a trés doses de alfentanil:
0,5ug/kg/min (dose A); 1ug/kg/min (dose B) e 2ug/kg/min (dose C) nos

diversos tempos de avaliacao.

HCO3; (mmol/l) (X+ EPM)

Momento
(minutos) Dose A Dose B Dose C
Antes da 20,1+0,8 19,9+ 1,0 20,2+1,1
Inducéo
5 20,8+ 0,7 19,1+0,9 19,6 + 1,0
15 18,6 + 1,4 19,4+ 1,0 19,4 +1,1
30 19,5+1,1 20,1+ 1,0 20,1 +1,1
45 19,8 + 1,3 20,2 + 1,0 20,7 + 1,3
60 19,8 +0,9 19,3+1,3 20,3+1,3
75 19,7 +1,2 18,7+ 1,0 19,6 + 1,4
90 19,9+1,3 18,7+1,3 20,5 + 1,4
120 20,0 + 1,3 18,2 +1,2 20,1+ 1,7

A =B =C em todos 0s momentos
néo existe diferenca significativa em relacdo ao momento “Antes da Inducéo” (P>0,05)
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Figura 16: Representacao grafica dos valores médios e erros-padrdo da média de
bicarbonato (mmol/litro), em cées anestesiados por infusdo continua,
com uma dose fixa de propofol (0,2 mg/kg/min) associada a trés doses
de alfentanil: 0,5ug/kg/min (dose A), 1ug/kg/min (dose B) e 2ug/kg/min
(dose C).
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CORTISOL PLASMATICO

Durante a manutencdo anestésica 0s trés grupos
apresentaram diminuicdo nos valores de cortisol plasmatico até os 60
minutos de infuséo.

Nos trés grupos observou-se um aumento significativo
nos valores deste parametro durante o periodo de recuperacéo
anestésica, em relacdo ao momento “antes da inducao”. Nas doses baixa
e intermediaria (A e B) este aumento significativo iniciou-se no momento
180 minutos, e com a maior dose de alfentanil (C), este acréscimo
significativo foi verificado a partir do momento 150 minutos.

N&o foi observada diferenca estatistica entre os grupos
entre todos 0s momentos.

As meédias e os erros-padrdo da meédia encontram-se
descritos na Tabela 17 assim como a sua representacao grafica pode ser

observada na Figura 17.
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Tabela 17: Cortisol plasmatico (ng/dl). Média (X) e erro-padrdo da média

(EPM), em cées anestesiados por infusdo continua, com uma dose fixa de

propofol

0,5ug/kg/min (dose A); 1ug/kg/min (dose B) e 2ug/kg/min (dose C) nos

diversos tempos de avaliagao.

(0,2 mg/kg/min) associada a trés doses de alfentanil:

Cortisol Plasmatico (ng/dl) (X+ EPM)

Momento
(minutos) Dose A Dose B Dose C
Antes da indugdo 1,94 £ 0,27 1,98 +0,42 1,84 + 0,37
30 0,91 +£0,18 1,01 +£ 0,26 1,07 £ 0,16
60 0,57 £ 0,06* 0,71 £ 0,14* 1,04 £ 0,27
90 0,84 £ 0,29 1,53+ 0,35 2,11 £ 0,52
120 1,27 + 0,38 1,29 £ 0,26 2,89 +0,83
150 2,89 + 0,60 3,54 +0,73 4,47+ 0,69*
180 4,16 + 0,85 5,00 + 0,99* 7,01+ 1,41*
240 5,40 £ 1,25* 5,15+ 1,15* 6,61+ 1,08*

A =B =C em todos os momentos
* diferenca significativa em relagdo ao momento “Antes da Indu¢éo” (P<0,05)
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Figura 17: Representagdo gréfica dos valores médios e erros-padrdo da média do
cortisol plasmatico (ng/dl) , em cées anestesiados por infusdo continua, com
uma dose fixa de propofol (0,2 mg/kg/min) associada a trés doses de
alfentanil: 0,5 pg/kg/min (dose A); 1ug/kg/min (dose B) e 2ug/kg/min (dose
C).
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RESPOSTA AO ESTiMULO ELETRICO

Houve uma diminui¢cdo gradativa na resposta ao estimulo
nociceptivo, conforme aumentou-se a dose de infusdo do opidide, no
transcorrer dos momentos durante a anestesia.

Quando a dose menor de alfentanil (A) foi utilizada, aos 5
minutos de manutencdo da anestesia, todos 0s animais apresentavam
resposta positiva ao estimulo doloroso.

Aos 15 minutos de anestesia, a maioria dos animais do
grupo A e B ainda apresentava resposta positiva. Entretanto, neste
mesmo momento, com a dose C, em 81,8% dos animais ndo houve
resposta ao estimulo doloroso.

Trinta minutos apds a inducdo anestésica, 50% dos
animais ainda apresentavam resposta ao estimulo elétrico com a
administracdo da dose intermediaria (B), e apenas um animal demonstrou
resposta positiva neste mesmo momento, com a dose mais elevada (C),
assim permanecendo até o final do procedimento anestésico.

A ocorréncia ou auséncia de resposta ao estimulo elétrico
no transcorrer dos momentos, encontra-se na Tabela 18 e sua
representacdo grafica na Figura 18. A comparacdo entre os grupos foi

demonstrada na Tabela 19.
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Tabela 18: Ocorréncia de resposta ao estimulo elétrico em cada

momento em caes anestesiados por infusdo continua, com uma dose fixa

de propofol (0,2mg/kg/min) associada a trés doses de alfentanil:

0,5ug/kg/min (dose A); 1ug/kg/min (dose B) e 2ug/kg/min (dose C) nos

diversos tempos de avaliagao.

Estimulo Elétrico

Momento — Total
Dose - ntos) __Auséncia Presenca P
N % N % N %
5 0 00 12 1000 12 1000
15 1 83 11 917 12 1000
30 2 167 10 833 12 1000
45 2 167 10 833 12 1000 "
A 60 2 167 10 833 12 1000 02782
75 4 333 8 667 12 1000
90 4 333 8 667 12 1000
120 4 33,3 8 66,7 12 100,0
5 > 167 10 833 12 1000
15 3 250 9 750 12 100.0
30 6 500 6 500 12 1000
45 7 583 5 417 12 1000 (2)
B 60 9 750 3 250 12 1000 00068
75 9 750 3 250 12 1000
90 9 750 3 250 12 1000
120 9 750 3 250 12 1000
5 6 545 5 455 11 1000
15 9 818 2 182 11 1000
30 10 909 1 91 11 1000
45 10 909 1 91 11 1000 "
c 60 10 99 1 91 11 1000 93940
75 10 909 1 91 11 1000
90 10 909 1 91 11 1000
120 10 90,9 1 9,1 11 100,0

D nivel descritivo do teste exato de Fisher

@ teste Qui-quadrado
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Tabela 19: Ocorréncia de resposta ao estimulo elétrico em cées
anestesiados por infusdo continua, com uma dose fixa de propofol (0,2
mg/kg/min) associada a trés doses de alfentanil: 0,5ug/kg/min (dose A);

1ug/kg/min (dose B) e 2ug/kg/min (dose C) nos diversos tempos de

avaliacao.
bor Total
'(Vlnﬂnmuﬁgg Dose Auséncia Presenca o

N % N % N %
A 0 00 12 1000 12 1000

5 B 2 16,7 10 83,3 12 100,0 0,0045%
C 6 545 5 455 11 100,0
A 1 83 11 91,7 12 100,

15 B 3 250 9 750 12 100,0 0,0008%
C 9 81,8 2 182 11 1000
A 2 16,7 10 833 12 1000

30 B 6 50,0 6 50,0 12 100,0 0,0018?
C 10 909 1 91 11 100,0
A 2 16,7 10 833 12 100,

45 B 7 58,3 5 41,7 12 100,0 0,0016®@
C 10 909 1 9,1 11 100,0
A 2 16,7 10 833 12 1000

60 B 9 750 3 250 12 100,0 0,0006Y
C 10 909 1 91 11 100,0
A 4 333 8 66,7 12 1000

75 B 9 75,0 3 250 12 100,0 0,0145%
C 10 909 1 91 11 100,0
A 4 333 8 66,7 12 1000

90 B 9 750 3 250 12 100,0 0,0145Y
C 10 909 1 91 11 100,0
A 4 33,3 8 66,7 12 100,0

120 B 9 75,0 3 250 12 100,0 0,0145%
C 10 909 1 91 11 100,0

@ nivel descritivo do teste exato de Fisher

@ teste Qui-quadrado
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Figura 18: Representacao grafica da ocorréncia de resposta ao estimulo elétrico, em
cées anestesiados por infusdo continua, com uma dose fixa de propofol (0,2

mg/kg/min) associada a trés doses de alfentanil: 0,5 ug/kg/min (dose A);

1ug/kg/min (dose B) e 2ug/kg/min (dose C).
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Figura 19: Representacao gréafica dos valores médios e erros-padrdo da média do
tempo do inicio da ventilacdo artificial, retorno a ventilacdo espontanea, reflexo
palpebral, extubacdo, levantamento de cabeca, decubito esternal, posi¢do
quadrupedal (em minutos), em cées anestesiados por infusdo continua, com uma
dose fixa de propofol (0,2 mg/kg/min) associada a trés doses de alfentanil :

0,5ug/kg/min (dose A), 1ug/kg/min (dose B) e 2ug/kg/min (dose C).
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MIORRELAXAMENTO

Apoés a inducdo com o propofol, o grau de relaxamento
muscular ndo apresentou variacdes, sendo considerado intenso em todos

animais tratados durante todo o periodo de manutencéo anestésica.

REACOES ADVERSAS

Com o emprego da dose A, ocorreram duas reacoes
adversas durante a inducdo, uma durante o periodo de manutencéo e
uma na recuperacgao anestésica, totalizando quatro episodios.

Com a dose B, foram observados cinco episoédios de
reacoes adversas. Um durante a inducéo, outro na manutencao, e trés no
periodo de recuperacéo.

Na infusdo da maior dose, verificou-se um caso durante a
manutencéao, e dois casos na recuperacao anestésica.

A ocorréncia de reacdes adversas com o emprego da

associacao de propofol e alfentanil oi representada na Tabela 20.
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Tabela 20: Ocorréncia de reacfes adversas em caes anestesiados por
infusdo continua, com uma dose fixa de propofol (0,2 mg/kg/min)
associada a trés doses de alfentanil: 0,5ug/kg/min (dose A); 1ug/kg/min

(dose B) e 2ug/kg/min (dose C) nos diversos tempos de avaliacao.

. Momento
Dose Tipo
Inducdo Manutencdo Recuperacdo Total
Espasticidade 1 0 0 1
Tremores/
A Espasticidade 1 1 1 3
Total 2 1 1 4
Espasticidade 1 0 1 2
Pedalagem 0 0 1
B ..
Espasticidade/ 0 1 1 2
Pedalagem
Total 1 1 3 5
Espasticidade/ 0 1 5 3
C Pedalagem

Total 0 1 2 3
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TEMPO DE INICIO DA VENTILACAO ARTIFICIAL

A ventilacdo a pressao positiva intermitente foi instituida no
grupo A em um intervalo médio apds a inducdo anestésica de 19,6+5,8
minutos, e nos grupos B e C em 6,5+2,0 e 6,943,1 minutos,
respectivamente. Desta maneira, quanto menor a dose de alfentanil
administrada maior tempo necessario para a instituicdo da ventilacao
artificial. Entretanto, ndo houve diferenca estatistica significativa entre os
intervalos dos grupos.

Estes valores podem ser observados na Tabela 21, e sua

representacao grafica na figura 19.

Tabela 21: Tempo de inicio da ventilacao artificial (minutos). Média (X) e
erro padrédo da média (EPM), em cées anestesiados por infusdo continua,
com uma dose fixa de propofol (0,2 mg/kg/min) associada a trés doses
de alfentanil: 0,5ug/kg/min (dose A); 1ug/kg/min (dose B) e 2ug/kg/min

(dose C) nos diversos tempos de avaliagao.

Tempo (minutos) (X+ EPM)

Variavel
Dose A Dose B Dose C
Inicio
Ventilacao 19,6 +5,8 6,5+2,0 6,9+3,1

Artificial
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RECUPERACAO ANESTESICA

O tempo necessario para a recuperacdo do reflexo
palpebral foi mais curto nos animais que receberam a menor dose. No
grupo submetido a maior dose, esse tempo tornou-se mais longo.
Entretanto, ndo houve diferencas significativa entre os grupos.

Os animais anestesiados com a menor dose (A) assumiram
uma respiracao espontanea mais rapidamente que os animais dos grupos
B e C. Entretanto, ndo ha diferencas significativas entre os trés grupos.

Os tempos meédios necessarios para extubacdo dos
animais foram, 2,9+0,6 minutos para dose A, 6,0+1,1 minutos para a dose
B e 15,8+4,9 minutos para a dose C. O tempo deste ultimo grupo, foi
significativamente maior em relacdo aos dos grupos A e B.

Os animais assumiram o decubito esternal, apos 26,446,1
do final da infusdo com a dose A, e ap6s 33,8+5,6 e 43,4+8,2 minutos
com as doses B e C, respectivamente. Houve diferenca estatisticamente
significativa entre as doses A e C.

Os animais dos grupos A, B e C retomaram a posi¢cao
quadrupedal, ap6s 30,1+6,1; 39,4+6,3 e 49,6+8,8 minutos do final da
manutengao anestésica, respectivamente. Houve diferenca

estatisticamente significativa entre as doses A e C.
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Tabela 22: Tempo, em minutos, apds o término da infusdo necessario
para o retorno a ventilacdo espontanea, recuperacao do reflexo palpebral,
extubacdo, levantamento da cabeca, adocdo do decubito esternal e
retorno a posicdo quadrupedal. Média (X) e erro-padrdo da média (EPM),
de cades anestesiados por infusdo continua, com uma dose fixa de
propofol (0,2 mg/kg/min) associada a trés doses de alfentanil:
0,5ug/kg/min (dose A); 1ug/kg/min (dose B) e 2ug/kg/min (dose C) nos

diversos tempos de avaliacao.

Tempo (minutos) (X+ EPM)

Variavel

Dose A Dose B Dose C

é%ﬂf‘;fga 1,3+0,1 35+0,8 5,2+ 0,8

leegfg‘gl 1,0+0,0 26+0,8 41+1,1
Extubac&o 2,9+0,6° 6,0 +1,1° 15,8 + 4,9°
Le&’:';?b”;‘égto 14,8 + 4,4 25,4 + 4,6 34,3+ 7,9°
[éife‘jrai;? 26,4 + 6,1° 33,8 + 5,6% 43,4 +8,2°
Quzgfffg el 30,1+ 6,1° 39,4 + 6,3 49,6 + 8,82

ab médias seguidas de letras diferentes, na linha, diferem ente si (P<0,05)
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DISCUSSAO

A dose da acepromazina empregada corresponde a dose
clinica descrita por Massone (2003) e Hall e Clarke (2000), sendo
suficiente para a tranquilizacdo dos animais.

As taxas utilizadas para a infusdo de alfentanil foram
semelhantes as citadas na literatura por alguns autores (FLECKNELL et
al., 1990; TRINDER et al., 1998; AHONEN et al., 2000).

As doses de propofol, utilizadas para a inducao (5mg/kg)
e manutencado anestésica (0,2mg/kg/min), foram descritas por Aguiar et
al. (2001) e Intelizano (2003). A dose de manutencdo anestésica de
propofol foi fixa nos trés grupos experimentais para melhor avaliacdo do
eventual efeito potencializador das trés doses diferentes de cloridrato de
alfentanil.

A associacdo de propofol e alfentanil, nas taxas de
infusdo A, B e C, produziu reducao na freqiéncia cardiaca.

Com a menor dose de alfentanil (dose A), os valores
médios da frequéncia cardiaca apresentaram-se dentro dos limites
normais para a especie canina, ndo existindo diferenca estatistica entre

0S momentos da manutencdo anestésica. Por outro lado, nos grupos B e
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C constatou-se bradicardia aos 45 minutos apds a inducdo anestésica,
entretanto os valores médios da frequéncia cardiaca retornaram aos
limites da normalidade no momento subseqtente.

Provavelmente, a diferengca entre 0s grupos ocorreu
devido ao aumento nas doses de alfentanil, sendo significante somente
nos momentos 75 e 90.

Apesar da diferenca entre 0s grupos nao ser
estatisticamente significativa, a partir dos 45 minutos de anestesia
observou-se que as doses B e C apresentaram os menores valores de
frequéncia cardiaca até o final da infusdo, possivelmente pela estimulacéo
vagal mais acentuada, produzida pelas doses mais elevadas (SHAFER &
VARVEL, 1991). Embora estes farmacos promovam uma desaceleracao
significativa da frequéncia cardiaca, a estabilidade hemodinamica
geralmente ndo € afetada (BAILEY & EGAN, 2001).

Os resultados encontrados por Cortopassi (1993), na
utiizacdo de alfentanil (50ug/kg) como medicacdo pré-anesteésica,
mostraram uma bradicardia significativa.

Kein et al. (1986) nao relataram alteracdes significativas
na frequéncia cardiaca empregando alfentanil na taxa de infusdo de
3ug/kg/min, durante a anestesia pelo halotano.

No presente experimento, a utilizagcdo de sulfato atropina
ndo foi necessaria, provavelmente pelas doses baixas de alfentanil

utiizadas. O alfentanil € um analogo do fentanil, com atividades
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simpatolitica e vagotdnica, dose-dependentes (LAUBIE et al., 1981). Isto
poderia explicar os valores de frequéncia cardiaca mais elevados
observados com a menor dose do opidde.

Trinder et al. (1998), ao avaliarem a infusdo de propofol e
alfentanil em doses crescentes no homem, verificaram tendéncia a
bradicardia, ndo encontrando, entretanto, diferenca significativa entre os
grupos estudados. Ao contrério destes resultados, Mannarino (2002) ao
empregar infusbes de propofol e quetamina, ou lidocaina, e Intelizano
(2003) utilizando infusbes de propofol associado ou ndo a quetamina
racémica ou quetamina-S, ndo relataram a ocorréncia de bradicardia.

Durante a manutencdo anestésica ndo foi constatada
nenhuma alteragdo no tracado eletrocardiografico. Estes resultados
contrastam com o0s observados por Cortopassi (1993) que, apés a
administracdo de alfentanil, observou bloqueio sino-atrial de 2° grau e
ritmos juncionais. Entretanto, a autora empregou o opidde em doses mais
elevadas.

Os valores de presséo arterial sistolica, média e diastdlica
mantiveram-se estaveis, ndo sendo observada reducado significativa no
decorrer dos momentos nos trés grupos. Estes resultados confirmam os
achados de llkiw et al. (1991), que relataram auséncia de alteracbes
significativas nos valores de pressédo arterial média com a utilizacdo de

alfentanil em caes, ovinos e coelhos.
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Os opidides sao empregados durante procedimentos
anestésicos para promover analgesia, e como vantagem promovem
estabilidade hemodinamica (NAUTA et al., 1983), sendo os seus efeitos
dose-dependentes.

White et al. (1989) comparando doses crescentes de
alfentanil (50, 300 e 500ug/kg), fentanil e sulfentanil, descreveram que o0s
trés opidides diminuem a resisténcia vascular de forma dose-dependente,
aparentemente por uma acdo direta na musculatura arterial. Essa
diminuicdo na resisténcia vascular também foi relatada por Berthelsen et
al. (1984) e Mcpherson et al. (1985) devido a reducdo da atividade
simpatica.

Ainda que nao tenha havido diferenca estatisticamente
significativa entre os grupos, e nado tenha sido observada hipotensao
arterial, os valores médios nas doses B e C mostraram-se menores
quando comparados a menor dose de alfentanil empregada, salientando a
tendéncia de reducéo da presséao arterial dependendo da dose do opiode
(GREEN, et al. 1978).

O propofol pode estar relacionado a hipotenséao arterial
como sugere Cullen et al. (1987), seja por acdo no tronco cerebral e
depressdo dos centros vasomotores e reducdo da resisténcia vascular
(MONK et al., 1987), ou por diminuir a atividade dos barorreceptores
(BRUSSEL et al., 1989). Resultados semelhantes ndo foram observados

no presente estudo, assim como ndo houveram diferencas significativas
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entre os trés grupos, provavelmente devido a taxa de infusdo baixa de
propofol administrada em todos 0s grupos, e a manutencdo da
fluidoterapia durante o procedimento anestésico.

Roekaerts et al. (1995) ao estudarem duas doses de
alfentanil (1pg/kg/min e 2ug/kg/min) para manutencdo anestésica no
homem, ndo encontraram diferencas significativas nos parametros
cardiocirculatorios.

Aos 75 minutos de infusdo notou-se um aumento nos
valores de pressado arterial sistolica, média e diastolica e de frequéncia
cardiaca até o final da infusdo, nos trés grupos estudados. Muito embora
esses valores ndo tenham sido estatisticamente significativos, esta
alteracdo pode ter sido em decorréncia da manutencédo da fluidoterapia
durante toda a anestesia.

Os agentes opidides, de maneira geral, causam
depressdo respiratoria, necessitando muitas vezes da instituicdo de
suporte ventilatério ao paciente apdés a administracdo destes farmacos
durante a realizacdo de um procedimento anestésico (PASCOE, 1992).
Os opidides p-agonistas atuam diretamente sobre o centro respiratério
bulbar (NGAI, 1961), reduzindo a sua resposta a hipercapnia (AHONEN
et al. 2000).

O propofol também possui acdo depressora respiratoria,
causando reducdo na frequéncia respiratoria (AGUIAR, 1992; VIEIRA,

1999) e no volume minuto (TAYLOR, 1989).
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Os efeitos depressores de ambos os farmacos, foram
observados em nosso experimento. Quanto maior a taxa de infusdo de
alfentanil administrada, mais rapido a ventilagdo artificial era instituida.

A depressdo respiratéria também foi observada por
Cortopassi (1993), apds a utilizacdo de alfentanil como medicacéo pré-
anestésica, e por Carareto (2004), apés infusdo continua de propofol
associado a trés doses diferentes de sulfentanil. Neste estudo, verificou-
se que o intervalo para o inicio da ventilacao artificial foi inversamente
proporcional a taxa de infuséo do sufentanil administrada.

Os valores registrados de ETCO, durante a manutencéo
anestésica sao relacionados a ventilacao artificial instituida, uma vez que
havia o objetivo de manter este parametro entre 35 a 45 mmHg. Apds o
final da infuséo, foi observada uma ligeira reducao destes valores devido
ao aumento da frequéncia respiratéria com a recuperagdo da ventilacdo
espontanea, devido provavelmente, a diminuicAo da concentracdo
plasmatica dos agentes anestésicos. Em relagdo aos valores médios do
volume corrente e do volume minuto respiratérios, estes também foram
reflexos ao procedimento de ventilagéo artificial empregado.

Os resultados da saturagéo de oxigénio na hemoglobina,
com valores préoximos a 100%, sao reflexos da alta fracdo inspirada de
oxigénio (100%), fornecida aos animais durante o periodo de manutencéo

anestésica. Observacao semelhante foi descrita por Mannarino (2002).
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A reducao da temperatura retal durante um procedimento
anestésico ocorreu devido a depressdo do centro termorregulador e a
diminuicdo da taxa metabolica, causadas pela maioria dos farmacos
anestésicos e pré-anestésicos (HALL & CLARKE, 2000). A reducédo da
atividade muscular, observada clinicamente pelo miorrelaxamento
(HASKINS, 1987), também pode ter contribuido na diminuicdo da
temperatura corpoérea. Os resultados de temperatura corporal obtidos por
Cortopassi (1993) também se assemelharam aos descritos neste
experimento.

A temperatura deve ser monitorada durante e apés um
procedimento anestésico, pois uma reducdo acentuada neste parametro
pode causar complicacbes para o paciente, como diminuicdo na
frequéncia e débito cardiacos, hipotensdo arterial, filtracdo glomerular
(MILLER, 2004) e aumento no tempo de recuperacdo anestésica
(FONDA, 1991).

A hipotermia observada neste experimento nao foi
clinicamente significativa. A redugcdo média na temperatura retal n&o
chegou a 1°C durante o periodo de 120 minutos de manutencdo
anestésica, possivelmente pelo uso da manta térmica e pela auséncia de
manipulagdo cirurgica intra-cavitaria nestes animais.

Sabbe et al. (1994) relataram que a administracéo

epidural, ou intratecal, de morfina e sulfentanil, ocasionou diminui¢ao



Discussao 92

dose-dependente da temperatura retal. Entretanto, no presente estudo,
nao foi observada diferenca entre as doses de alfentanil.

Os valores médios do pHa, durante a manutengdo
anestésica, apresentaram-se significativamente menores em relacdo ao
momento antes da indug&o, nos trés grupos estudados, caracterizando
uma acidemia. Os valores do pH sanglineo observados durante a
manutencdo anestésica ficaram abaixo dos valores normais para a
espécie canina, 7,35 a 7,45, e considerados adequados para a
manutenc¢ao da homeostase (NELSON & COUTO, 1994).

Os fatores que podem contribuir para a acidemia podem
ser de origem respiratéria e metabdlica (STUBBS, 1983). A acidose
respiratoria ocorre devido ao acumulo de CO; no sangue arterial, o que
nao foi observado neste caso, pois 0s animais foram mantidos em
normocapnia. Ja na acidose metabdlica, ocorre um aumento na
concentragdo de acidos fixos com consequente diminui¢cdo do bicarbonato
(HCO3), e da PaCO; (CUNNIGHAM, 1993).

No momento antes da indugcdo, o0s trés grupos
apresentaram valores de pH dentro dos limites da normalidade,
provavelmente mantidos pelo aumento da freqtiéncia respiratéria. Apos a
introducdo da ventilagdo controlada este mecanismo compensatorio da
ventilagéo foi abolido.

A hipotese de acidose metabdlica, é reforcada pelos

valores mais baixos da PaCO, (em média 30 mmHg) no momento antes
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da indugdo. Durante a manutengcdo anestésica, os valores da PaCO,
aumentaram logo apo6s a inducdo, devido a depressao respiratéria
ocasionada pelo agente indutor. Entretanto, mesmo sendo estes valores
superiores, 0S animais apresentaram-se em normocapnia praticamente
em todos os momentos da manutencdo anestésica.

A pressao parcial de oxigénio no sangue arterial (PaO,)
manteve-se acima do valores normais para a espécie canina durante todo
0 periodo de manutencdo anestésica (HASKINS, 1983), devido ao
fornecimento da alta fragdo inspiratéria de oxigénio (100%).

O bicarbonato é um dos sistemas tampdo do organismo
para a neutralizac&o os fons H*. Assim sendo, em um estado de acidemia
de origem metabdlica, ha a tendéncia a diminuicdo da sua concentragéo
arterial.

Os valores fisiologicos da concentragdo de bicarbonato
(HCO3) no sangue arterial podem ser diferentes de acordo com o0s
autores. Luna (2002) relatou que estes podem variar entre 18 e 24 mmol/l,
ja Haskins (2001), considera como normal o intervalo de 20 a 27 mmol/l.

Observou-se nos trés grupos que os valores médios de
bicarbonato mantiveram-se proximos aos limites inferiores deste
parametro, ndo existindo alteracdes significativas durante a manutencéo
anestésica. Deste modo, a acidemia durante o periodo de observacéo da

anestesia, pode ser considerada de origem metabdlica.
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A resposta ao estresse é um conjunto de alteragbes
adaptativas que agem com a finalidade de restaurar a homeostase
(MICHELSON et al., 1995), entretanto, pode contribuir para a instabilidade
hemodindmica e metabdlica (aumento do catabolismo) (OYAMA &
WAKAYAMA, 1988). Um dos hormbnios envolvidos neste processo € o
cortisol (JAFFE & MARTIN, 1991). Segundo Bailey et al., (2000) a
concentragdo plasmatica deste horménio aumenta durante a anestesia
geral e procedimentos cirlrgicos.

Os opiddes podem atenuar o aumento do nivel sangliineo
de cortisol, catecolaminas, vasopressina e do horménio de crescimento
(ANAND, 1986), induzidos pelo estresse.

A mensuracdo dos niveis plasmaticos de cortisol foi
realizada no presente estudo para verificar a resposta neuroendécrina a
associacéo de propofol e alfentanil.

Nos trés grupos foi observada diminuicdo dos niveis de
cortisol plasmatico ap6s o inicio da infusdo. Estes resultados vém de
encontro com 0s mencionados por Atici & Aribogan (2003) que
compararam a infusdo de propofol-alfentanil e sevoflurano em humanos.
Observaram que a concentracdo de renina, aldosterona, hormonio
adrenocorticotréfico, e cortisol eram significantemente maiores no grupo
submetido a anestesia inalatoria. Provavelmente, isto se deva a inibigdo
do eixo hipotalamo-hipoéfise-adrenal e sistema adrenérgico central pelo

agente opiode (MONK et al., 1992).
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Entretanto, nota-se a partir dos resultados deste
experimento que a taxa de infusao do alfentanil ndo causou um reducgao
proporcional nas concentracdes de cortisol plasmatico, pois ndo houve
diferenca estatistica entre os grupos. Este padrdo de cortisol nédo
influenciado pela dose do opidde, também foi descrita por Philbin et al.
(1990) e Carareto (2004).

Apés o final da infusdo, as trés doses apresentaram
aumento significativo dos niveis de cortisol, provavelmente pela
diminuic&o da atividade do opidide.

Na avaliacdo da resposta ao estimulo elétrico, observou-
se que a menor taxa de infusdo de alfentanil ndo foi suficiente para
bloquear a resposta ao estimulo nociceptivo aplicado, na maioria dos
animais até o final da infusdo. Com a dose intermediaria, apds os 60
minutos de infusdo ndo foram observadas mudancas na resposta
dolorosa. Neste momento, 25% dos animais ainda apresentavam reflexo
doloroso. Com a administragdo da maior dose de alfentanil, a partir dos 30
minutos de manutenc@o anestésica, um dos animais ainda apresentava
resposta positiva ao estimulo elétrico, permanecendo assim até o final da
infusao.

Estes resultados indicam a necessidade da administracao
de uma dose inicial em bolus de alfentanil, logo apdés a inducédo
anestésica, para que se atinja uma concentracao plasméatica mais elevada

na fase inicial do periodo de manutencédo da anestesia. Outra alternativa,



Discussao 96

poderia ser a utilizacdo de doses de infusdo de alfentanil um pouco
superiores a 2 pg/kg/min, para que 100% dos animais nao respondam ao
estimulo doloroso. Para tanto, serdo necessarios outros estudo para
verificar estas modificagdes propostas ao protocolo atual.

Ahonen et al. (2000) empregaram na indugdo anestésica
um bolus inicial de 40ug/kg de alfentanil, uma taxa de infusdo de
manutencao entre 0,5 e 1ug/kg/min, e a administracéo eventual de bolus
de 20ug/kg/min, de acordo com o estimulo cirargico aplicado. Os autores
consideraram satisfatéria a analgesia produzida por esta técnica para
procedimentos cirargicos realizados no homem.

Um estudo comparando duas diferentes doses de
alfentanil (1 e 2 pg/kg/min) para a manutencdo anestésica com propofol,
ndo apresentou diferencas hemodinamicas e no numero de bolus de
alfentanil necesséarios para suplementacdo da analgesia. Os autores
concluiram ser mais apropriado o emprego da menor taxa de infusdo de
alfentanil (ROEKAERTS et al., 1995).

O miorrelaxamento obtido nos trés grupos foi intenso e
independente da dose de opidide empregada. O propofol isoladamente
pode conferir miorrelaxamento como descrito por Aguiar et al. (2001).
Esta caracteristica também foi relatada por Intelizano (2003) utilizando
infusdo de propofol, propofol-quetamina em cées. Assim, o grau de
miorrelaxamento nao foi relacionado as doses de alfentanil empregadas

neste estudo.
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Os resultados dos dados referentes a qualidade e o
tempo de recuperacdo anestésica foram diferentes nos trés grupos.

Neste estudo, com a maior dose de alfentanil o tempo
para que 0S animais assumissem a posicdo quadrupedal foi de
aproximadamente 49 minutos, contra 30 minutos observados com menor
dose. Comparando os tempos médios de ambos 0s grupos, foi visto que a
maior dose do alfentanil ocasionou uma recuperagcdo mais prolongada,
resultado que sugere uma potencializacdo dose-dependente do alfentanil
a hipnose causada pelo propofol. Pode-se inferir ainda, que o efeito
analgésico-sedativo do alfentanil (HELLYER, 1997), foi mais pronunciado
com a maior dose empregada.

Vuyk et al. (1995), Philip et al. (1997) e Pechstein et al.
(1998), também demonstraram o efeito potencializador do alfentanil
associado ao propofol. Esta caracteristica também foi verificada com a
maior dose do agente opiéde produzindo a perda do reflexo palpebral
em 90,9% dos animais, sendo que nas doses A e B este reflexo foi
abolido em apenas 16,7% e 58,3% dos animais, respectivamente.

Relacionando os valores médios de recuperagdo obtidos,
com os de Aguiar et al. (2001) ao utilizarem a mesma taxa de infusao de
propofol, os tempos de recuperagédo foram semelhantes (50+16 minutos)
aos do grupo C (49,6+8,8 minutos).

Carareto (2004) descreveu que ap6s 120 minutos de

infusdo com a mesma dose de propofol, mas associado ao sulfentanil, o
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tempo para que 0s animais assumissem a posicao quadrupedal foi em
média de 95 minutos. Esta diferenca pode estar relacionada a acédo
sedativa-hipnética mais potente (VINIK, 2001) e da meia-vida de
eliminacdo mais longa do sulfetanil (BAILEY & EGAN, 2001).

Ahonen et al. (2000) descreveram que apos 166 minutos
de anestesia no homem, os pacientes despertaram apdés 74 minutos do
final da infusdo da associacdo de propofol (125ug/kg/min) e alfentanil
(0,5ug/kg/min). Entretanto, Cortopassi (1993) ndo observou diferenca
significativa nos tempos de levantamento de cabeca, decubito esternal e
posicdo quadrupedal apdés medicacdo pré-anestésica com acepromazina

e alfentanil.
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CONCLUSOES

A andlise dos resultados obtidos apés o emprego da
associacdo de propofol e de cloridrato de alfentanil em caes pré-
medicados com acepromazina, permitiu-nos relacionar as seguintes

conclusdes:

1. A associacdo causou bradicardia e depressdo respiratoria,
necessitando do auxilio de ventilacdo a pressao positiva intermitente

durante todo o periodo de infusdo do propofol e alfentanil.

2. O relaxamento muscular promovido foi intenso, e independente da

dose de alfentanil empregada.

3. A associagdo nao produziu resposta endocrina de estresse,
causando reducado discreta na concentracdo plasmatica de cortisol

durante o periodo de manutencéo anestésica.
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4. O tempo de recuperacdo anestésica foi influenciado pelas diferentes
taxas de alfentanil infundidas, sendo satisfatério quando a infuséo
mais elevada foi administrada durante um periodo de anestesia de

120 minutos.

5. A hipnose produzida pelo propofol foi potencializada pelo alfentanil

de forma dose-dependente.

6. A escolha da taxa de infusdo de alfentanil mais adequada a ser
infundida em associagdo ao propofol para obtencdo de uma
anestesia cirdrgica sugere a necessidade de estudos
complementares, uma vez que a maior dose do opibide, avaliada
neste estudo, n&o foi suficiente para abolir a resposta nociceptiva em

100% dos animais.

7. A associacdo de propofol e de cloridrato de alfentanil demonstrou
ser um procedimento viavel para a manutencao anestésica em caes,
durante 120 minutos. Assim, foi considerada como uma possivel
alternativa a anestesia geral inalatéria. No entanto, outros estudos
serdo necessarios, modificando-se a dose de manutencdo do
cloridrato de alfentanil, avaliando este protocolo durante a realizagao
de procedimentos cirdrgicos, para confirmar ou nao, a sua

aplicabilidade clinica.
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SUMMARY

ZACHEU, J.C. Evaluation of the association of propofol and alfentanil
chloridrate given by intravenous continuous infusion in dogs
premedicated with acepromazine. Botucatu, 2004. 150p. Dissertacéo
(Mestrado) — Faculdade de Medicina Veterinaria e Zootecnia, Campus de

Botucatu, Universidade Estadual Paulista “Julio de Mesquita Filho”.

The aim of this study was to evaluate changes in
cardiorespiratory and hemogasometric parameters, as well as the clinical
features and hypnoanalgesic potential promoted by the association of
propofol and alfentanil chloridrate, given by intravenous continuous
infusion in dogs. For such, twelve mongrel female healthy dogs were used
(18.21+2.81kg). After a food and water fast of 12 and 2-hour respectively,
all animals were given acepromazine (0.05 mg/kg - iv). Anesthetic
induction was performed with propofol (5 mg/kg - iv), and maintenance
was continued by giving propofol continuously at 0.2 mg/kg/min. (iv), for
120 minutes. It was also administered alfentanil chloridrate through the
same route, in three different doses, accordingly to the group in which
animals were allocated: A — 0.5 pg/kg/min., B — 1.0 pg/kg/min. e C — 2.0
pg/kg/min. Both drugs were given simultaneously but in different infusion
pumps. During anesthesia, it was measured: HR, SAP, MAP, DAP, RR,
Vt, Vm, ETCO,, Sa0O,, pHa, PaO,, PaCO,, HCO3 and rectal temperature,
and blood samples were collected for plasma cortisol measurements.
Statistical analysis was performed by variance analysis according to a

cross-over design. Results were considered significant when p < 0.05. All
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treatments caused metabolic acidosis, intense muscle relaxation and a
lack of endocrine response to stress. It was also seen that analgesia was
proportional to the dose of alfentanil that was used. The quality of
anesthetic recovery was similar in all three groups, despite the time
needed to recovery was longer when the highest dose was given. The
results allowed concluding that the association of propofol and alfentanil
chloridrate is an adequate procedure for anesthetic maintenance in dogs

for 120 minutes.

Keywords: intravenous anesthesia, propofol, alfentanil, dogs.
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Anexo 1: Valores individuais, médias desvios-padréo e erros-padrao da média da frequéncia cardiaca (bpm)

dos cées anestesiados por infusdo continua, com uma dose fixa de propofol associada a trés doses

de alfentanil: 0,5ug/kg/min (Dose A); 1 ng/kg/min (Dose B) e 2ug/kg/min (Dose C).

bose  Antes 5 15 30 45 60 75 9 120 125 135 150
Indugao min min min min min min min min min min min
Animal 1 A 82 83 74 68 70 108 110 91 83 113 155 130
Animal 2 A 78 97 74 67 63 62 68 78 75 85 110 100
Animal 3 A 80 95 81 60 73 64 61 66 70 86 80 X
Animal 4 A 76 92 80 77 72 78 78 86 100 170 130 113
Animal 5 A 80 101 80 60 65 69 115 110 120 X X X
Animal 6 A 60 79 61 56 59 60 64 67 59 65 94 X
Animal 7 A 97 90 92 92 78 81 92 80 82 95 100 X
Animal 9 A 86 110 89 76 80 83 84 90 81 99 115 X
Animal10 A 76 80 86 59 57 56 52 64 58 77 180 X
Animal11 A 54 50 43 44 41 53 51 42 49 106 X X
Animal12 A 91 97 99 64 66 76 74 72 66 94 104 120
Animal14 A 82 63 47 46 44 48 45 55 56 81 129 94
MEDIA 7850 86,25 7550 63,92 6400 6983 7450 7508 74,92 97,36 132,18 1114
DP 11,83 16,72 17,24 13,00 1222 1652 22,51 1815 20,20 27,62 50,20 14,62
EPM 341 483 498 375 353 477 650 524 583 833 1514 6,54
bose  Antes 5 15 30 45 60 75 90 120 125 135 150
Indugao min min min min min min min min min min min
Animal 1 B 80 99 105 92 88 80 87 90 90 122 140 200
Animal 2 B 93 83 71 70 62 61 64 68 65 72 106 99
Animal 3 B 87 85 60 55 53 53 64 67 64 73 116 X
Animal 4 B 9% 88 75 66 65 66 63 64 63 65 80 88
Animal 5 B 72 95 9% 70 62 68 62 67 73 130 130 216
Animal 6 B 84 66 61 53 52 58 64 64 75 82 158 134
Animal 7 B 90 75 76 74 69 73 82 75 81 98 132 130
Animal 9 B 60 87 79 68 67 79 66 69 74 147 150 130
Animal10 B 92 90 69 68 54 62 55 51 65 75 X X
Animal11 B 68 73 51 48 42 44 49 52 59 78 102 90
Animal12 B 84 99 80 65 61 59 70 64 97 121 130 X
Animal14 B 56 53 41 36 37 40 43 4 45 59 63 64
MEDIA 80,17 82,75 72,00 63,75 5933 61,92 64,08 6433 70,92 9350 118,82 127,8
DP 1326 13,82 17,79 1425 1330 1243 12,23 1242 1405 29,21 29,08 51,18
EPM 383 399 513 411 384 359 353 359 4,06 843 877 17,06
Dose  Antes 5 15 30 45 60 75 90 120 125 135 150
Indugao min min min min min min min min min min min
Animal 1 c 74 92 57 56 54 57 54 87 75 96 178 170
Animal 2 c 76 80 84 61 60 61 60 59 55 60 92 112
Animal 3 c 84 71 53 55 55 51 58 58 72 100 122 120
Animal 5 c 102 72 67 64 52 61 58 62 66 72 103 100
Animal 6 c 80 70 59 51 50 61 60 62 67 69 82 1o
Animal 7 c 102 83 81 73 69 75 87 78 83 104 157 130
Animal 9 c 62 71 70 55 55 70 45 48 64 72 140 110
Animal10  C 80 91 70 58 64 62 53 76 71 80 X X
Animal11  C 60 61 53 41 41 63 132 93 60 133 150 X
Animal12  C 81 94 87 67 51 50 50 52 50 64 113 140
Animal14  C 48 52 57 105 74 60 46 49 46 47 67 97
MEDIA 77,18 76,09 67,09 62,36 56,82 61,00 6391 6582 6445 8155 12040 118,7
DP 1642 13,32 1249 1646 935 721 2522 1539 11,06 24,51 3561 24,95
EPM 495 401 376 496 282 217 760 464 333 739 11,26 8,32
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Anexo 2: Valores individuais, médias desvios-padrdo e erros-padrdo da média da PAS (mmHg) dos caes
anestesiados por infusdo continua, com uma dose fixa de propofol associada a trés doses de

alfentanil: 0,5ug/kg/min (Dose A); 1ug/kg/min (Dose B) e 2ug/kg/min (Dose C).

Dose Antes: 5 1_5 3_0 4_5 6_0 7_5 9_0 120 125 13_»5 15_0

Indugao min min min min min min min min Min min min
Animal 1 A 128 87 98 102 103 103 109 120 108 109 114 99
Animal 2 A 134 134 120 118 122 119 125 131 142 148 155 148
Animal 3 A 119 138 107 104 127 113 127 130 146 145 136 X
Animal 4 A 102 120 117 114 111 110 120 113 110 105 118 124
Animal 5 A 115 137 120 122 147 139 108 122 122 X X X
Animal 6 A 95 111 121 110 111 111 129 130 121 135 141 X
Animal 7 A 103 143 138 136 149 139 143 141 141 128 138 X
Animal 9 A 101 96 140 124 118 124 134 164 134 135 118 X
Animal 10 A 129 125 128 129 136 150 140 144 145 118 X X
Animal 11 A 119 111 113 102 94 94 104 104 122 126 146 X
Animal 12 A 124 101 106 118 125 119 120 129 140 145 149 145
Animal 14 A 131 158 143 128 137 139 132 150 125 129 147 139
MEDIA 116,67 121,75 120,92 117,25 123,33 121,67 124,25 131,50 129,67 129,36 136,20 131,00
DP 13,38 21,23 14,19 11,19 17,03 16,96 12,53 16,45 13,41 14,32 14,57 20,14
EPM 3,86 6,13 4,10 3,23 4,92 4,89 3,62 4,75 3,87 4,32 4,61 9,01

Dose Ante§ 5 1_5 3_0 4_5 6_0 7_5 9_0 12_0 12_5 13_5 15_0

Inducéo min min min min min min min min min min min
Animal 1 B 96 84 83 105 108 120 121 128 132 130 141 X
Animal 2 B 107 109 124 131 126 126 128 132 131 120 137 145
Animal 3 B 124 132 108 118 132 134 145 158 154 159 198 164
Animal 4 B 108 108 85 107 102 88 94 88 92 100 98 105
Animal 5 B 125 125 118 120 117 125 129 133 125 121 129 97
Animal 6 B 130 118 118 133 129 126 131 136 107 109 133 145
Animal 7 B 122 92 86 109 110 118 130 115 129 145 134 141
Animal 9 B 116 105 100 106 100 119 121 126 115 115 126 129
Animal 10 B 110 104 102 110 101 104 107 127 128 135 X X
Animal 11 B 104 103 97 110 98 92 103 111 117 131 140 123
Animal 12 B 124 107 107 181 109 119 107 114 119 138 138 X
Animal 14 B 98 142 110 105 94 98 101 109 115 125 136 142
MEDIA 11367 110,75 103,17 119,58 110,50 114,08 11808 123,08 122,00 127,33 137,27 132,33
DP 11,38 16,28 13,62 21,64 12,78 14,85 15,41 17,41 15,24 16,08 23,41 21,17
EPM 3,29 4,70 3,93 6,25 3,69 4,29 4,45 5,03 4,40 4,64 7,06 7,06

Dose Ante§ 5 15 3Q 45 6_0 7_5 9_0 12_0 12_5 13_,5 150

Inducéo min min min min min min min min min min min
Animal 1 C 136 87 78 94 88 96 96 105 102 129 115 145
Animal 2 C 131 118 115 131 135 135 134 138 135 135 147 113
Animal 3 C 122 118 93 102 113 120 123 142 148 106 171 128
Animal 5 C 117 128 117 123 120 102 111 111 131 124 139 142
Animal 6 C 126 133 122 122 118 115 111 110 105 101 112 120
Animal 7 C 107 136 125 104 129 136 166 142 165 165 168 146
Animal 9 C 106 86 87 82 77 83 81 82 88 109 117 X
Animal 10 C 118 104 110 105 111 123 116 122 116 126 X X
Animal 11 C 120 137 109 58 120 131 138 139 126 130 117 X
Animal 12 C 114 100 83 85 94 91 97 97 104 102 100 109
Animal 14 C 133 116 180 176 141 114 130 126 129 116 146 150
MEDIA 12091 114,82 110,82 10745 113,27 11327 11845 119,45 122,64 122,09 13320 131,63
DP 9,95 18,46 28,12 30,88 19,83 18,12 23,50 20,17 22,45 18,58 24,58 16,20

EPM 3,00 5,57 8,48 9,31 5,98 5,46 7,09 6,08 6,77 5,60 7,77 5,73
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Anexo 3: Valores individuais, médias desvios-padrdo e erros-padrdo da média da PAD (mmHg) dos caes

anestesiados por infusdo continua, com uma dose fixa de propofol associada a trés doses de

alfentanil: 0,5ug/kg/min (Dose A); 1ug/kg/min (Dose B) e 2ug/kg/min (Dose C).

bose  Antes 5 15 30 45 60 75 9 120 125 135 150

Indugao min min min min min min min min min min min
Animal 1 A 51 40 44 39 37 43 47 42 35 48 61 62
Animal 2 A 56 63 39 40 43 38 37 51 54 64 79 80
Animal 3 A 60 75 49 48 62 50 56 56 80 104 92 X
Animal 4 A 39 42 44 47 46 43 50 44 52 56 70 99
Animal 5 A 52 60 46 57 64 80 68 80 80 X X X
Animal 6 A 50 48 67 47 43 36 54 54 56 70 72 X
Animal 7 A 66 76 84 63 64 46 81 82 81 85 83 X
Animal 9 A 41 42 68 53 56 64 71 88 80 101 83 X
Animal10 A 66 54 48 49 51 54 81 60 83 82 X X
Animal11 A 51 55 46 51 55 51 59 60 62 9% 94 X
Animal12 A 51 54 56 73 56 62 71 71 70 73 9% 97
Animal 14 A 41 69 56 48 60 58 61 85 64 67 98 118
MEDIA 52,00 56,50 5392 51,25 5308 5208 61,33 6442 6642 7691 8280 91,20
DP 899 1248 1310 947 906 1252 1355 1622 1519 1836 1241 21,16
EPM 260 360 378 273 262 361 391 468 438 554 3092 946

Dose  Antes 5 15 30 45 60 75 90 120 125 135 150

Indugao min min min min min min min min min min min
Animal 1 B 52 51 42 41 52 50 59 63 62 61 67 X
Animal 2 B 58 51 34 39 39 40 42 44 41 50 87 9
Animal 3 B 50 59 37 38 54 42 51 66 79 82 101 95
Animal 4 B 42 49 33 44 43 45 41 39 40 41 41 47
Animal 5 B 63 60 46 45 41 45 48 64 42 53 75 61
Animal 6 B 46 37 35 45 45 51 54 52 35 33 58 103
Animal 7 B 58 45 37 37 64 60 66 55 68 81 83 89
Animal 9 B 64 46 49 48 47 51 63 54 54 61 64 69
Animal10 B 67 43 44 50 48 45 54 78 63 70 X X
Animal11 B 46 46 36 48 49 58 49 53 72 88 99 103
Animal12 B 57 53 48 57 53 59 62 71 73 86 106 X
Animal14 B 59 54 57 76 58 56 55 63 65 45 74 81
MEDIA 55,17 49,50 4150 47,33 4942 50,17 5367 5850 57,83 6258 77,73 82,00
DP 793 661 743 1065 723 689 7,96 11,12 14,97 1876 19,93 19,36
EPM 229 191 214 308 209 199 230 321 432 542 601 645

bose  Antes 5 15 30 45 60 75 9 120 125 135 150

Indugao min min min min min min min min min min min
Animal 1 c 61 43 32 38 30 40 33 45 42 54 70 102
Animal 2 c 60 57 48 45 46 49 50 50 57 51 92 71
Animal 3 c 53 52 36 50 53 53 56 62 60 61 113 95
Animal 5 c 70 56 58 46 39 39 44 43 53 57 86 2
Animal 6 c 44 49 43 45 38 32 39 40 33 36 48 53
Animal 7 c 64 57 60 45 73 70 76 60 63 71 144 126
Animal 9 c 54 37 33 34 38 46 49 47 55 51 78 X
Animal10  C 55 40 42 54 58 58 75 63 64 74 X X
Animal11  C 62 67 40 32 56 63 88 78 55 70 87 X
Animal12  C 56 45 34 32 47 49 53 56 59 50 73 84
Animal14 _ C 88 97 109 101 79 61 63 58 63 59 80 88
MEDIA 60,64 5455 48,64 47,45 50,64 5091 5691 5473 5491 57,64 87,10 88,63
DP 11,32 1659 22,15 1920 1519 1148 1697 11,11 954 11,14 2601 21,45
EPM 341 500 668 579 458 346 512 335 288 336 822 7,58
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Anexo 4: Valores individuais, médias desvios-padrédo e erros-padrdo da média da PAMni (mmHg) dos caes

anestesiados por infusdo continua, com uma dose fixa de propofol associada a trés doses de

alfentanil: 0,5pg/kg/min (Dose A); 1ug/kg/min (Dose B) e 2 pg/kg/min (Dose C).

bose  Antes 5 15 30 45 60 75 9 120 125 135 150

Indugao min min min min min min min min min min min
Animal 1 A 84 63 64 62 63 66 75 70 65 72 85 75
Animal 2 A 85 93 71 69 78 64 68 84 87 102 114 105
Animal 3 A 84 102 76 70 84 76 87 85 108 117 108 X
Animal 4 A 63 70 72 72 74 77 75 70 68 74 88 100
Animal 5 A 80 74 71 84 91 102 82 100 100 X X X
Animal 6 A 63 75 91 76 73 66 87 88 87 102 103 X
Animal 7 A 76 94 101 82 81 97 93 102 99 100 106 X
Animal 9 A 61 54 87 71 74 87 92 110 108 114 97 X
Animal10 A 88 85 78 80 82 85 107 91 113 95 X X
Animal11 A 70 74 63 68 71 62 75 77 79 106 118 X
Animal12 A 84 76 78 93 86 87 93 98 103 106 119 117
Animal 14 A 64 91 76 74 82 81 89 106 88 92 116 125
MEDIA 7517 79,25 77,33 7508 7825 79,17 8525 90,08 92,08 98,18 10540 1044
DP 1030 14,03 1102 845 7,63 1309 1080 1348 1574 1441 1217 19,15
EPM 2097 405 318 244 220 378 312 389 455 435 385 857

Dose  Antes 5 15 30 45 60 75 90 120 125 135 150

Indugao min min min min min min min min min min min
Animal 1 B 66 69 58 65 74 66 79 93 93 87 87 X
Animal 2 B 75 89 65 69 70 70 74 77 72 80 112 120
Animal 3 B 70 92 72 64 76 75 84 96 100 108 117 130
Animal 4 B 70 72 57 91 68 58 61 55 64 66 65 70
Animal 5 B 82 84 72 74 72 72 77 96 72 77 9 68
Animal 6 B 67 64 65 73 75 79 89 90 61 59 95 109
Animal 7 B 79 62 57 67 76 88 83 82 88 108 102 111
Animal 9 B 83 71 69 68 67 78 84 85 80 80 87 92
Animal10 B 85 64 64 70 71 70 74 99 85 99 X X
Animal11 B 65 58 52 66 71 72 67 79 78 105 112 108
Animal12 B 76 72 71 83 71 79 73 88 88 102 117 X
Animal14 B 70 80 77 86 76 74 78 83 85 67 94 98
MEDIA 7400 7308 6492 73,00 7225 7342 7692 8525 8050 8650 98,00 100,6
DP 699 1094 763 891 314 750 7,82 11,86 11,65 17,57 1597 21,08
EPM 202 316 220 257 091 217 226 342 336 507 481 7,03

bose  Antes 5 15 30 45 60 75 9 120 125 135 150

Indugao min min min min min min min min min min min
Animal 1 c 92 52 52 62 49 62 57 72 61 87 82 122
Animal 2 c 81 76 79 76 76 81 82 82 88 73 115 85
Animal 3 c 77 83 60 71 76 73 81 96 87 77 127 107
Animal 5 c 88 87 73 78 68 67 74 72 82 89 105 104
Animal 6 c 80 69 68 74 64 59 67 70 61 61 76 79
Animal 7 c 81 82 77 66 93 97 99 82 88 98 160 135
Animal 9 c 72 58 54 51 56 60 62 60 64 66 83 X
Animal10  C 79 61 62 70 76 81 90 80 76 96 X X
Animal11  C 80 94 72 41 84 91 108 104 85 92 99 X
Animal12  C 76 70 49 48 62 66 71 73 75 64 82 92
Animal14 _ C 100 102 137 130 105 81 89 78 86 82 100 114
MEDIA 82,36 7582 71,18 69,73 7355 7436 80,00 79,00 77,55 80,45 102,90 104,7
DP 799 1554 2409 2341 1631 1282 1572 1229 1093 1314 2584 1897
EPM 241 469 7,26 706 492 386 474 371 330 396 817 6,71
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Anexo 5: Valores individuais, médias desvios-padrdo e erros-padrdo da média da PAM (mmHg) dos caes

anestesiados por infusdo continua, com uma dose fixa de propofol associada a trés doses de

alfentanil: 0,5ug/kg/min (Dose A); 1ug/kg/min (Dose B) e 2 ug/kg/min (Dose C).

bose  Antes 5 15 30 45 60 75 9 120 125 135 150

Indugao min min min min min min min min min min min
Animal 1 A X 60 58 60 62 63 70 75 69 70 85 85
Animal 2 A X 69 70 70 70 72 76 88 95 110 110 X
Animal 3 A X 75 80 75 75 75 80 75 95 110 X X
Animal 4 A X 80 80 80 78 78 88 80 72 88 9 9
Animal 5 A X X 80 75 95 110 120 130 130 X X X
Animal 6 A X X 65 65 63 65 70 80 82 98 108 X
Animal 7 A X X 80 80 90 100 105 108 100 X X X
Animal 9 A X 75 72 72 72 80 90 108 105 118 X X
Animal10 A X 90 95 95 99 100 109 118 118 129 130 X
Animal11 A X 80 75 85 85 9 100 110 105 120 110 X
Animal12 A X X 80 86 84 85 95 96 98 110 110 X
Animal 14 A X 90 920 90 100 100 110 115 100 115 125 X
MEDIA 77,38 77,08 77,75 81,08 84,83 92,75 9858 97,42 1068 1085 87,50
DP 10,11 10,09 1029 13,21 1523 1657 18,74 17,36 17,24 1529 354
EPM 358 291 297 381 440 478 541 501 545 541 2,50

Dose  Antes 5 15 30 45 60 75 90 120 125 135 150

Indugao min min min min min min min min min min min
Animal 1 B X 70 70 75 70 75 80 80 100 110 120 X
Animal 2 B X 70 70 75 70 79 83 90 82 85 120 120
Animal 3 B X 80 77 74 80 85 88 110 100 120 140 X
Animal 4 B X X X X X X X X X X X X
Animal 5 B X X 70 70 70 70 75 82 70 80 83 X
Animal 6 B X 62 63 77 71 73 80 80 69 69 90 110
Animal 7 B X X X X X X X X X X X X
Animal 9 B X 60 60 65 75 82 95 98 90 110 110 X
Animal10 B X 71 75 80 82 85 90 95 100 105 X X
Animal11 B X 70 68 68 70 78 78 78 82 115 115 X
Animal12 B X 82 85 82 90 100 100 100 105 X X X
Animal14 B X 80 80 80 85 88 85 90 85 98 100 115
MEDIA 71,67 71,80 7460 7630 8150 8540 90,30 8830 99,11 109,75 1150
DP 778 760 554 744 866 7,89 1052 1287 17,44 1834 500
EPM 259 240 175 235 274 250 333 407 58l 648 2,89

bose Antes 5 15 30 45 60 75 9 120 125 135 150

Indut;ao min min min min min min min min min min min
Animal 1 c X 54 55 62 60 60 65 68 68 80 9% 102
Animal 2 c X X 75 70 70 75 80 75 75 80 110 110
Animal 3 c X 64 60 69 70 68 84 82 85 120 135 X
Animal 5 c X 70 69 68 70 70 70 70 85 90 110 110
Animal 6 c X 75 75 70 70 70 75 75 75 79 1) 95
Animal 7 c X 70 70 78 80 92 100 80 82 120 150 X
Animal 9 c X X 60 60 60 63 66 70 80 85 100 X
Animal10  C X 75 75 80 85 95 100 100 92 100 X X
Animal11 ~ C X 62 62 60 66 75 86 100 70 90 120 X
Anmal12  C X 65 65 72 72 70 72 75 72 80 100 105
Animal14 _ C X 85 102 135 110 89 98 95 92 80 102 120
MEDIA 68,80 69,82 7491 7391 7518 81,45 8091 7964 91,27 111,30 107,0
DP 898 1270 20,97 14,06 11,74 13,28 12,00 836 1558 1876 8,49
EPM 209 383 632 424 354 400 362 252 470 593 3,46
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Anexo 6: Valores individuais, médias desvios-padrédo e erros-padrdo da média da Freqiéncia Respiratéria (f)

dos cées anestesiados por infusdo continua, com uma dose fixa de propofol associada a trés doses

de alfentanil: 0,5ug/kg/min (Dose A); 1ug/kg/min (Dose B) e 2ug/kg/min (Dose C).

Dose An'[es~ 5 15 39 45 GQ 75 QQ 12_0 125 1?_:5 15_0

Indugao min min min min min min min min min min min
Animal 1 A 18 12 7 10 10 10 10 10 10 9 25 43
Animal 2 A 18 10 10 13 12 13 16 20 24 35 20 15
Animal 3 A 11 7 11 9 10 10 10 10 10 X X X
Animal 4 A 16 10 10 10 10 9 10 9 10 14 15 16
Animal 5 A 13 10 10 10 17 23 28 22 12 X X X
Animal 6 A 12 10 10 10 10 10 10 10 10 17 14 X
Animal 7 A 22 7 30 27 19 10 10 10 10 30 18 X
Animal 9 A 16 5 13 12 10 10 10 20 17 15 14 X
Animal 10 A 13 10 10 10 15 18 22 19 20 19 20 X
Animal 11 A 25 10 10 10 10 14 15 10 10 18 15 X
Animal 12 A 29 10 10 10 30 28 28 38 34 39 20 X
Animal 14 A 22 10 10 10 10 10 10 10 10 13 17 27
MEDIA 17,92 925 11,75 11,75 13,58 13,75 14,92 15,67 14,75 20,90 17,80 25,25
DP 5,60 191 5,89 4,92 6,07 6,14 7,15 8,66 7,71 10,13 3,52 13,02
EPM 1,62 0,55 1,70 1,42 1,75 1,77 2,07 2,50 2,23 3,20 1,11 6,51

Dose Antes~ 5 1_5 SQ 4_5 GQ 7_5 QQ 120 12_5 135 150

Indugao min min min min min min min min min min min
Animal 1 B 16 10 13 10 10 10 10 10 10 10 14 X
Animal 2 B 19 2 10 10 10 10 10 10 10 12 20 17
Animal 3 B 19 5 10 20 10 10 10 10 10 14 17 17
Animal 4 B 18 11 10 10 10 10 10 10 10 10 28 24
Animal 5 B 10 10 10 10 10 10 10 10 10 19 15 12
Animal 6 B 18 10 10 10 10 10 10 10 10 17 11 11
Animal 7 B 26 10 10 10 10 10 10 10 10 28 26 36
Animal 9 B 10 10 10 10 10 10 10 10 10 17 25 13
Animal 10 B 15 10 12 19 19 21 22 19 22 20 X X
Animal 11 B 21 14 6 10 10 10 10 10 10 15 17 17
Animal 12 B 23 10 10 28 26 10 10 10 26 17 20 X
Animal 14 B 15 10 10 10 10 10 10 10 10 10 13 14
MEDIA 17,50 933 10,08 12,25 12,08 10,92 11,00 10,75 12,33 1575 18,73 17,89
DP 4,74 3,03 1,62 5,59 5,09 3,18 3,46 2,60 5,52 5,22 5,62 7,82
EPM 1,37 0,87 0,47 1,61 1,47 0,92 1,00 0,75 1,59 1,51 1,70 2,61

Dose Antes~ 5 1_5 3Q 4_5 GQ 7_5 QQ 12_0 12_5 13_’5 150

Inducéo min min min min min min min min min min min
Animal 1 C 22 10 10 10 10 10 10 10 10 10 18 21
Animal 2 C 15 10 10 10 10 10 10 10 10 10 15 18
Animal 3 C 26 10 10 10 10 10 10 10 10 11 12 15
Animal 5 C 28 10 10 10 10 10 10 10 10 10 14 13
Animal 6 C 18 10 10 10 10 10 10 10 10 10 15 11
Animal 7 C 23 8 10 10 10 10 10 10 10 32 15 16
Animal 9 C 12 10 10 10 10 10 10 10 10 10 12 13
Animal 10 C 17 12 12 11 10 10 10 10 10 27 X X
Animal 11 C 15 7 10 10 10 10 10 10 10 18 16 X
Animal 12 C 29 10 10 10 10 10 10 10 10 10 30 25
Animal 14 C 17 10 10 10 10 10 10 10 10 10 16 14
MEDIA 20,18 9,73 10,18 10,09 10,00 10,00 10,00 10,00 10,00 14,36 16,30 16,22
DP 5,74 1,27 0,60 0,30 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 7,93 514 4,44
EPM 1,73 0,38 0,18 0,09 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 2,39 1,63 1,48
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Anexo 7: Valores individuais, médias desvios-padréo e erros-padrédo da média do Volume Corrente (Vt) dos
cdes anestesiados por infusdo continua, com uma dose fixa de propofol associada a trés doses de

alfentanil: 0,5ug/kg/min (Dose A); 1ug/kg/min (Dose B) e 2ug/kg/min (Dose C).

T R

Indugao min min min min min min min min
Animal 1 A X X X 20 20 20 20 20 20
Animal 2 A X 20 20 X X X X X X
Animal 3 A X X X X 20 20 20 20 20
Animal 4 A X 20 20 20 X X X X X
Animal 5 A X 20 20 20 X X X X X
Animal 6 A X 20 20 20 20 20 20 20 20
Animal 7 A X X X X X 21 21 21 21
Animal 9 A X X X X 20 20 20 X X
Animal 10 A X 20 20 20 X X X X X
Animal 11 A X X 21 21 21 X X 21 21
Animal 12 A X 20 20 X X X X X X
Animal 14 A X 20 20 20 20 20 20 20 20
MEDIA 20,00 20,13 20,14 20,17 20,17 20,17 20,33 20,00
DP 0,00 0,35 0,38 0,41 0,41 0,41 0,52 0,52
EPM 0,00 0,13 0,14 0,17 0,17 0,17 0,21 0,21

Dose AMes 5 15 30 4 G0 75 90 120

Indugao min min min min min min min min
Animal 1 B X X X 22 22 22 25 25 25
Animal 2 B X X 20 20 20 20 20 20 20
Animal 3 B X X 20 20 20 20 20 20 20
Animal 4 B X X 20 20 20 20 20 20 20
Animal 5 B X 20 20 20 20 20 20 20 20
Animal 6 B X 21 21 21 21 21 21 21 21
Animal 7 B X 20 20 25 25 25 25 25 25
Animal 9 B X 20 20 20 20 20 20 20 20
Animal 10 B X X X X X X X X X
Animal 11 B X X X 20 20 20 20 20 20
Animal 12 B X 20 20 X X 20 20 20 X
Animal 14 B X 20 20 20 20 20 20 20 20
MEDIA 20,17 20,11 20,80 20,80 20,73 21,00 21,00 21,10
DP 0,41 0,33 1,62 1,62 1,56 2,00 2,00 2,08
EPM 0,17 0,11 0,51 0,51 0,47 0,60 0,60 0,66

Dose AMes 5 15 30 45 G0 75 %0 120

Indugao min min min min min min min min
Animal 1 C X 20 20 20 20 20 20 20 20
Animal 2 C X 21 21 21 21 21 21 21 21
Animal 3 C X 20 20 20 20 20 20 20 20
Animal 5 C X 20 20 20 20 20 20 20 20
Animal 6 C X 20 20 20 20 20 20 20 20
Animal 7 C X X 20 20 20 23 23 23 23
Animal 9 C X 20 20 23 23 23 23 23 23
Animal 10 C X X X X 20 23 23 23 23
Animal 11 C X X 20 20 23 23 23 23 23
Animal 12 C X 20 20 20 20 20 20 20 20
Animal 14 C X 20 20 23 23 23 23 23 23
MEDIA 20,13 20,10 20,70 20,91 21,45 21,45 2145 21,45
DP 0,35 0,32 1,25 1,38 1,51 1,51 1,51 151

EPM 0,13 0,10 0,40 0,41 0,45 0,45 0,45 0,45
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Anexo 8: Valores individuais, médias desvios-padrdo e erros-padrdo da média da ETCO, dos cées
anestesiados por infusdo continua, com uma dose fixa de propofol associada a trés doses de

alfentanil: 0,5ug/kg/min (Dose A); 1ug/kg/min (Dose B) e 2ug/kg/min (Dose C).

bose  Antes 5 15 30 45 60 75 9 120 125 135 150

Indugao min min min min min min min min min min min
Animal 1 A 27 25 34 35 38 40 43 39 35 35 25 25
Animal 2 A 33 22 36 33 33 33 31 30 30 35 33 24
Animal 3 A 26 37 38 38 37 42 38 39 40 X X X
Animal 4 A 32 40 36 39 33 34 37 34 37 34 35 33
Animal 5 A 32 39 35 35 30 25 23 24 32 X X X
Animal 6 A 36 42 a1 a1 43 42 40 37 39 24 36 X
Animal 7 A 30 37 29 30 37 35 36 38 39 32 32 X
Animal 9 A 34 35 38 33 36 37 38 30 29 37 25 X
Animal10 A 30 37 37 38 35 33 30 33 33 30 32 X
Animal11 A 31 43 31 35 36 32 33 34 35 29 38 X
Animal12 A 33 45 36 33 26 27 31 30 29 35 34 X
Animal 14 A 38 43 43 43 40 4 41 39 39 44 39 43
MEDIA 31,83 37,08 36,17 36,08 3533 3508 3508 3392 3475 3350 3290 31,25
DP 341 7,05 383 378 448 560 566 476 411 532 477 88l
EPM 098 204 1,41 1,09 129 162 164 137 1,19 168 151 4,40

Dose  Antes 5 15 30 45 60 75 90 120 125 135 150

Indugao min min min min min min min min min min min
Animal 1 B 38 43 32 35 33 33 43 40 39 40 33 X
Animal 2 B 33 40 44 41 41 42 43 43 40 48 41 39
Animal 3 B 29 47 37 40 38 39 39 37 38 34 31 32
Animal 4 B 32 41 41 40 45 40 39 39 41 38 33 X
Animal 5 B 30 41 40 43 38 42 40 39 43 37 33 31
Animal 6 B 34 39 39 37 39 39 41 41 42 38 40 35
Animal 7 B 30 41 43 42 43 44 41 42 42 43 32 32
Animal 9 B 33 42 44 44 44 44 42 43 41 35 34 36
Animal10 B 31 41 37 33 39 33 37 33 33 35 X X
Animal11 B 31 40 36 37 37 37 38 40 41 31 33 31
Animal12 B 29 42 35 24 25 35 36 36 22 27 36 X
Animal14 B 36 40 39 39 39 41 41 38 39 44 45 38
MEDIA 32,17 41,42 3892 37,92 3842 39,08 40,00 3925 3842 3750 3555 34,25
DP 279 207 373 545 535 387 226 296 579 578 448 3,20
EPM 081 060 108 157 154 112 065 085 167 167 135 1,13

bose  Antes 5 15 30 45 60 75 9 120 125 135 150

Indugao min min min min min min min min min min min
Animal 1 c 26 36 40 37 39 42 42 41 41 45 35 32
Animal 2 c 31 46 38 38 38 41 43 44 42 44 40 39
Animal 3 c 30 46 42 45 45 42 43 44 43 50 46 43
Animal 5 c 17 38 46 44 38 40 41 41 44 43 38 32
Animal 6 c 36 47 37 42 39 42 41 41 42 40 40 X
Animal 7 c 30 43 46 35 35 39 40 42 43 34 43 40
Animal 9 c 33 45 42 42 40 39 37 35 37 45 43 31
Animal10  C 32 44 40 43 43 42 41 41 42 38 X X
Animal11  C 32 43 42 40 40 42 46 42 43 41 36 X
Animal12  C 30 39 36 39 40 39 42 42 37 44 42 41
Animal14 _ C 35 45 46 45 44 41 42 42 41 45 44 38
MEDIA 30,18 4291 41,36 40,91 40,09 4082 4164 4136 41,36 4264 40,70 37,00
DP 513 365 359 336 291 133 220 238 234 425 356 4,66

EPM 1,55 1,10 1,08 1,01 0,88 0,40 0,66 0,72 0,70 1,28 1,13 1,65
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Anexo 9: Valores individuais, médias desvios-padrao e erros-padrdo da média da SaO, dos cées anestesiados
por infusdo continua, com uma dose fixa de propofol associada a trés doses de alfentanil:

0,5ug/kg/min (Dose A); 1ug/kg/min (Dose B) e 2ug/kg/min (Dose C).

Dose  Antes v 15 30 45 60 75 9 120

Indut;ao min min min min min min min min
Animal 1 A X 997 997 997 997 997 996 996 99,6
Animal 2 A 98,1 99,6 997 996 997 997 997 997 99,7
Animal 3 A 97,8 X 999 97 993 993 99,6 997 997
Animal 4 A 97,8 99,7 998 998 998 998 997 997 99,7
Animal 5 A X X 981 969 97 931 995 994 928
Animal 6 A 97,4 X 996 996 985 99,7 997 99,7 997
Animal 7 A 983 842 994 994 996 997 996 997 99,7
Animal 9 A X X X X X X X X X
Animal10 A 983 99,7 997 997 998 998 998 998 99,8
Animal11 A 98,6 99,7 997 997 997 998 997 997 99,8
Animal12 A 983 99,6 995 995 998 997 996 997 99,7
Animal 14 A 96,2 99,6 994 996 996 994 995 996 99,5
MEDIA 9526 97,73 9950 99,14 99,32 99,06 99,64 99,66 99,06
DP 827 547 049 1,09 08 19 009 010 2,08
EPM 262 193 015 033 026 060 003 003 0,63

pose AMES  ® 15 30 45 G0 75 90 120

Indugao min min min min min min min min
Animal 1 B 99,6 X 997 997 997 99,7 996 99,7 997
Animal 2 B 97,6 99,8 976 97,9 988 989 986 985 992
Animal 3 B 97,1 99,6 995 997 99 99,7 981 996 99,6
Animal 4 B 98,1 99,7 996 99,7 997 979 996 997 99,7
Animal 5 B 98,3 X 997 995 996 99,6 997 99,7 997
Animal 6 B 99,8 99,8 997 99,7 998 997 997 998 99,8
Animal 7 B 98,8 X X 992 996 X X X X
Animal 9 B 983 996 996 996 996 997 997 996 99,7
Animal10 B 97,9 99,6 998 99,7 997 998 996 996 99,4
Animal1l B 985 99,7 998 99,7 998 997 997 997 99,7
Animal12 B 9,2 974 988 993 964 98 987 976 982
Animal14 B X X X X X X X X X
MEDIA 98,20 99,40 99,38 99,43 9925 99,27 99,30 9935 99,47
DP 103 081 069 054 100 074 060 072 048
EPM 031 029 022 016 030 023 019 023 015

Dose ~ Antes v 15 30 45 60 75 9 120

Indugao min min min min min min min min
Animal 1 c 99 99,7 X 997 994 996 992 995 99,4
Animal 2 c 98 X 997 997 996 993 992 99,3 X
Animal 3 c 983 99,7 997 997 997 998 997 998 99,8
Animal 5 c 97,9 996 996 99,7 998 996 997 997 99,7
Animal 6 c 97,6 993 995 995 995 995 995 996 99,4
Animal 7 c 94,7 98 98,7 99 989 989 989 989 99
Animal 9 c 984 995 996 99,6 995 996 996 997 99,7
Animal 10  C 99,1 99,6 997 996 996 996 996 985 X
Animal11  C 989 994 997 996 996 995 995 995 99,5
Animal 12  C 954 99,6 997 997 997 996 996 995 996
Animal 14 C 98 99,5 X 997 996 997 99,6 99,7 99,6
MEDIA 97,75 99,39 9954 99,59 9954 99,52 99,46 99,43 99,52
DP 143 050 032 021 024 024 025 040 024

EPM 0,43 0,16 0,11 0,06 0,07 0,07 0,08 0,12 0,08
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Anexo 10: Valores individuais, médias desvios-padréo e erros-padrdo da média da Temperatura (°C) dos caes
anestesiados por infusdo continua, com uma dose fixa de propofol associada a trés doses de

alfentanil: 0,5pg/kg/min (Dose A); 1ug/kg/min (Dose B) e 2ug/kg/min (Dose C).

bose  Antes 5 15 30 45 60 75 9 120 125 135 150

Indugao min min min min min min min min min min min
Animal 1 A 383 383 383 38 37,7 376 375 374 374 37 37 X
Animal 2 A 381 381 383 383 383 381 38 38 379 378 379 38
Animal 3 A 384 382 38 38 38 38 379 38 38 37,6 X X
Animal 4 A 384 378 378 377 375 374 375 37 37 371 372 373
Animal 5 A 38,2 38 38 378 375 374 375 375 375 X X X
Animal 6 A 375 369 369 369 369 364 364 36 36,2 36 359 X
Animal 7 A 386 386 385 385 382 384 37 37 375 38 386 X
Animal 9 A 382 376 378 379 377 374 374 372 374 378 378 X
Animal10 A 38 37,3 373 37 369 367 366 366 367 X X X
Animal11 A 383 381 381 379 378 374 375 374 366 368 375 X
Animal12 A 38 38 381 381 381 38 38 38 38 384 384 X
Animal14 A 38 37,8 38 37,9 378 376 375 374 374 374 374 3715
MEDIA 38,17 37,89 37,93 37,83 37,69 3753 37,40 37,29 37,30 37,39 37,52 37,60
DP 028 046 044 048 047 057 051 060 057 069 080 0,36
EPM 008 013 013 014 014 016 015 017 017 022 027 021

bose  Antes 5 15 30 45 60 75 9 120 125 135 150

Indugao min min min min min min min min min min min
Animal 1 B 38,6 38 38 38 372 373 37,3 372 375 36 36 X
Animal 2 B 38 378 378 377 372 374 37,3 371 373 374 374 374
Animal 3 B 383 376 377 378 381 381 377 376 378 378 378 37,8
Animal 4 B 385 37,9 38 38 37,9 38 379 38 379 376 37,8 X
Animal 5 B 38,3 3 379 376 376 374 375 373 375 375 375 376
Animal 6 B 381 379 375 373 37 367 367 365 366 362 36 36
Animal 7 B 382 381 381 382 382 381 383 38 38 381 383 X
Animal 9 B 38 37,3 378 378 381 382 38 38 381 382 382 38
Animal10 B 381 378 377 378 374 371 365 363 363 365 X X
Animal11 B 38 375 375 376 378 379 376 375 375 37,8 378 378
Animal12 B 38,3 38 38 379 381 38 38 38 381 382 382 X
Animal14 B 38 37,6 376 374 373 37 369 369 368 362 362 362
MEDIA 38,20 37,79 37,80 37,76 37,74 37,60 37,48 37,37 37,45 3729 37,38 37,26
DP 020 024 020 02 051 051 056 059 060 08 089 081
EPM 006 007 006 007 015 015 016 017 017 024 027 031

bose  Antes 5 15 30 45 60 75 90 120 125 135 150

Indugao min min min min min min min min min min min
Animal 1 c 383 378 381 382 379 377 377 377 372 374 375 37,8
Animal 2 c 38,1 38 38 38 375 375 371 375 375 375 375 375
Animal 3 c 385 385 383 382 381 381 38 378 376 374 376 378
Animal 5 c 38,1 38 381 381 368 368 368 368 367 367 367 365
Animal 6 c 382 379 378 378 375 373 375 374 372 373 374 374
Animal 7 c 383 384 384 385 383 381 372 374 37,8 37 37 37
Animal 9 c 38 371 373 373 374 372 372 371 37 37 372 372
Animal10  C 379 379 379 376 375 373 372 372 374 375 X X
Animal11 ~ C 38 379 378 377 374 374 375 376 375 375 374 X
Animal12  C 382 381 37,7 376 372 375 375 376 37 375 37,7 376
Animal14 _ C 37,8 38 38 38 379 379 37,9 378 378 37,7 376 377
MEDIA 38,13 37,96 37,95 37,91 3759 3753 3742 3745 37,34 37,32 37,36 37,39
DP 020 036 030 034 043 040 036 031 035 030 031 043

EPM 0,06 0,11 0,09 0,10 0,13 0,12 0,11 0,09 0,11 0,09 0,10 0,14
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Anexo 11: Valores individuais, médias desvios-padréo e erros-padrdo da média do pHa dos cées anestesiados
por infusdo continua, com uma dose fixa de propofol associada a trés doses de alfentanil:

0,5ug/kg/min (Dose A); 1ug/kg/min (Dose B) e 2ug/kg/min (Dose C).

Dose  Antes 5 15 30 45 60 75 9 120

Indut;ao min min min min min min min min
Animal 1 A X 732 733 729 732 729 725 728 733
Animal 2 A 745 738 737 74 14 7137 14 142 74
Animal 3 A 7,42 X 729 731 731 728 728 728 73
Animal 4 A 742 733 733 728 73 732 728 729 729
Animal 5 A 7,35 X 727 723 728 7,32 734 726 7127
Animal 6 A 7,41 X 731 732 732 733 732 736 732
Animal 7 A 746 729 74 735 738 741 737 734 7,38
Animal 9 A X X X X X X X X X
Animal10 A 742 735 734 734 736 737 735 732 7,33
Animal 11 A 747 739 737 732 734 738 736 737 7,39
Animal12 A 744 728 731 726 743 74 729 74 7,36
Animal 14 A 737 73 725 7,27 728 726 731 729 7,29
MEDIA 742 733 732 731 734 734 732 733 7,33
DP 004 004 005 005 005 005 005 005 0,04
EPM 001 001 001 001 001 002 001 002 001

pose AMES  ® 15 30 45 G0 75 90 120

Indugao min min min min min min min min
Animal 1 B 7,46 X 718 73 731 729 726 723 725
Animal 2 B 73 733 744 739 741 738 7,39 747 741
Animal 3 B 741 731 734 734 739 737 731 734 7,34
Animal 4 B 748 742 741 744 743 739 746 742 741
Animal 5 B 7,39 X 731 723 724 726 725 7,26 7724
Animal 6 B 747 735 733 734 735 733 733 73 7,29
Animal 7 B 7,44 X X 726 728 X X X X
Animal 9 B 746 73 732 732 731 731 735 731 73
Animal10 B 744 739 741 741 741 742 732 137 74
Animal1l B 728 716 717 718 717 714 711 705 7,04
Animal12 B X X X X X X X X X
Animal14 B X X X X X X X X X
MEDIA 741 732 732 732 733 732 731 731 730
DP 007 008 010 008 008 009 010 012 012
EPM 002 003 003 003 003 003 003 004 004

Dose ~ Antes v 15 30 45 60 75 9 120

Indugao min min min min min min min min
Animal 1 c 75 7,31 X 734 726 727 714 725 7,21
Animal 2 c 74 X 732 729 726 721 722 72 X
Animal 3 c 744 733 736 732 735 736 738 735 736
Animal 5 c 745 73 733 735 736 734 731 732 729
Animal 6 c 737 724 723 721 721 722 722 722 722
Animal 7 c 718 7,02 706 705 703 698 696 693 691
Animal 9 c 746 7,33 729 729 733 733 733 732 7,29
Animal 10  C 732 712 721 708 71 704 713 701 X
Animal11  C 747 729 726 735 734 732 729 731 731
Animal 12  C 748 741 738 739 738 738 737 737 7,38
Animal 14 C 7,44 7,25 X 731 733 733 729 732 7,29
MEDIA 741 726 727 727 127 725 724 724 725
DP 009 011 010 011 011 013 012 014 0,14

EPM 0,03 0,04 0,03 0,03 0,03 0,04 0,04 0,04 0,05
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Anexo 12: Valores individuais, médias desvios-padrdo e erros-padrdo da média do PaCO, dos caes
anestesiados por infusdo continua, com uma dose fixa de propofol associada a trés doses de

alfentanil: 0,5ug/kg/min (Dose A); 1ug/kg/min (Dose B) e 2ug/kg/min (Dose C).

Dose  Antes v 15 30 45 60 75 9 120

Indut;ao min min min min min min min min
Animal 1 A X 35 37 M 39 2 43 a2 37
Animal 2 A 29 36 34 33 33 33 34 34 33
Animal 3 A 27 X 35 37 33 38 36 35 40
Animal 4 A 29 37 14 36 26 35 37 38 38
Animal 5 A 32 X 27 27 27 27 25 27 26
Animal 6 A 34 X 40 33 36 36 31 29 31
Animal 7 A 29 M@ 35 28 39 36 41 39 40
Animal 9 A X X X X X X X X X
Animal10 A 22 33 32 32 32 30 30 32 29
Animal 11 A 29 38 39 42 42 38 39 38 36
Animal12 A 33 43 39 45 3 28 38 35 36
Animal 14 A 38 48 55 56 57 55 55 60 58
MEDIA 30,20 3888 3518 37,27 3627 3609 37,18 37,18 36,73
DP 434 488 988 839 843 765 787 875 836
EPM 137 1,73 298 253 254 231 237 264 252

bose AMES B 15 30 45 G0 75 90 120

Indugao min min min min min min min min
Animal 1 B 23 X 47 33 32 34 37 38 39
Animal 2 B 31 40 33 41 3B M 41 39 33
Animal 3 B 3 35 30 34 36 35 39 35 36
Animal 4 B 30 34 41 37 37 43 32 40 40
Animal 5 B 35 X 36 41 42 38 40 40 40
Animal 6 B 28 36 36 37 38 38 36 40 40
Animal 7 B 31 X X 51 52 X X X X
Animal 9 B 29 39 40 39 40 28 37 38 39
Animal10 B 33 31 32 33 32 33 40 35 26
Animal1l B 30 40 43 39 42 43 44 46 49
Animal12 B X X X X X X X X X
Animal14 B X X X X X X X X X
MEDIA 2940 36,43 3756 3850 3840 37,00 3844 39,00 38,00
DP 337 341 559 532 608 500 343 328 620
EPM 107 129 186 168 192 167 114 109 207

Dose ~ Antes v 15 30 45 60 75 9 120

Indugao min min min min min min min min
Animal 1 c 22 33 X 31 40 39 39 42 41
Animal 2 c 27 X 36 35 38 47 50 57 X
Animal 3 c 31 37 33 41 34 A 37 41 41
Animal 5 c 28 39 41 39 45 38 40 43 45
Animal 6 c 31 47 39 46 42 44 37 46 37
Animal 7 c 36 56 48 47 46 49 47 50 54
Animal 9 c 34 36 45 45 40 43 42 a2 45
Animal 10  C 36 67 50 X X 64 65 65 X
Animal11  C 27 31 37 30 37 37 38 36 37
Animal 12  C 35 39 42 44 45 45 46 49 45
Animal 14 C 36 48 X 44 45 44 44 45 48
MEDIA 31,18 4330 41,22 40,20 4120 4473 4409 4691 43,67
DP 471 1128 565 623 408 738 818 815 541

EPM 1,42 3,57 1,88 1,97 1,29 2,22 2,47 2,46 1,80
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Anexo 13: Valores individuais, médias desvios-padrdo e erros-padrdo da média do PaO, dos caes

anestesiados por infusdo continua, com uma dose fixa de propofol associada a trés doses de

alfentanil: 0,5ug/kg/min (Dose A); 1ug/kg/min (Dose B) e 2ug/kg/min (Dose C).

Dose  Antes v 15 30 45 60 75 9 120

Indut;ao min min min min min min min min
Animal 1 A X 300 310 328 306 315 311 277 285
Animal 2 A 104 282 329 272 305 296 317 315 330
Animal 3 A 101 X 165 99 205 295 332 351 320
Animal 4 A 101 326 361 382 398 367 368 345 358
Animal 5 A 38 X 123 104 100 69 225 225 71
Animal 6 A 95 X 289 287 134 304 301 296 339
Animal 7 A 122 53 201 191 274 301 286 306 289
Animal 9 A X X X X X X X X X
Animal10 A 110 298 300 350 348 353 371 373 398
Animal 11 A 118 326 337 318 328 344 343 322 349
Animal12 A 113 304 249 256 352 305 281 298 304
Animal 14 A 92 287 242 290 304 248 257 293 262
MEDIA 99,50 272,0 264,18 261,5 27518 290,6 308,36 309,1 300,45
DP 23,34 89,92 7574 93,68 9158 8040 4496 39,99 85,11
EPM 7,38 31,79 22,84 28,24 27,61 24,24 1355 12,06 25,66

bose AMES B 15 30 45 G0 75 90 120

Indugao min min min min min min min min
Animal 1 B 121 X 373 357 359 357 388 376 349
Animal 2 B 122 176 191 276 276 306 309 318 306
Animal 3 B 91 272 231 325 261 342 121 273 261
Animal 4 B 101 293 272 293 277 108 244 294 301
Animal 5 B 115 X 33 270 316 308 319 322 325
Animal 6 B 129 353 333 352 358 334 357 391 387
Animal 7 B 134 X X 201 279 X X X X
Animal 9 B 108 299 297 297 285 305 323 302 326
Animal10 B 102 333 350 300 302 346 296 325 318
Animal1l B X 416 428 410 453 417 423 409 424
Animal12 B X X X X X X X X X
Animal14 B X X X X X X X X X
MEDIA 113,67 3060 312,11 3081 3166 3136 297,78 3344 3330
DP 1421 7451 7295 57,11 58,74 8462 8264 46,72 78,38
EPM 474 28,16 2432 18,06 1857 2821 27,55 1557 16,13

Dose ~ Antes v 15 30 45 60 75 9 120

Indugao min min min min min min min min
Animal 1 c 136 312 X 313 231 276 227 271 258
Animal 2 c 107 X 348 308 304 221 217 226 X
Animal 3 c 112 341 318 313 330 361 322 367 362
Animal 5 c 99 299 283 350 366 381 351 350 333
Animal 6 c 101 216 266 282 284 276 278 292 247
Animal 7 c 89 157 189 213 210 224 222 229 245
Animal 9 c 114 255 271 279 232 292 290 326 317
Animal 10  C X 338 371 364 334 374 361 184 X
Animal11  C 135 217 227 252 255 236 266 235 248
Animal 12  C 71 275 305 287 312 280 287 237 260
Animal 14 C 104 259 X 335 300 340 292 308 303
MEDIA 106,80 266,9 286,44 299,6 287,09 2964 283,0 2750 28589
DP 1952 58,73 56,98 43,62 4950 59,12 48,89 5825 73,79
EPM 6,17 1857 18,99 13,15 14,93 17,82 14,74 17,56 14,60
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Anexo 14: Valores individuais, médias desvios-padrdo e erros-padrdo da média do Bicarbonato (HCO3) dos
cdes anestesiados por infusdo continua, com uma dose fixa de propofol associada a trés doses de

alfentanil: 0,5ug/kg/min (Dose A); 1ug/kg/min (Dose B) e 2ug/kg/min (Dose C).

Dose AMes 5 15 30 45 & 75 %0 120

Indut;ao min min min min min min min min
Animal 1 A X 186 197 20 205 19,9 19 201 201
Animal 2 A 205 21,6 199 209 208 197 218 222 20,6
Animal 3 A 18,1 X 172 189 169 186 175 171 20,1
Animal 4 A 19,2 20 179 175 13 186 178 189 189
Animal 5 A 18 X 124 115 127 139 138 124 125
Animal 6 A 21,9 X 207 172 19 195 165 168 16,3
Animal 7 A 207 201 21,9 21,9 234 233 241 213 243
Animal 9 A X X X X X X X X X
Animal10 A 15 183 176 17,8 18,2 18 172 172 157
Animal 11 A 21,7 233 232 223 23 228 226 223 224
Animal12 A 232 203 202 203 237 181 188 218 21
Animal 14 A 22,5 24 243 262 269 251 28 293 284
MEDIA 20,08 20,78 1864 19,50 19,83 19,77 19,74 19,95 20,03
DP 251 206 480 371 446 305 403 432 431
EPM 080 073 145 1,12 134 092 121 130 1,30

pose AMES  ® 15 30 45 G0 75 90 120

Indugao min min min min min min min min
Animal 1 B 16,6 X 17,7 167 16,7 17 173 161  17.2
Animal 2 B 22 19 19 22 181 20 147 154 14
Animal 3 B 21,7 182 164 188 198 20,9 20 193 1938
Animal 4 B 223 223 265 253 251 167 231 266 259
Animal 5 B 15,7 X 183 17,7 183 17,7 18 182 174
Animal 6 B 209 199 194 206 21,4 203 192 198 19,7
Animal 7 B 21,6 X X 234 25 X X X X
Animal 9 B 21 199 209 205 208 148 208 197 193
Animal10 B 227 194 205 21,4 21 21,5 215 204 165
Animal1l B 144 147 16 149 156 147 141 131 136
Animal12 B X X X X X X X X X
Animal14 B X X X X X X X X X
MEDIA 19,89 19,06 19,41 20,13 20,18 1929 18,74 1873 18,16
DP 308 230 314 316 318 376 302 38 3,68
EPM 097 087 105 100 101 125 101 128 123

Dose AMes 5 15 30 45 60 75 90 120

Indugao min min min min min min min min
Animal 1 c 179 173 X 169 184 181 136 185 16,7
Animal 2 c 17,5 X 186 173 171 193 208 226 X
Animal 3 c 21,2 202 188 21,6 193 245 226 231 235
Animal 5 c 201 195 21,7 218 26 212 209 227 218
Animal 6 c 185 204 167 189 169 18 153 189 156
Animal 7 c 134 146 139 134 125 117 10,7 107 11
Animal 9 c 245 195 222 221 215 228 226 218 221
Animal 10  C 18,8 22 205 222 246 176 21,7 164 X
Animal11 ~ C 197 155 172 168 205 194 185 186 19
Animal 12  C 26 255 253 269 268 27,2 27,2 287 272
Animal 14 C 25 21,3 X 228 239 235 215 236 23,6
MEDIA 20,24 19,58 19,43 20,06 20,68 20,30 1958 2051 20,06
DP 374 319 340 3,77 440 419 471 466 4,9

EPM 1,13 1,01 1,13 1,14 1,33 1,26 1,42 1,41 1,65
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Anexo 15: Valores individuais, médias desvios-padrdo e erros-padrdo da média do Cortisol dos caes

anestesiados por infusdo continua, com uma dose fixa de propofol associada a trés doses de

alfentanil: 0,5ug/kg/min (Dose A); 1ug/kg/min (Dose B) e 2ug/kg/min (Dose C).

Dose  Antes 30 60 90 120 150 180 240

Indugdo  min min min min min min min
Animal 1 A X 029 04 101 052 529 522 644
Animal 2 A 142 071 045 04 026 501 676 538
Animal 3 A 2,03 1,03 047 032 039 167 123 174
Animal 4 A 068 017 035 028 373 51 826 1509
Animal 5 A 15 058 031 379 407 36 127 1
Animal 6 A 08 038 037 036 037 09 436 301
Animal 7 A 288 1,1 065 066 057 042 224 1728
Animal 9 A 293 105 083 053 093 092 099 534
Animal 10 A 216 068 062 069 069 073 353 55
Animal11 A 139 09 057 01 122 499 829 901
Animal12 A 341 249 084 043 065 106 062 085
Animal 14 A 218 151 101 15 1,99 497 715 10,5
MEDIA 1,94 091 057 084 127 289 416 540
DP 088 063 022 1,00 1,32 208 293 434
EPM 027 018 006 029 038 060 085 1725

Dose  Antes 30 60 9 120 150 180 240

Indut;ao min min min min min min min
Animal 1 B 552 374 222 157 128 127 09 093
Animal 2 B 183 117 058 384 198 75 827 628
Animal 3 B 13 112 077 08 329 369 363 3,06
Animal 4 B 293 069 059 04 03 025 027 X
Animal 5 B 148 078 068 133 087 427 1203 9,69
Animal 6 B 162 043 065 327 201 758 645 X
Animal 7 B 102 049 045 039 031l 067 484 559
Animal 9 B 11 067 052 026 044 243 599 526
Animal 10 B 39 093 062 1,1 067 18 855 1253
Animal 11 B 111 047 055 324 156 657 247 187
Animal 12 B 052 034 025 091 091 365 339 237
Animal 14 B 138 128 059 118 185 275 309 3,95
MEDIA 198 101 071 153 129 354 500 5,15
DP 145 091 049 123 089 254 342 363
EPM 042 026 014 035 026 073 099 115

Dose  Antes 30 60 90 120 150 180 240

Indut;ao min min min min min min min
Animal 1 c 301 207 093 491 181 63 74 644
Animal 2 c 242 1,04 036 045 063 18 667 1241
Animal 3 c 064 055 041 042 299 517 1127 683
Animal 5 c 174 121 075 312 851 255 518 892
Animal 6 c 088 034 1,23 511 78 918 184 1041
Animal 7 c 015 0,35 X 173 063 487 553 34
Animal 9 c 371 133 083 058 352 55 261 172
Animal 10  C 247 091 054 083 216 285 705 544
Animal 11 c 057 1,4 325 23 091 536 426 883
Animal 12 c 329 157 142 273 143 117 092 1,06
Animal14  C 14 113 071 103 135 444 78 93
MEDIA 184 107 104 211 289 447 701 661
DP 121 052 084 171 276 229 467 357
EPM 037 016 027 052 083 069 141 108
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Anexo 16: Valores individuais da resposta ao estimulo elétrico dos cées anestesiados por infusdo continua,

com uma dose fixa de propofol associada a trés doses de alfentanil: 0,5ug/kg/min (Dose A);

1ug/kg/min (Dose B) e 2ug/kg/min (Dose C).
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Anexo 17: Valores individuais, médias desvios-padrdo e erros-padrao do tempo para recuperagédo dos caes
anestesiados por infusdo continua, com uma dose fixa de propofol associada a trés doses de

alfentanil: 0,5ug/kg/min (Dose A); 1ug/kg/min (Dose B) e 2ug/kg/min (Dose C).

Inicio Levantamento Decubito

Dose (\:lggiirlglge:\j: Desmame Extubacéo cabeca external Quadrupedal
Animal 1 A 32 1 5 60 60 65
Animal 2 A 2 1 6 11 17 25
Animal 3 A 40 2 3 5 10 25
Animal 4 A 1 1 5 15 70 72
Animal 5 A X 1 2 15 20
Animal 6 A 3 1 5 15 16 16
Animal 7 A 40 1 1 12 15 17
Animal 9 A 35 1 1 6 14 14
Animal 10 A X X 1 8 9 9
Animal 11 A 20 1 1 11 21 23
Animal 12 A X X 2 8 20 20
Animal 14 A 3 3 4 25 50 55
MEDIA 19,56 1,33 2,92 14,83 26,42 30,08
DP 17,43 0,70 1,98 15,41 20,97 21,27
EPM 5,81 0,10 0,57 4,45 6,05 6,14
Inicio L
Dose (\:lgggirloalge:\jt; Desmame Extubacéo Levcagllje;r;:nto 2§f::1|;? Quadrupedal
Animal 1 B 20 5 15 60 60 80
Animal 2 B 7 4 7 30 50 58
Animal 3 B 6 1 5 7 13 15
Animal 4 B 10 7 10 25 30 40
Animal 5 B 3 2 4 40 65 65
Animal 6 B 1 3 6 43 43 46
Animal 7 B 3 1 5 20 25 25
Animal 9 B 3 3 6 15 17 28
Animal 10 B X X 2 10 10 18
Animal 11 B 20 1 1 20 25 26
Animal 12 B 2 1 2 8 15 15
Animal 14 B 3 8 9 27 52 57
MEDIA 6,50 3,50 6,00 25,42 33,75 39,42
DP 6,87 2,51 3,93 15,92 19,41 21,68
EPM 1,98 0,79 1,13 4,60 5,60 6,26
Inicio L
Dose é/g:[tirlglgfajt; Desmame Extubacéo Lev::lt)aer;ae nto Deif;rl:";? Quadrupedal
Animal 1 C 1 7 60 90 90 100
Animal 2 C 5 6 8 35 45 55
Animal 3 C 1 3 5 13 31 33
Animal 5 C 3 6 20 60 70 70
Animal 6 C 4 10 25 65 70 70
Animal 7 C 5 2 6 17 25 67
Animal 9 C 3 5 18 25 26 26
Animal 10 C 36 1 3 5 5 6
Animal 11 C 13 3 4 15 20 20
Animal 12 C 3 6 10 22 25 25
Animal 14 C 2 8 15 30 70 74
MEDIA 6,91 5,18 15,82 34,27 43,36 49,64
DP 10,19 2,71 16,35 26,36 27,30 29,18

EPM 3,07 0,82 4,93 7,95 8,23 8,80
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Anexo 18: Valores individuais, médias dos pesos (kg) dos cées anestesiados por infusdo continua, com uma
dose fixa de propofol associada a trés doses de alfentanil: 0,5 pg/kg/min (Dose A); 1 pg/kg/min
(Dose B) e 2 pg/kg/min (Dose C).

Dose Peso
Animal 1 A 17,0
Animal 2 A 20,5
Animal 3 A 19,5
Animal 4 A 17,1
Animal 5 A 18,0
Animal 6 A 16,0
Animal 7 A 12,0
Animal 9 A 19,0
Animal 10 A 17,0
Animal 11 A 20,0
Animal 12 A 19,5
Animal 14 A 19,0
MEDIA 17,88
DP 2,33

Antes
Dose Inducao
Animal 1 B 17,0
Animal 2 B 21,0
Animal 3 B 20,0
Animal 4 B 18,0
Animal 5 B 17,8
Animal 6 B 16,0
Animal 7 B 13,0
Animal 9 B 19,5
Animal 10 B 17,0
Animal 11 B 20,3
Animal 12 B 19,5
Animal 14 B 20,0
MEDIA 18,21
DP 2,27

Antes
Dose Inducéo
Animal 1 C 17,5
Animal 2 C 20,0
Animal 3 C 20,0
Animal 5 C 18,0
Animal 6 C 15,5
Animal 7 C 13,5
Animal 9 C 19,5
Animal 10 C 17,0
Animal 11 C 20,2
Animal 12 C 19,5
Animal 14 C 20,5
MEDIA 18,68

DP 2,50
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