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EFEITOS CARDIORRESPIRATORIOS PROMOVIDOS PELO
POSICIONAMENTO TRENDELENBURG REVERSO A CINCO E DEZ GRAUS
EM BEZERROS ANESTESIADOSPELO SEVOFLUORANO

RESUMO - Objetivou-se avaliar os efeitos cardiorrespiratérios promovidos pelo
posicionamento Trendelenburg reverso (PTR) cinco e dez graus em bezerros
anestesiados pelo sevofluorano. Foram utilizados oito bezerros machos da raca
holandesa com idade média de 12+2 meses. Em uma primeira etapa, a
concentracéo alveolar minima do sevofluorano (CAMsevo) foi determinada para
cada animal utilizando-se estimulo elétrico como modelo algico. Na segunda
etapa, foram avaliados os efeitos cardiorrespiratorios promovidos pelo PTR.
Para isso, os bezerros foram contidos por meio de cordas e posicionados em
decubito dorsal na mesa cirargica sem inclinacao (GO0), ou inclinada cinco (G5)
ou dez (G10) graus no posicionamento Trendelenburg reverso. A anestesia foi
induzida com sevofluorano 8V% diluido em oxigénio (5 L/min) por meio de
mascara facial e mantida com sevofluorano 1,3 CAM. As variaveis
cardiorrespiratdorias foram avaliadas imediatamente apdés o periodo de
preparacdo (M40) e apos 30, 60, 120 e 180 minutos (M70, M100, M160 e
M220, respectivamente). A mistura arteriovenosa foi maior no M40 do G10 em
relacdo ao GO e ao G5. O indice de consumo de oxigénio e a taxa de extracao
de oxigénio foram menores no M40 do G10 em relacdo ao GO e ao G5 e no
M100, M160 e M220 em relacdo ao G5. Nao houve diferenca significativa para
as demais variaveis cardiorrespiratorias estudadas. O posicionamento
Trendelenburg reverso cinco e dez graus ndo melhorou os parametros

cardiorrespiratérios em bezerros anestesiados pelo sevofluorano.

Palavras-Chave: anestesia por inalacdo, gasometria, hemodinamica,

ventilagdo pulmonar, cefaloaclive.
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CARDIORRESPIRATORY EFFECTS PROMOTED BY REVERSE
TRENDELENBURG POSITION AT FIVE AND TEN DEGREES IN
SEVOFLURANE-ANESTHETIZED CALVES

SUMMARY —The aim of this study was to assess the cardiorespiratory effects
of the reverse Trendelenburg position (RTP) at five and ten degrees in
sevoflurane-anesthetized calves. Eight male Holstein calves aged 12+2 months
were included in the study. At the first phase of the experiment, the minimum
alveolar concentration of sevoflurane (MACse,) was determined through
electrical stimulation for each animal. At the second phase, the
cardiorespiratory effects of the RTP were assessed. The subjects were
restrained in dorsal recumbency on the surgical table tilted at 0° (GO0), 5° (G5) or
10° (G10) in the reverse Trendelenburg position. Induction to anesthesia was
produced with 8% sevoflurane in 5L/minute oxygen delivered through facial
mask. The anesthesia was then maintained at 1.3 MACseo. Cardiorespiratory
variables were obtained after instrumentation (M40) and at 30, 60, 120 and 180
minutes (M70, M100, M160 and M220 respectively). The venous admixture was
greater at M40 in G10 compared to GO and G5. Oxygen consumption and
extraction were significantly lower at M40 in G10 compared to GO and G5, as
well as at M100, M160 and M220 compared to G5 only. No differences were
found between groups for the other variables. Reverse Trendelenburg position
at five and ten degrees did not improve cardiorespiratory parameters in

sevoflurane-anesthetized calves.

Key-words: anesthesia, inhalation, blood gas analysis, hemodynamics,
pulmonary ventilation, head-up tilt.
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1. INTRODUCAO

Os animais de grande porte, como bovinos e equinos Sao
particularmente mais susceptiveis a hipoventilacdo e hipoxemia durante o
decubito (KLEIN; FISHER, 1988; MANSEL; CLUTTON, 2008;
SCHATZMANN et al. 1982; TAGAWA et al. 1994). Alguns fatores, como
distarbios na ventilacdo-perfuséo e shunts pulmonares séo elencados como
causadores destas alteracfes (WAGNER et al .1990).

O deslocamento cranial do diafragma impulsionado pelo grande
volume dos 6rgdos abdominais é um dos principais responsaveis pelos
disturbios na ventilacdo-perfusdo quando o animal € posicionado em
decubito dorsal, por causar compressao de por¢cdes pulmonares e reducéo
da capacidade residual, alterando o fluxo sanguineo e diminuindo ou
eliminando a ventilacdo nessas areas (KLEIN; FISHER, 1988; PYPENDOP;
STEFFEY, 2001; SCHATZMANN et al. 1982; TAGAWA et al. 1994;
WAGNER et al. 1990). Além disso, essa compressao também pode afetar a
veia cava caudal, reduzindo o retorno venoso e o débito cardiaco (KLEIN;
FISHER, 1988; MEYER et al. 2010).

Adicionalmente, a associacdo de decubito a anestesia pode agravar
ainda mais essas alteracoes, pelo fato da anestesia inalatéria promover
depressao cardiorrespiratdria dose dependente (ARAI et al. 2005; KERR et
al. 2007; STEFFEY; MAMA, 2007).

Uma alternativa utilizada na medicina para diminuir a compresséao dos
orgaos abdominais sobre o diafragma durante procedimentos cirdrgicos em
pacientes humanos posicionados em decubito dorsal é a inclinacdo cranial
da mesa cirargica (posicionamento Trendelenburg reverso - PTR). Estudos
mostram que o PTR melhorou significativamente a funcdo respiratéria em
pacientes obesos anestesiados para procedimentos cirargicos abdominais,
comparados ao decubito dorsal classico, sem inclinagdo (BOYCE et al.
2003; PERILLI et al. 2000; PERILLI et al. 2003). Mas, por outro lado, foi

verificado também que o PTR pode comprometer a funcdo cardiovascular
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por acentuar a reducdo no retorno venoso e, consequentemente no débito
cardiaco (ARTUSO et al. 2005; HAZEBROEK; BONJER, 2006; HIRVONEN
et al. 2000; PERILLI et al. 2003).

Meyer et al. (2010) relataram a utilizacdo da inclinacdo cranial da
mesa cirdrgica em bovinos para minimizar os efeitos do decubito dorsal na
funcd@o pulmonar, reduzindo a pressao do rumen sobre o diafragma. Porém,
nao foram encontrados na literatura cientifica consultada, estudos relatando
0s possiveis efeitos cardiorrespiratorios do PTR em bovinos anestesiados.

Sendo assim, objetivou-se com este estudo avaliar os efeitos
cardiorrespiratérios (cardiovasculares, ventilatérios, hemogasométricos e
indices de oxigenacado) promovidos pelo posicionamento Trendelenburg
reverso cinco e dez graus em bezerros anestesiados pelo sevofluorano. A
hipétese aventada foi que o posicionamento Trendelenburg reverso
melhoraria as variaveis ventilatérias, hemogasométricas e os indices de
oxigenacado avaliados, mas poderia piorar as variaveis cardiovasculares. E
que tanto a melhora das variaveis ventilatorias, hemogasométricas e indices
de oxigenacdo quanto a piora cardiovascular seriam mais pronunciados no
grupo dez graus.

Secundariamente objetivou-se também determinar a concentracao
alveolar minima do sevofluorano em bezerros machos da raca holandesa

com idade média de 12 meses.
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2. REVISAO DE LITERATURA

2.1. Efeitos do decubito dorsal

Embora a maioria dos procedimentos cirdrgicos em bovinos seja
realizada com o0s animais em posicdo quadrupedal, para alguns
procedimentos pode ser requerida a adocdo do decubito dorsal (MEYER et
al. 2010; VESAL et al. 2011).

O decubito dorsal, mesmo em bovinos apenas contidos fisicamente, é
associado a disfuncéo cardiorrespiratéria (KLEIN; FISHER, 1988; MEYER et
al. 2010; TAGAWA et al. 1994; WAGNER et al. 1990). As alteracoes
cardiorrespiratorias proporcionadas pelo decubito dorsal sdo atribuidas ao
aumento do desequilibrio entre ventilacdo-perfusédo e a “shunts”
intrapulmonares que diminuem o volume pulmonar e a redistribuicdo
sanguinea (KLEIN; FISHER, 1988; MEYER et al. 2010; WAGNER et al.
1990).

Seus efeitos relatados no sistema cardiovascular incluem: auséncia
de alteracdo (MEYER et al. 2010; TAGAWA et al. 1994; WAGNER et al.
1990) ou aumento da frequéncia cardiaca (KLEIN; FISHER, 1988);
diminuicdo do débito cardiaco em torno de 15% em bezerros (MEYER et al.
2010) e de 25% em bovinos adultos (WAGNER et al. 1990); diminuicdo do
indice sistdlico e aumento da resisténcia vascular (MEYER et al. 2010);
diminuicdo da pressdo média da artéria pulmonar e auséncia de alteracdes
na pressao arterial (MEYER et al. 2010; TAGAWA et al. 1994; WAGNER et
al. 1990); e na presséao venosa central (TAGAWA et al. 1994).

No sistema respiratorio, promoveu manutencdo (WAGNER et al.
1990) ou aumento da frequéncia respiratéria (KLEIN; FISHER, 1988;
MEYER et al. 2010) e reducéo do volume corrente (MEYER et al. 2010). No
estudo de Watney (1986), foi relatado, por meio de evidéncias radiograficas,
que a ventilacdo de algumas areas pulmonares foi reduzida apos a adocéo
do decubito dorsal e que a diminuicdo da capacidade residual funcional com
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o inicio do decubito e anestesia geral pode ser rapidamente acentuada
atingindo até 50 a 70%.

Com relacdo as variaveis hemogasomeétricos, o decubito dorsal néo
proporcionou alteragcbes (MEYER et al. 2010; TAGAWA et al. 1994;
WAGNER et al. 1990) ou promoveu diminuicdo da presséo parcial de dioxido
de carbono no sangue arterial (KLEIN; FISHER, 1988). Da mesma forma,
nao alterou (MEYER et al. 2010) ou promoveu diminui¢cdo da pressao parcial
de oxigénio no sangue arterial (KLEIN; FISHER, 1988; WAGNER et al. 1990)
e diminuiu o pH e a diferenca de bases (KLEIN; FISHER, 1988). Além disso,
foram verificados reducéo da oferta e do consumo e manutencao da taxa de
extracdo de oxigénio (MEYER et al. 2010).

Animais de grande porte como bovinos, quando posicionados em
decubito dorsal, sdo particularmente susceptiveis a compressédo de por¢des
pulmonares devido ao peso das visceras abdominais no diafragma, sendo
um dos fatores predisponentes as alteracdes citadas (KLEIN; FISHER, 1988;
WAGNER et al. 1990; WATNEY, 1986). Adicionalmente, pode ocorrer
compressdo da veia cava caudal, contribuindo para a reducdo do retorno
venoso e do débito cardiaco (KLEIN; FISHER, 1988).

O decubito por tempo prolongado pode intensificar ainda mais essa
compressdo, uma vez que 0s gases oriundos da fermentacdo ruminal nao
sao eliminados neste posicionamento. Adicionalmente, no estudo de Blaze
et al. (1988) foi relatado que a falha em manter os animais em jejum antes
da anestesia geral em decubito dorsal, ocasionou aumento mais
pronunciado da diferenca de tenséo entre o oxigénio alveolar e o arterial e
da resisténcia pulmonar, bem como reducao da presséo parcial de oxigénio
no sangue arterial e da complacéncia dinamica.

Da mesma forma, a associacdo de decubito dorsal a anestesia
inalatoria também intensifica as alteracdes cardiorrespiratérias. Um dos
fatores predisponentes para isso € a diminui¢cdo da vasoconstricdo pulmonar
hipoxica promovida pela anestesia inalatoria (WAYNE; KERR, 2007). A

vasoconstricdo pulmonar hipoxica € uma resposta protetora do pulméo, que
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tende a desviar o fluxo sanguineo das areas pouco ventiladas, sendo uma
resposta bem pronunciada em bovinos (KLEIN; FISHER et al. 1988;
WAGNER et al. 1990).

2.2. Posicionamento Trendelenburg reverso (PTR)

Em meados de 1860 o cirurgido urolégico alemao Friedrich
Trendelenburg popularizou o posicionamento que levaria seu nome
(WILCOX; VANDAM, 1988). Trendelenburg descreveu que a elevacdo da
pelve do paciente em relacdo ao térax causava o deslocamento das visceras
abdominais em relacdo ao diafragma, propiciando melhor visdo do campo
cirdrgico para procedimentos mais distais na pelve (BERNSTEIN et al.
1999).

Essa posicdo é obtida pela colocacdo do paciente em cefalodeclive
com inclinacdo que pode variar de 10 a 30° e € utilizada para procedimentos
cirdrgicos pélvicos (ginecologicos, urologicos e alguns outros) (LEME et al.
2002).

No inicio do século XX a posi¢cdo de Trendelenburg foi descrita para
promover o deslocamento do sangue dos membros pélvicos com o objetivo
de melhorar o retorno venoso em paciente em choque hemorragico. Essa
manobra ficou conhecida como “auto-transfusdo”, aumentando a pré-carga,
0 volume sistélico e o débito cardiaco. Atualmente, as diretrizes para
primeiro atendimento de pacientes em quadro de choque indicam que néo
ha evidéncias de melhora dos parametros circulatérios que justifiquem a
utilizacao da posicao de Trendelenburg nessa situacdo (HALM, 2012).

Segundo Hofmeister (2008) a posicdo de Trendelenburg promove
alteracdo da funcdo pulmonar em equinos por intensificar a projecao das
visceras abdominais sobre o diafragma, ja provocada pelo decubito dorsal,
acentuando a diminuicdo da capacidade residual funcional, o aumento da
disfuncdo da relagéo ventilacdo/perfuséo, além do aumento de atelectasias e
da reducéo da complacéncia pulmonar.
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ModificagOes da posicdo original tém sido utilizadas, dentre elas, o
posicionamento Trendelenburg reverso, no qual o paciente € posicionado em
cefaloaclive (WILCOX; VANDAM, 1988). Este posicionamento causa
deslocamento caudal dos 6rgados abdominais facilitando o acesso cirargico
ao abdome superior (KASSEN et al. 2011), sendo comumente utilizado em
humanos para cirurgias como colecistectomia laparoscopica e bariatrica
(ARTUSO et al. 2005; BOYCE et al. 2003; PERILLI et al. 2000; PERILLI et
al. 2003). E utilizado também para procedimentos cirirgicos da cabeca e
pescoco (craniotomias, cirurgias oftdlmicas e de tiredide) por promover
diminuicdo de hemorragias e diminui¢cdo da presséao intraocular (ROLIGHED
LARSEN et al. 2002; TANKISI et al. 2002; TANKISI; COLD, 2007,
TOMINAGA; NAKAHARA, 2006); bem como na prevencdo de
broncoaspiracéo de material regurgitado ou vomitado.

Além das indicacdes citadas anteriormente, o PTR melhora a funcéo
pulmonar e a oxigenacdo em pacientes obesos anestesiados, pois, promove
diminuicdo da compressao exercida pelos 6rgdos abdominais sobre o
diafragma (BOYCE et al. 2003; PERILLI et al. 2000; PERILLI et al. 2003;
SRIVASTAVA; NIRANJAN, 2010). Mas, por outro lado, pode promover
alteracdes hemodinamicas como diminui¢éo do retorno venoso, da pré-carga
e do débito cardiaco (HIRVONEN et al. 2000; PERILLI et al. 2003).
Adicionalmente, pode aumentar a pds-carga devido ao aumento da pressao
arterial média, resisténcia vascular sistémica e pulmonar. A diminuicdo do
retorno venoso também facilita o acumulo de sangue nas extremidades
inferiores e predispde a trombose venosa profunda (HAZEBROEK; BONJER
2006; SRIVASTAVA; NIRANJAN, 2010).

O PTR tem sido citado em grandes animais para procedimentos
diagndsticos e cirdrgicos da coluna cervical (PRANGE et al. 2011; PRANGE
et al. 2012); cirurgias de hérnia diafragmatica (MCMASTER et al. 2014;
ROMERO; RODGERSON, 2010) e biopsia hepatica (KASSEN et al. 2011),
além de ser um posicionamento que ajuda a limitar a disperséo cranial da
anestesia peridural (MEYER et al. 2010).
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Em medicina veterinaria, sdo poucos 0s estudos que avaliam o0s
efeitos cardiorrespiratorios promovidos pelo PTR. Em um deles, realizado
por Klopfenstein et al. (1998), suinos (21-28kg) anestesiados com infuséo
continua de tiopental, fentanil e pancurénio ndo apresentaram diferencas
cardiovasculares significativas quando posicionados em Trendelenburg
reverso dez graus em comparacdo ao decubito dorsal. Por outro lado,
quando posicionados em Trendelenburg reverso vinte graus, verificou-se
diminuicdo significativa da pressao arterial média, da pressdo meédia da
artéria pulmonar, da pressdo média da artéria pulmonar ocluida, da presséo
venosa central, do débito cardiaco e do fluxo sanguineo hepatico. Shih et al.
(2013) também né&o observaram diferenca significativa no débito cardiaco
em suinos (x40kg) anestesiados com tiletamina, zolazepam e isofluorano no
PTR comparados com decubito dorsal, lateral e Trendelemburg.

Meyer et al. (2010) citam a utilizagdo do PTR entre trés e cinco graus
em bovinos anestesiados para minimizar o efeito do decubito dorsal na
funcdo pulmonar, mas ndo avaliam esses efeitos em comparacdo com o

decubito dorsal sem inclinagdo no seu estudo.

2.3. Sevofluorano

O sevofluorano € o agente halogenado mais recentemente introduzido
na pratica clinica veterinaria e atualmente vem sendo empregado na
manutencdo anestésica de pequenos e grandes animais (DELGADO-
HERRERA et al. 2001).

Uma de suas principais vantagens é 0 seu baixo coeficiente de
particdo sangue/gas (0,68), sendo superior apenas ao do desfluorano (0,4) e
do oOxido nitroso (0,5) (STOELTING, 1999; STRUM; EGER, 1987). Essa
caracteristica permite aumento mais rapido na concentracdo alveolar
durante a inducdo e diminuicdo mais rapida durante a recuperacao,
reduzindo assim os tempos de indugdo e recuperacdo da anestesia. Além
disso, um baixo coeficiente de particdo sangue/gas permite mudanca mais
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rapida da profundidade da anestesia, 0 que aumenta a sua seguranca
(STEFFEY; MAMA, 2007; STOELTING, 1999).

Apresenta maior taxa de metabolizacdo (2 a 5%) quando comparado
ao isofluorano (0,2%), desfluorano (0,02%) e o6xido nitroso (0,004%)
(DELGADO-HERRERA et al. 2001) e em temperaturas elevadas reage com
absorvedores de diéxido de carbono, decompondo-se em cinco compostos
denominados A e B, que sédo encontrados nos circuitos anestésicos e C, D e
E, que sO sdo detectados em sistemas experimentais fechados e aquecidos.
Dentre esses compostos, 0 A demonstrou apresentar alguma toxicidade em
ratos, causando lesdo nos tubulos proximais de maneira dose-dependente
(STOELING,1999). Apesar de este achado ser uma preocupacédo, o0s niveis
encontrados desses compostos durante a administracdo de sevofluorano em
pacientes estdo muito abaixo dos especulados como toxicos (STOELTING,
1999).

Corroborando esses dados, Hikasa et al. (1994) em estudo com
bovinos, nao verificaram alteracbes em parametros hematoldgicos e
bioguimicos durante sete dias ap0s 75 minutos de anestesia com
sevofluorano. Da mesma forma, estudos realizados com seres humanos e
animais, avaliando diferentes concentracdes e tempos de anestesia nao
demonstraram evidéncia de nefro ou hepatotoxicidade apds anestesia com
sevofluorano (FRINK et al. 1992; HIKASA et al. 2000; STEFFEY et al. 2005).
Isso, provavelmente devido a sua baixa solubilidade e rapida eliminagao,
impedindo a exposicdo prolongada a altos niveis desses compostos (FRINK
et al. 1992).

Na literatura corrente os valores da concentracdo alveolar minima
(CAM) para o sevofluorano sédo descritos variando de 2,31 a 2,84V% em
equinos (AIDA et al., 1994; GOZALO-MARCILLA et al. 2013; REZENDE et
al. 2011; STEFFEY et al. 2005), de 1,82 a 2,36V% em caninos (ALVILLAR et
al. 2012; KAZAMA; IKEDA, 1988; MATSUBARA et al. 2009; MORAN-
MUNOZ et al. 2014; SEDDIGH et al. 2009; YAMASHITA et al. 2009), de 2,5
a 3,95V% em felinos (FERREIRA et al. 2011; HIKASA et al. 1997; KO et al.
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2008; LAMONT et al. 2004; SHAUGHNESSY; HOFMEISTER, 2014), de 1,92
a 3,3V% em ovinos (LUKASIK et al. 1998; OKUTOMI et al. 2009) e 2,33V%
em caprinos (HIKASA et al. 1998). Mas, ndo foram encontrados trabalhos
relatando a CAM do sevofluorano em bovinos.

Os efeitos cardiovasculares do sevofluorano s&o relatados como
similares aos do isofluorano, sendo que ambos causam diminuicdo dose
dependente na pressdo arterial sanguinea, no débito cardiaco e na
resisténcia vascular sisttmica em humanos, caninos, caprinos e ovinos
(AIDA et al. 1996; EBERT et al. 1995; HIKASA et al. 1998; HIKASA et
al.2000; MUTOH et al. 1997). Foi relatado aumento da frequéncia cardiaca
em caninos (EBERT et al.1995; MUTOH et al., 1997), mas por outro lado,
estudos com humanos, ovinos e caprinos nao relataram essa alteracao
(EBERT et al. 1995; HIKASA et al., 1998 HIKASA et al. 2000). Em estudo
com bovinos, Hikasa et al. (1994), relataram estabilidade cardiovascular
apos inducdo com atropina, éter gliceril guaiacol e tiopental e manutencao
com sevofluorano entre 1,4 e 2,0V%. Da mesma forma, Greene et al. (2002)
relataram depressao cardiovascular minima em bezerros anestesiados com
3,7V% de sevofluorano.

Semelhante a outros anestésicos inalatorios, o sevofluorano
promoveu depressao respiratéria dose-dependente em caninos, ovinos e
caprinos (HIKASA et al. 1998; HIKASA et al. 2000; JOHNSON et al.1998;
MUTOH et al. 1997). Em estudos com bovinos, a manutencdo com
sevofluorano foi relacionada com estabilidade da frequéncia respiratoria e
diminuicao do volume corrente e minuto (HIKASA et al. 1994).

O sevofluorano n&o apresenta odor forte e pungente, produz
broncodilatagdo em grau similar ao isofluorano e, dentre os anestésicos
inalatorios disponiveis, € 0 que causa menor grau de irritacdo a mucosa do
trato respiratorio superior (NATALINI, 2001), sendo por isso considerado o
anestésico mais indicado para inducdo via mascara facial (DOI; IKEDA,
1993).
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A recuperacdo anestésica com sevofluorano tem sido mais rapida e
de qualidade comparavel ou até superior a do isofluorano em equinos,
ovinos, caninos e bovinos (HIKASA et al. 2000; JOHNSON et al. 1998;
MATTHEWS et al. 1998; SELLERS et al. 2013). No trabalho realizado por
Hikasa et al. (1994), com vacas induzidas com atropina, éter gliceril guaiacol
e tiopental e mantidas com sevofluorano durante 75 minutos, a recuperagao
foi considerada rapida e tranquila, com tempo médio para adocdo do
decubito esternal de 11,3+1,9 minutos e 16,3+3,4 minutos para adocéo da

posicdo quadrupedal.
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3. MATERIAL E METODO

3.1. Animais e grupos experimentais

O estudo foi aprovado pela Comissdo de Etica no Uso de Animais
(CEUA) protocolo n° FOA - 00346-2013.

Foram utilizados oito bezerros machos, da raga holandesa, com idade
média de 12+2 meses e peso meédio de 145+26kg (GO = 142+26; G5 =
149+29 e G10 = 145£26), considerados sadios apos realizacdo de exame
fisico geral e hemograma.

A CAM do sevofluorano para cada bezerro foi determinada na
primeira fase do estudo. Os valores obtidos nessa etapa foram empregados
posteriormente na avaliacdo das variaveis cardiorrespiratorios nos diferentes
grupos experimentais, de modo a minimizar a interferéncia da profundidade
anestésica sobre as variaveis avaliadas.

Para avaliacdo das variaveis cardiorrespiratérias, foram constituidos
trés grupos experimentais denominados grupo 0° (GO), grupo 5° (G5) e
grupo 10° (G10). No GO os bezerros foram mantidos em decubito dorsal sem
inclinagdo da mesa cirurgica, enquanto que no G5 e no G10 os bezerros
foram mantidos em decubito dorsal com a mesa inclinada em cefaloaclive de
cinco e dez graus, respectivamente (posicionamento Trendelenburg reverso
a cinco e dez graus) (Figura 1 e 2).

Dos oito animais que participaram do estudo, cinco foram
anestesiados em trés ocasides, participando dos trés grupos experimentais e
trés animais foram anestesiados em duas ocasides, participando somente do
GO e G5 (GO n=8; G5 n=8; G10 n=5). As anestesias do GO e do G5 foram
realizadas primeiramente com a ordem estabelecida aleatoriamente e as do
G10 foram realizadas por ultimo. Foi respeitado um intervalo minimo de sete
dias entre cada procedimento. Para todos os procedimentos anestésicos foi

estabelecido jejum solido e hidrico de 24 e 12 horas, respectivamente.



FIGURA 1 - Imagem fotografica da mesa cirlrgica sem

inclinagéo (A), inclinada a cinco graus (B) e a
dez graus (C). Detalhe do nivel em plastico

acoplado ao gabarito em madeira (D).
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FIGURA 2 — Imaemfotoéfica iustrando os animais
posicionados em decubito dorsal com a
mesa cirdrgica sem inclinacdo (A); e no
posicionamento Trendelenburg reverso a

cinco graus (B); e a dez graus (C).
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3.2. Protocolo experimental
3.2.1. Determinagdo da concentragdo alveolar minima do
sevofluorano

Para a determinacdo da CAM do sevofluorano, os animais foram
posicionados em decubito lateral direito e a inducdo anestésica foi realizada
com sevofluorano' administrado através de maéscara facial em fracdo
inspirada de 8V% (ETsevo=8V%) diluido em oxigénio com fluxo de 5 L/min
utilizando um circuito anestésico valvular com reinalacéo parcial de gases® A
mascara permaneceu até a perda de tdnus mandibular e reflexo
laringotraqueal quando, entdo, foi procedida a intubagédo traqueal. Ato
continuo, a sonda foi diretamente conectada ao mesmo sistema utilizado na
inducdo anestésica e a manutencdo da anestesia foi inicialmente ajustada
para 2,6V% (ETsevo=2,6V%) e fluxo diluente de oxigénio de 20mL/kg/min.

Durante a manutencdo anestésica foi realizada ventilagdo controlada
com pressdo positiva intermitente®, sendo a pressdo inspiratéria maxima
regulada inicialmente em 15 cmH,O e a frequéncia respiratoria em sete
movimentos por minuto (mov/min), sendo ajustada posteriormente, se
necessario, com o objetivo de manter os valores de ETCO, entre 35 e 45
mmHg durante toda a determinacdo da CAM.

Na veia jugular esquerda foi posicionado um cateter 16G* para
administracdo de solucdo de Ringer com lactato® na taxa de 5 mL/kg/h por
meio de bomba de infusdo peristaltica®. Outro cateter 22G’foi introduzido na
artéria auricular esquerda para mensuracao das pressodes arteriais sistolica,
diastolica e média (PAS, PAD e PAM). A PAM foi mantida acima de 70

Sevocris - Cristalia Produtos Quimicos e Farmacéuticos Ltda. Sdo Paulo, SP.

2 Aparelho de anestesia Conquest Big - HB Hospitalar Ind. e Com. Ltda. Sdo Paulo, SP.
% Ventilador Conquest Microprocessado - HB Hospitalar Ind. e Com. Ltda. S&o Paulo, SP.
“ Cateter Intracath 16G - Becton, Dickinson Ind. Cirtrgicas Ltda. Juiz de Fora, MG.

® Equiplex industria farmacéutica. Aparecida de Goiania,GO.

® Bomba de infuséo peristatica ST550T2 - Samtronic. S&o Paulo, SP.

" Cateter Insyte 22G - Becton, Dickinson Ind. Cirdrgicas Ltda. Juiz de Fora, MG.
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mmHg durante a determinacdo da CAM e, quando esta ndo atingia esse
valor, procedeu-se ao aumento da taxa de infusdo para 10 mL/kg/h ou
aplicacao de bolus de fluido (15 mL/kg durante 10 minutos) até que o valor
minimo de pressdo adotado fosse alcancado e mantido por pelo menos 15
minutos.

A temperatura corporea foi mensurada continuamente por meio de
termémetro esofagico digital®. Objetivou-se manté-la acima de 37,5°C, para
isso, caso necessario, foi utilizado insuflador de ar aquecido®.

A concentragdo expirada do sevofluorano foi aferida em analisador
digital de gases' cujo sensor foi adaptado & extremidade da sonda
orotraqueal e foi mantida estavel durante 15 minutos antes de cada
alteracdo de concentragcdo para que houvesse equilibrio entre a
concentracdo do anestésico no ar alveolar, sangue e cérebro antes do inicio
da deflagracdo dos estimulos elétricos para a determinacdo da CAM.

Como modelo de estimulo algico foram utilizados dois eletrodos,
conectados em agulhas posicionadas no espaco subcutaneo, na regiao do
radio esquerdo, cinco centimetros abaixo da articulagdo do cotovelo e
distantes cinco centimetros entre si. Utilizou-se tenséo elétrica de 50V em 50
ciclos/segundo de 10 milissegundos (VALVERDE et al. 2003), gerada por
estimulador elétrico'*. O ciclo foi constituido por dois estimulos curtos
seguidos de dois estimulos continuos aplicados de dois a trés segundos,
com cinco segundos de intervalo entre os quatro estimulos aplicados a cada
momento.

A avaliagdo da resposta ao estimulo elétrico foi baseada na
orientacao de Ewing et al. (1993), sendo considerada positiva quando houve
duas ou mais flexdes consecutivas e evidentes de membro ou de pescogo e

flexdo sustentada do pescoco. Nao foram consideradas como resposta

8 Monitor 2020 - Dixtal. Manaus, AM.
°Sistema com ar quente TC3000 - Gaymar industries, New York, NY, EUA.
OMonitor 2020 - Médulo Analisador de Gases — Dixtal. Manaus, AM.

! Eletroestimulador Grass-S48 - Astromed Inc. Los Angeles, CA, EUA.
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positiva: flexdes Unicas ou repetidas e discretas de membro ou pescoco,
movimentos mastigatérios ou de degluticdo, tosse, alteragdes simpaticas ou
quaisquer movimentos nao coincidentes com o estimulo elétrico.

ApOs o estimulo e, sendo a resposta considerada negativa, a
concentracéo foi reduzida em 0,2%. Aguardando-se mais 15 minutos para a
estabilizacdo do plano para aplicagdo de novo estimulo elétrico, e sendo
esta novamente negativa, o procedimento foi repetido até que se obteve o
primeiro valor de concentracdo, no qual houve resposta motora positiva.
Esta foi entdo elevada em 0,1% e novo estimulo foi efetuado até que uma
resposta negativa fora obtida. A CAM foi considerada como a média
aritmética da menor concentragcdo capaz de produzir resposta motora
negativa e da maior concentracdo que produzir uma resposta positiva
(QUASHA et al. 1980).

Os valores de CAMsgyo foram corrigidos para valores
correspondentes ao nivel do mar pela seguinte equacédo: CAMsgvo (nivel do
mar) = (CAMsgyvo X 750) / 760

No qual: 760 = valor de pressao atmosférica média ao nivel do mar
(mmHg)

750 = valor de pressao atmosférica na cidade de Aracatuba (mm Hg).

3.2.2. Avaliacdo cardiorrespiratoria com 0s animais posicionados
em decubito dorsal e no posicionamento Trendelenburg
reverso a cinco e dez graus.

Previamente ao inicio do protocolo experimental, os animais foram
contidos fisicamente para realizacdo da tricotomia na regiao da veia jugular
esquerda, para a implantacéo do introdutor'? do cateter de Swan-Ganz e da
artéria auricular esquerda, para introducdo um cateter (22G), para
mensuracao da PAS, PAD e PAM e colheita de sangue para realizacao da

hemogasometria.

12 Introdutor percutaneo Intro-Flex 8.5F - Edwards lifesciences. S&o Paulo, SP.
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Na sequéncia, na sala de recuperagdo anestésica, 0s animais
acordados foram derrubados em decubito lateral e contidos com corda, para
entdo serem posicionados em decubito dorsal na mesa cirGrgica® sem
inclinacdo (GO) ou na posicédo de Trendelenburg reverso cinco ou dez graus
no G5 e G10, respectivamente. A determinacdo da inclinacdo da mesa
cirdrgica no grau relacionado a cada grupo foi estabelecida por meio de um

marcador de nivel**

no GO ou com o marcador de nivel acoplado a um
gabarito confeccionado em madeirano G5 e G10 (Figura 1 e 2).

Os bezerros foram induzidos a anestesia inalatéria com sevofluorano
(8V%) diluido com 5 L/min de oxigénio por meio de méscara facial e
intubados com sonda traqueal e mantidos anestesiados pelo sevofluorano,
em fluxo diluente inicial de 20 mL/kg/min de oxigénio sob ventilacdo
espontanea. A concentragcédo expirada do sevofluorano foi ajustada para 1,3
CAM, de acordo com a CAM estabelecida para cada animal na primeira fase
do estudo, sendo a concentracdo obtida pelo analisador digital de gases,
cuja amostra foi colhida da extremidade da sonda orotraqueal por meio de
dispositivo conectado ao circuito anestésico.

Foi estabelecido um periodo de 40 minutos antes do inicio da
avaliacdo das variaveis cardiorrespiratérios para a estabilizacdo da
concentracdo anestésica, bem como para permitir toda a preparacdo dos
animais (posicionamento do introdutor? na veia jugular esquerda para a
passagem do cateter de Swan-Ganz'®, cateterizacdo da artéria auricular

esquerda, posicionamento dos cabos dos monitores).

3.2.2.1. Intervalos de avaliacao

O registro das variaveis cardiorrespiratorias teve inicio imediatamente
apos o periodo de estabilizacdo dos animais (M40) e 30, 60, 120 e 180
minutos apos (M70, M100, M160 e M220, respectivamente) (Figura 3).

3 arge Animal Surgery Table k05698 - Kimzey Inc. Woodland, CA, USA.
% Nivelador 4902 — Tramontina. Carlos Barbosa, RS.
15 Cateter Swan Ganz de termodiluicdo 7F (131HF&P) - Edwards lifesciences. S&o Paulo, SP.



36

Preparacao™*

M40 M70 n100 M160 M220

*
*

*

Periodo de avaliacdo das variaveis cardiorrespiratarias

* Posicionamento do animal na mesa cirdrgica na inclinagdo relacionada a cada grupo
** Inducao, intubacdo e inicio da manutencao
*** Tempo de 40 minutos estipulado para preparacio dos animais

FIGURA 3 - Intervalos de avaliagdo das variaveis cardiorrespiratérias em bezerros
anestesiados com sevofluorano 1,3CAM sob ventilacdo espontdnea e
posicionados na mesa cirtrgica em decubito dorsal com 0° (GO, n=8), 5° (G5,

n=8) ou 10° (G10, n=5) graus de inclinacdo em cefaloaclive.

3.2.2.2. Variaveis avaliadas
3.2.2.2.1. Variaveis cardiovasculares
3.2.2.2.1.1. Frequéncia cardiaca (FC)
A FC foi obtida, em batimentos/minuto (bat/min), nos diferentes
tempos, empregando-se eletrocardiégrafo computadorizado®®, ajustado para

leitura na derivacao DII.

3.2.2.2.1.2. Pressfes arteriais sistolica (PAS), diastélica (PAD) e média
(PAM)
A determinacdo destas variaveis foi realizada por leitura direta em
equipamento multiparamétrico’’, pelo método invasivo, em mmHg, cujo

transdutor foi acoplado no cateter alocado no ramo da artéria auricular

16 Monitor 2020 - Dixtal. Manaus, AM.

" Monitor 2020 - Médulo presséo invasiva - Dixtal. Manaus, AM.
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esquerda, como previamente descrito, e posicionado no nivel do atrio direito,

como referéncia “zero” para calibracdo do aparelho.

3.2.2.2.1.3. Presséao venosa central (PVC)

Para mensuracdo desta variavel, empregou-se 0 monitor
multiparamétrico’® cujo sensor foi adaptado, nos intervalos pré-
estabelecidos, ao cateter de Swan-Ganz no ramo destinado a administracao
de solucéo resfriada de cloreto de sédio 0,9%, e a extremidade distal foi
posicionada na veia cava cranial ou no atrio direito. Foi considerada a
unidade de medida em mmHg. O monitor foi desacoplado apenas nos
momentos em que foi administrada a solucéo resfriada para mensuragcéao do

débito cardiaco.

3.2.2.2.1.4. indice cardiaco (IC)

Primeiramente foi realizada a mensuracdo do débito cardiaco
utilizando-se dispositivo microprocessado*® para medida direta, por meio da
técnica de termodiluicdo. Para isso, o ramo distal do cateter de Swan-Ganz
foi posicionado na artéria pulmonar observando-se as formas das ondas de
presséo para atestar a sua correta localizagdo. No momento da colheita, o
monitor utilizado para mensuracédo da PVC foi desconectado e ato continuo
foram administrados 10 mL de solucéo de cloreto de sodio a 0,9% resfriada
(0-5°C). Cada mensuracao foi realizada em triplicata empregando-se a
média aritmética dessas para a determinacdo do DC em cada momento. Foi
considerada a unidade de medida em L/min. De posse dessa variavel, o
indice cardiaco foi obtido empregando-se a relagcdo matematica: IC=DC/area
de superficie corpérea (ASC) em m?, a qual foi estimada em funcéo do peso
dos animais peso®®°®’/10. Foi considerada a unidade L/m?/min.

3.2.2.2.1.5. indice sistdlico (IS)

18 Monitor 2020 - Médulo débito cardiaco - Dixtal. Manaus, AM.
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O IS foi obtido por meio da equacéo: IS=1000*IC/FC. Foi considerada
a unidade mL/m?/batimento.
No qual:1000 = constante para conversao de L para mL;
IC = indice cardiaco (L/m?/min);

FC = frequéncia cardiaca (bat/min).

3.2.2.2.1.6. Pressao media da artéria pulmonar (PAPm) e Pressdo media
da artéria pulmonar ocluida (PAPOm)

A PAPm foi obtida por leitura direta, em monitor multiparamétrico, cujo
transdutor foi conectado ao ramo principal do cateter de Swan-Ganz no qual
a extremidade distal estava posicionada na luz da artéria pulmonar, como
descrito por ocasidao do DC. A PAPOm foi mensurada empregando-se a
mesma técnica, acrescida, entretanto, da oclusédo da luz da artéria, por meio
de balonete montado na extremidade distal do cateter de Swan-Ganz, o qual
foi inflado com 1,5mL de ar. Para ambas as variaveis foi considerada a

unidade em mmHg.

3.2.2.2.1.7. indice de resisténcia vascular sistémica (IRVS)
O IRVS foi obtido por meio da equacao:IRVS=(PAM-PVC)/ICx80. Foi
considerada a unidade dina*seg/cm>xm?.
No qual:PAM = pressao arterial média (mmHQ);
PVC = presséo venosa central (mmHg);
IC = indice cardiaco (L/m?/min);

80 = fator de correcdo (mmHg*min/L para dina*s/cm®).

3.2.2.2.1.8. indice de resisténcia vascular pulmonar (IRVP)
O IRVP foi obtido por meio da equacdo: IRVP=(PAPm-
PAPOmM)/ICx80.Foi considerada a unidade dina*s/cm®xm?.
No qual: PAPm = pressdo media da artéria pulmonar (mmHg);
PAPOm = pressdo media da artéria pulmonar ocluida
(mmHg);
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IC = indice cardiaco (L/m?/min);
80 = fator de correcdo (mmHg*min/L para dina*s/cm®).

3.2.2.2.1.9. Temperatura central (TC)
As mensuragdes, em graus Celsius, foram obtidas pelo termistor
localizado na extremidade distal do cateter de Swan-Ganz e foram

apresentadas no monitor de débito cardiaco.

3.2.2.2.2. Variaveis hemogasométricas

Para avaliagdo das variaveis hemogasométricas as amostras de
sangue foram colhidas com seringa apropriada'®, no volume de 0,5mL,
através do cateter alocado na artéria auricular esquerda para amostras de
sangue arterial e pelo ramo distal do cateter de Swan-Ganz localizado na
artéria pulmonar, para amostras de sangue venoso misto e analisadas
imediatamente apés a colheita por meio equipamento especifico®.

Foram aferidas as seguintes variaveis hemogasomeétricas: pressao
parcial de oxigénio no sangue arterial (PaO,), em mmHg; pressao parcial de
dioxido de carbono no sangue arterial (PaCO,), em mmHg; saturacdo de
oxihemoglobina no sangue arterial (SaO,), em %; diferenca de base (DB),
em mEqg/L, bicarbonato (HCO3’), em mEg/Le pH do sangue arterial. Também
foram registradas as seguintes variaveis para amostra de sangue venoso
misto: pressao parcial de oxigénio no sangue venoso (PvO;), em mmHg;
presséao parcial de didxido de carbono no sangue venoso misto (PvCO,), em
mmHg; saturacdo de oxihemoglobina no sangue venoso misto (SvO,), em
%.

3.2.2.2.2.1. Concentracédo de hemoglobina (Hb)

9 A-Line; Seringa de hemogasometria sem agulha - Becton, Dickinson Ind. Cirdrgicas Ltda. Juiz de
Fora, MG.

)OMNI C - Roche Quimicos e Farmacéuticos SA. Sdo Paulo, SP, Brasil.
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A Hb foi aferida em amostras de sangue arterial (Hba) e venoso misto
(Hbv), colhidas em tubo heparinizados e processados em um intervalo

maximo de seis horas pelo método de cianeto de hemiglobina®.

3.2.2.2.2.2. Hematdcrito (Hta)
O Ht foi obtido por meio de microcentrifugacdo® de amostras de

sangue arterial.

3.2.2.2.3. Variaveis ventilatérias
3.2.2.2.3.1. Frequéncia respiratoria (f g)

A fr foi obtida por leitura direta em oxicapnégrafo®, empregando-se
dispositivo posicionado entre a sonda orotraqueal e o equipamento de

anestesia. A unidade de medida adotada foi mov/min.

3.2.2.2.3.2. Volume corrente (VT) e Volume minuto (VM)

As variaveis foram monitorados continuamente por monitor de perfil
respiratério®, cujo sensor foi conectado a sonda orotraqueal. Para essas
variaveis foram consideradas as unidades em mL/kg e L/min,

respectivamente.

3.2.2.2.3.3. Pico de fluxo inspiratério de (PIF)
O PIF foi monitorado continuamente por meio de monitor de perfil
respiratério®, cujo sensor foi conectado a sonda orotraqueal. Para essa

variavel foi considerada a unidade L/min.

3.2.2.2.3.4. Fracéo inspirada de oxigénio (FIO )

2l Labquest — Labtest. Ribeirdo Preto, SP.
%2 Centrifuga microhemato mod. 2410 — Fanem. S&o José do Rio Preto, SP.
3 Monitor 2020 - Médulo Analisador de Gases - Dixtal. Manaus, AM.

24 Monitor 2020 - Médulo perfil respiratério - Dixtal. Manaus, AM.
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A FiO, teve seus valores obtidos em porcentagem (%) por leitura
direta em monitor®® cujo sensor foi conectado entre a sonda orotraqueal e o

eguipamento de anestesia.

3.2.2.2.3.5. Concentracdo de dioxido de carbono ao final da expiragédo
(ETCOy)

A ETCO, teve seus valores obtidos em mmHg por leitura direta em
monitor?® empregando-se o mesmo dispositivo e técnica descritas por

ocasiao da FiO,.

3.2.2.2.3.6. Diferenca de tensao entre o dioxido de carbono alveolar e o
expirado [P(a-ET)CO 3].
Essa variavel foi obtida subtraindo-se a PaCO, da ETCO..

3.2.2.2.4. Indices com base na tens&o de oxigénio
3.2.2.2.4.1. Presséo parcial de oxigeno alveolar (PAO )
A PAO, foi obtida por meio da equacao:
PAO,=[FiO.x(PB-PH,0)]-(PaCO,) (ARAOS et al. 2012).
No qual: FiO,= frac&o inspirada de oxigénio (%);
PB = presséo barométrica ambiente (mmHgQ);
PH,O = 47 = pressdo de vapor de agua a temperatura
corporal (37°C) (mmHgQ);
PaCO, = presséao parcial de dioxido de carbono no sangue

arterial (mmHg).

3.2.2.2.4.2. Diferenca de tensdo entre o oxigénio alveolar e o
arterial[P(A-a) O , ou AaDO ;].

A P(A-a)O,foi obtida subtraindo-se a PaO, da PAO..

No qual: PaO, = pressdo parcial de oxigénio no sangue arterial
(mmHg);

PAO, = pressao parcial de oxigénio alveolar (mmHg).
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3.2.2.2.4.3. Indice respiratério (IR)
O IR foi obtido por meio da equacéo: IR=P(A-a)O,/Pa0..
No qual: P(A-a)O, = diferenca de tensdo de oxigénio alveolar e arterial
(mmHg);
PaO, = pressao parcial de oxigénio no sangue arterial
(mmHg).

3.2.2.2.4.4. Indice de oxigenac&o (10)

O 10 foi obtido pela relacao entre a PaO, e a FiO,, |I0=Pa0,/FiO,. Foi
considerada a unidade em mmHg.

No qual: PaO, = pressao parcial de oxigénio no sangue arterial
(mmHg);

FiO, = fracao inspirada de oxigénio (%).

3.2.2.2.4.5. Relacéao artério-alveolar (a/A)

A a/A foi obtida pela divisdo de PaO,/PAO..

No qual: PaO, = pressdo parcial de oxigénio no sangue arterial
(mmHg);

PAO, = pressao parcial de oxigénio alveolar (mmHg).

3.2.2.2.5. indices com base no contetido de oxigénio
3.2.2.2.5.1. Conteudo arterial de oxigénio (CaO »)
@) CaO, foi obtido por meio da
equacao:Ca0,=Hbx1,31xSa0,+0,0031xPa0O, (ARAOS et al. 2012).
No qual: 1,31 = numero de mililitros de oxigénio ligados a 1 g de Hb
saturada;
Hb = concentracdo de hemoglobina no sangue arterial
(g9/dL);
Sa0,= saturacdo de oxihemoglobina no sangue arterial (%);
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PaO,= pressdo parcial de oxigénio no sangue arterial
(mmHg);

0,0031 = solubilidade do oxigénio no plasma.

3.2.2.2.5.2. Contetudo venoso de oxigénio (CvO )
o CvO; foi obtido por meio da equacao:
CvO,;=Hb x 1,31 x SvO, + 0,0031 x PvO;, (ARAOS et al. 2012)
No qual: 1,31 = numero de mililitros de oxigénio ligados a 1 g de Hb
saturada;
Hb = concentracdo de hemoglobina no sangue arterial
(g/dL);
SvO, = saturacdo de oxihemoglobina no sangue venoso
misto (%);
PvO, = pressao parcial de oxigénio no sangue venoso misto
(mmHg);

0,0031 = solubilidade do oxigénio no plasma.

3.2.2.2.5.3. Conteudo capilar de oxigénio (CcO )
@) CcO; foi obtido por meio da equacao:
CcO,=Hbx 1,31 x1+0,0031 x PAO, (ARAOCS et al. 2012).
No qual: Hb = concentracdo de hemoglobina no sangue arterial (g/dL);
1,31 = numero de mililitros de oxigénio ligados a 1 g de Hb
saturada;
1 =pressao parcial de oxigénio no capilar final pulmonar
(ScOy) que foi assumido como sendo igual a PAO,. Para PAO,>
100 mmHg, ScO; foi assumida como sendo 100% = 1;
0,0031 = solubilidade do oxigénio no plasma;

PAO,= Pressao parcial alveolar de oxigénio (mmHg).

3.2.2.2.5.4. Mistura arteriovenosa (Qs/Qt)
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A Qs/Qt foi obtida por meio da equagéo: Qs/Qt=(CcO,-Ca0O,)/(CcO,-
CvO2)x100 (ARAOS et al. 2012).
No qual: CcO; - conteudo capilar de oxigénio (mL/L);
CaO,= conteudo arterial de oxigénio (mL/L);

CvO,= conteudo venoso de oxigénio (mL/L);

3.2.2.2.5.5. indice de oferta de oxigénio (IDO »)
O IDO, foi obtido por meio da equacdo: IDO,=DO,/ASC. Foi
considerada a unidade em mL/min/m?.
No qual: DO,=oferta de oxigénio. Obtida por meio da equacéo:
DO,=Ca0,xDCx10;
CaO, = conteudo arterial de oxigénio (mL/L);
DC = débito cardiaco (L/min);
10 = ajustes de unidades;

ASC = area de superficie corporal = peso®®®®’/10.

3.2.2.2.5.6. indice de consumo de oxigénio (IVO »)
O IVO, foi obtido por meio da equacdo: IVO,=VO,/ASC. Foi
considerada a unidade mL/min/m?.
No qual: VO,=consumo de oxigénio. Obtido por meio da equacao:
VO,=(Ca0,-CvO,)xDCx10;
CaO; = conteudo arterial de oxigénio (mL/L);
CvO,= conteudo venoso de oxigénio (mL/L);
DC = débito cardiaco (L/min);
10 = Ajustes de unidades;
ASC = area de superficie corporal = peso®®%®7/10.

3.2.2.2.5.7. Taxa de extracao de oxigénio (TeO »)
A TeO, foi obtida por meio da equacgéo: TeO,=(Ca0,-CvO,)/Ca0,. Foi
considerada a unidade em mL/L.

No qual: CaO, = conteudo arterial de oxigénio (mL/L);
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CvO, = contetudo venoso de oxigénio (mL/L).

3.2.2.3. Andlise estatistica

Os dados foram apresentados como média + desvio padrdo. Para
testar a normalidade foi utilizado o teste de Kolmogorov-Smirnov. Dados
com distribuicdo normal foram avaliados por meio de anélise de variancia de
uma via, e multiplas comparacdes pelo teste de Tukey quando se detectou
significancia. Dados que néo tiveram distribuicdo normal foram analisados
pelo teste de Kruskal-Wallis e multiplas comparagdes pelo teste de Dunn. O
nivel de significancia atribuido foi p<0,05. Todos os dados foram avaliados

por meio de um programa computacional®.

% Graphpad Prism 6.01; Graphpad Software Inc., San Diego, CA, USA.
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4. RESULTADOS

4.1. Concentracao alveolar minima (CAM)

A CAM do sevofluorano definida para os bezerros no presente estudo
foi de 2,15+0,31V% e 2,12+0,31V% apods ajuste para o nivel do mar. Valores
individuais apresentados na Tabela 1.

Tabela 1 - Valores individuais da CAM do sevofluorano
em bezerros da holandesa com idade média
de 12+2meses e peso médio de 145+26kg
definida por meio de estimulo elétrico

Animais CAM (V%)
1 2,15
2,25
2,35
2,35
2.05
2,45
1,55
1,95

0 N o o~ WN

4.2. Variaveis cardiovasculares

N&o houve diferenca significativa entre os grupos para nenhuma das
variaveis cardiovasculares avaliadas e para a temperatura central (Tabela 2
e Figura 4).

Na avaliacdo entre os momentos dentro de cada grupo, no G5 a PAS
aumentou significativamente no M160 e no M220 em relacdo ao M40 e a
PAM e o IRVS aumentaram significativamente no M160 em relacdo ao M40.
Para as demais variaveis cardiovasculares avaliadas e para a temperatura
central ndo houve diferenga significativa entre 0s momentos dentro de cada

grupo (Tabela 2).



47

Tabela 2 - Variaveis cardiovasculares (frequéncia cardiaca (FC), presséo arterial sistdlica
(PAS), diastodlica (PAD) e média (PAM), pressdo venosa central (PVC), indice
cardiaco (IC), indice sistélico (IS), pressdo média da artéria pulmonar (PAPm),
pressdo média da artéria pulmonar ocluida (PAPOm), indice de resisténcia
vascular sistémica (IRVS) e pulmonar (IRVP)) e temperatura central em bezerros
anestesiados com 1,3 CAM de sevofluorano sob ventilacdo espontanea e
posicionados na mesa cirargica em decubito dorsal com 0° (GO, n=8), 5° (G5,
n=8) ou 10° (G10, n=5) graus de inclinacdo em cefaloaclive. As mensuracdes
foram obtidas 40 minutos apds a inducdo (M40) e 30, 60, 120 e 180 minutos
apés (M70, M100, M160 e M220, respectivamente). Os dados foram

apresentados como média + desvio padrao

(continua)
Parametro Grupo Momentos
M40 M70 M100 M160 M220
cC 0° 79+10 80+14 77+12 75+11 73+11
(bat/min) 5° 71+11 72413 75+16 73+13 72+13
10° 7345 72+3 7142 69+3 69+4
0° 126+16 139+28 145+21 144+18 137+14
PAS 5° 115+12%  130+22%°  136+14%®  148+13° 146x9°
(mmHg) - - - - -
10° 129+12 131+11 139+18 147+21 147+16
0° 98+18 109+25 114+22 114+19 105+17
PAM 5° 87+92 101+18%  109+16%®  117+13°  113+10®
(mmHg) = - - = =
10° 102+13 107+14 113+19 121422 120+18
BAD 0° 77+19 87+27 92422 91+21 81+19
(mMmHg) 5° 668 7917 87+17 93+14 87+11
10° 82+13 86+13 97+21 99+23 96+20
. 0° -442 -3+3 -3+3 -243 -3+3
(mMmHg) 5° 244 244 244 244 2344
10° 242 242 242 242 -142
c 0° 5,0+1,0 5,1+0,6 5,2+0,9 5,3+0,9 5,3+1,1
(L/min/m 2) 5° 4,8+0,6 4,7+0,6 4,6+0,7 4,9+0,9 5,0£0,9
10° 4,2+0,6 4,3+0,4 4,3+0,2 4,1+0,6 4,4+0,5
< 0°  64,3t11,0 65,2+8,5 68,0+11,7 72,0+11,1 72,6115
(mL/bat/m ?) 5°  68,1+10,5 66,4+9,3 62,2486 68,6%9,9 68,9+11,2
10° 57,4+4,6 59,3+56  61,1+3,1 60,3%8,4  64,36,7
AP 0° 9+2 9+2 9+3 10+3 10+3
m
(MmHg) 5° 8+4 8+4 10+4 12+4 12+4
10° 8+3 9+3 9+4 10+4 11+4
bAGP 0° 143 0+3 143 1+3 0+4
m
(MmHg) 5° 0+3 0+3 1+3 2+3 1+4
10° - - - - -
RVS 0°  1683+496 1756+300 1871+508 1805+451 1703445
0 a ab ab b ab
(dina/sfem 5/m?) 5 1510+284% 1800+407%° 1987+454%° 1998+438° 1916+366
10° 20064357 20494322 21204287 24061574 2227+427
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Tabela 2 - Variaveis cardiovasculares (frequéncia cardiaca (FC), pressédo arterial sistolica
(PAS), diastdlica (PAD) e média (PAM), pressao venosa central (PVC), indice
cardiaco (IC), indice sistdlico (IS), pressao média da artéria pulmonar (PAPm),
pressdao média da artéria pulmonar ocluida (PAPOm), indice de resisténcia
vascular sistémica (IRVS) e pulmonar (IRVP)) e temperatura central em
bezerros anestesiados com 1,3 CAM de sevofluorano sob ventilacdo
espontanea e posicionados na mesa cirdrgica em decubito dorsal com 0° (GO,
n=8), 5° (G5, n=8) ou 10° (G10, n=5) graus de inclinacdo em cefaloaclive. As
mensuracdes foram obtidas 40 minutos apds a inducdo (M40) e 30, 60, 120 e
180 minutos apds (M70, M100, M160 e M220, respectivamente). Os dados
foram apresentados como média + desvio padrédo

(concluséo)

0° 154+37 137+23 126+34 131+13 128+35

IRVP .

(dina/sicm */m?) 5 162431  148+32  169+31  167+35 175437
10° - : ] ] )

. 0° 38404 38404 38505 38605 38,740,6

) 5°  38,2:¢0,3 382:0,3 382+0,4 382406 38305

10° 38,0£0,4 38,0+0,5 38,1+0,3 38,1+0,3 38,2+0,4
Médias seguidas por letras minUsculas diferentes nas linhas diferem entre si pelo teste de
Tukey ou Dunn (p> 0.05).
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FIGURA 4 — Variaveis cardiovasculares (indice cardiaco (IC), indice sistélico (IS), e indice
de resisténcia vascular sistémica (IRVS) em bezerros anestesiados com 1,3
CAM de sevofluorano sob ventilacdo espontédnea e posicionados na mesa
cirdrgica em decubito dorsal com 0° (GO, n=8), 5° (G5, n=8) ou 10° (G10, n=5)
graus de inclinacdo em cefaloaclive. As mensura¢@es foram obtidas 40 minutos
apo6s a indugéo (M40) e 30, 60, 120 e 180 minutos apés (M70, M100, M160 e
M220 respectivamente). Os dados foram apresentados como média + desvio

padréo.
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4.3. Variaveis hemogasométricas

A comparagcdo entre 0s grupos mostrou que a PvO, foi
significativamente maior em todos os momentos do G10 com excec¢ao do
M220 em relacdo ao G5 e que a SvO; foi maior no M40, M100 e M160 do
G10 em relagdo ao G5. Além disso, foi evidenciado que o hematdcrito foi
maior no M40, M100 e M220 do G10 em relagdo ao GO. Nao houve
diferenca significativa entre 0s grupos para as demais Vvariaveis
hemogasométricas avaliadas e para a Hba (Tabela 3 e Figura 5).

Na avaliacdo entre momentos dentro de cada grupo, a PvCO; foi
significativamente maior no M160 e no M220 em relagdo ao M40 no G5.
Para as demais variaveis hemogasomeétricas avaliadas e para a Hba e o Hta
nao houve diferenca significativa entre os momentos dentro de cada grupo
(Tabela 3).

Tabela 3 - Variaveis hemogasométricas (potencial hidrogenidnico arterial (pH), bicarbonato
arterial (HCOz3), diferenca de bases arterial (DB), pressao parcial de oxigénio
arterial (Pa0,), presséo parcial de diéxido de carbono arterial (PaCO,), saturagao
arterial de oxihemoglobina arterial (SaO,), pressédo parcial de oxigénio venoso
misto (PvO,), pressao parcial de diéxido de carbono venoso misto (PvCO,) e
saturacdo venosa mista de oxihemoglobina (SvO;)) e concentracdo de
hemoglobina arterial (Hba) e hematdcrito arterial (Hta) em bezerros anestesiados
com 1,3 CAM de sevofluorano sob ventilagdo espontdnea e posicionados na
mesa cirargica em decubito dorsal com 0° (GO, n=8), 5° (G5, n=8) ou 10° (G10,
n=5) graus de inclinacdo em cefaloaclive. As mensuracdes foram obtidas 40
minutos apds a inducdo (M40) e 30, 60, 120 e 180 minutos apdés (M70, M100,
M160 e M220 respectivamente). Os dados foram apresentados como média +
desvio padrao

(continua)
Parametro Grupo Momentos
M40 M70 M2100 M160 M220
0° 7,27+0,02 7,27+0,03 7,27+0,03 7,28+0,03 7,27+0,04
pH 5° 7,274£0,02 7,27+0,02 7,27+0,02 7,27+0,03 7,26+0,03

10°  7,28+0,02 7,28+0,04 7,28+0,01 7,29+0,03 7,29+0,03
HCO, 0° 31,5¢1,3 31,9#1,2 324#1,1 325%15 32,9415
(mmoliL) 5° 30,742,1  32,0£2,0 31,9%¥1,8 32,7+22 32,5425
10° 32,4423 32,6+2,1 332422 335+29 337+25
DB 0° 3,6x1,2 4,2+1,3 4,6+1,3 4,9+1,5 4,9+1,8
(mmoliL) 5° 2,8+2,1 3,6+2,0 3,3+1,9 41423 4,0+2,6
10° 42425 4,7+1,9 5,0+2,0 5,7+2,7 5,8+2,5
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Tabela 3 - Variaveis hemogasomeétricas (potencial hidrogenidnico arterial (pH), bicarbonato
arterial (HCOgy), diferenca de bases arterial (DB), presséo parcial de oxigénio
arterial (PaO,), pressdo parcial de dioxido de carbono arterial (PaCO,),
saturacao arterial de oxihemoglobina arterial (Sa0,), presséo parcial de
oxigénio venoso misto (PvO,), pressao parcial de didxido de carbono venoso
misto (PvCO,) e saturacdo venosa mista de oxihemoglobina (Sv0O,)) e
concentracdo de hemoglobina arterial (Hba) e hemat6crito arterial (Hta) em
bezerros anestesiados com 1,3 CAM de sevofluorano sob ventilacdo
espontanea e posicionados na mesa cirdrgica em decubito dorsal com 0° (GO,
n=8), 5° (G5, n=8) ou 10° (G10, n=5) graus de inclinacdo em cefaloaclive. As
mensuracdes foram obtidas 40 minutos ap6s a inducao (M40) e 30, 60, 120 e
180 minutos apos (M70, M100, M160 e M220 respectivamente). Os dados
foram apresentados como média + desvio padrédo

(concluséo)

- 0°  277,3%52,2 276,0+40,8 273,1+38,9 273,7+455 293,0+60,6
al
2 5°  247,7457,2 242,7+68,4 260,0+62,7 247,1+59,2 262,1+63,0
(mmHg)
10° 252,3+51,2 280,0+54,9 290,4+42,0 293,8+52,2 302,1+51,6
PaCO 0° 71,742,4  72,9+48  73,9+46  73,043,7 76,1+6,3
a
(mmng) 5° 68,4+4,7  71,1+42  71,6+4,2  73,3+45 74,042
10° 71,8454  72,1+7,9 72,2+50 72,0t7,3  72,66,0
. 0° 99,8+0,1 99,8+0,1 99,8+0,1 99,8+0,2  99,8+0,1
al
(%)2 5° 99,6+0,6  99,6+0,4  99,7+0,2  99,7+0,2  99,7+0,2
10°  99,7+0,2  99,8+0,1 99,8+0,1 99,8+0,1  99,8+0,1
Hb 0° 9,8+ 0,4 9,7+0,4 9,5+0,5 9,6+0,5 9,8+0,5
a
(g/dL) 5° 9,8+0,4 9,7+0,4 9,7+0,4 9,7+0,5 9,9+0,6
10° 9,7+0,9 9,8+0,9 9,7+0,9  10,1+0,9  10,2+1,0
0°  66,8+5,7"® 70,0£7,5"® 68,0+5,0° 67,0+4,5"® 66,1+6,2
PvO, o A A A A
(mmHg) 5 63,3+4,9" 62,746,3" 62,7+3,5° 62,4+3,5" 64,8459
10°  72,0+4,8% 73,3#5,7° 70,4+2,4% 73,0¢7,1® 70,9+7,1
ovCo 0° 79,4+4,1  78,9+42 81,8+3,6 81,7+3,4  84,7+4,7
Vv
(mmHg) 5°  755#3,8" 79,0£3,9% 79,6:3,8% 81,7¢35" 82,143,9"
10° 79,4457 78,9+6,0 81,1+6,5 80,8+57  81,9+6,8
0° 86,1+3,5"® 87,7+4,1 86,8+3,6"® 86,4+3,5"® 859+3,8

SvO, o A A A
(%) 5 83,0+3,8" 83,9+3,8 83,7+3,0" 83,7+3,2" 84,3+4,2
10° 88,9+22° 88,8+2,6 89,8+2,2% 894+25% 893+29
" 0° 29+1° 29+1 29+1% 29+1 29+1%
(%) 5° 31£3"° 3143 31£3"° 3143 32+3"°
10° 334458 32+4 334458 33+4 34458

Médias seguidas por letras mailsculas diferentes nas colunas diferem entre si pelo teste de
Tukey ou Dunn (p> 0.05).
Médias seguidas por letras minusculas diferentes nas linhas diferem entre si pelo teste de
Tukey ou Dunn (p> 0.05).
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FIGURA 5 — Variaveis hemogasométricas (pressdo parcial de oxigénio venoso misto
(PvO2), saturacdo venosa mista de oxihemoglobina (SvO2)) e hematdcrito
arterial em bezerros anestesiados com 1,3 CAM de sevofluorano sob ventilagdo
espontanea e posicionados na mesa cirargica em decubito dorsal com 0° (GO,
n=8), 5° (G5, n=8) ou 10° (G10, n=5) graus de inclinacdo em cefaloaclive. As
mensuracdes foram obtidas 40 minutos ap6s a inducdo (M40) e 30, 60, 120 e
180 minutos ap6s (M70, M100, M160 e M220 respectivamente). Os dados foram
apresentados como média + desvio padrao.



53

4.4. Variaveis ventilatorias

N&o houve diferenca significativa entre 0s grupos ou entre o0s
momentos dentro de cada grupo para as variaveis ventilatérias avaliadas
(Tabela 4).

Tabela 4 - Variaveis ventilatorias (frequéncia respiratoria (FR), volume minuto (VM), volume
corrente (VT), pico de fluxo inspiratério (PFI), fragdo inspirada de oxigénio (FIO,) e
fracdo expirada de diéxido de carbono (ETCO,)) em bezerros anestesiados com
1,3 CAM de sevofluorano sob ventilagdo espontédnea e posicionados na mesa
cirirgica em decubito dorsal com 0° (GO, n=8), 5° (G5, n=8) ou 10° (G10, n=5)
graus de inclinacdo em cefaloaclive. As mensuracdes foram obtidas 40 minutos
apos a inducao (M40) e 30, 60, 120 e 180 minutos apés (M70, M100, M160 e
M220 respectivamente). Os dados foram apresentados como média * desvio

padrao
Variavel Grupo Momentos
M40 M70 M100 M160 M220
R 0° 32+3 33+4 33+4 3443 34+4
(mov/min) 5° 3043 3245 3245 3245 334
10° 30+4 30+4 31+4 3245 3245
VM 0° 21+4 22+3 2314 22+4 2315
(L/min) 5° 1945 2045 2245 22+6 22+7
10° 20+4 20+4 2313 23+4 2313
VT 0° 664+94 672197 686+113 670+122 688125
(mL/min) 5° 628160  625+134  716+160 680+146 693153
10° 668+135 699+93 714+108 734+60 735+43
PEI 0° 82+19 86+17 89+20 91+19 94420
(L/min) 5° 81+13 84117 90+19  93t19  95:20
10° 81+12 92+14 97+14 92+13 93+12
FIO 0° 91+3 90+3 90+3 90+2 90+2
(%)2 5° 89+3 89+4 8945 88+3 88+2
10° 91+2 92+1 91+2 90+2 90+1
ETCO 0° 4716 4616 47+6 463 46+4
(mmHg) 5° 46+3 4515 4515 46+3 46+3
10° 4918 50+7 51+4 49+3 51+2

0° 24,479 26,548,7 27,1494  26,7#5,9 29,8+8,6
5° 22,0+4,5 25,8+7,5 26,2#6,6 27,246,6 27,8%5,0
10° 23,0122 22,1+14,3 21,3+7,6 22,7483 21,8+7,2

[P(a-ET)CO,]
(mmHg)
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4.5. Indices com base na tens&o de oxigénio
N&o houve diferenca significativa entre 0s grupos ou entre o0s
momentos dentro de cada grupo PAO, e para os indices com base na

tensdo de oxigénio avaliados (Tabela 5).

Tabela 5 — Pressao parcial de oxigénio no ar alveolar (PAO,) e indices com base na tensao de
oxigénio (indice de oxigenagdo (PaO./FIO,), diferenca alvéolo-arterial da pressao
parcial de oxigénio (PAO,-Pa0,), indice respiratério ((PAO,-Pa0,)/Pa0,) e relacado
arterio-alveolar (PaO,/PAQO,)) em bezerros anestesiados com 1,3 CAM de
sevofluorano sob ventilagdo espontanea e posicionados na mesa cirlrgica em
decubito dorsal com 0° (GO, n=8), 5° (G5, n=8) ou 10° (G10, n=5) graus de inclinagao
em cefaloaclive. As mensuracfes foram obtidas 40 minutos apés a inducao (M40) e
30, 60, 120 e 180 minutos apés (M70, M100, M160 e M220 respectivamente). Os
dados foram apresentados como média + desvio padréo

Variavel Grupo Momentos

M40 M70 M100 M160 M220
PAO 0° 550,2+24,2 546,3+26,0 545,4+23,6 541,6+11,2 543,2+13,4
(mmH;) 5° 540,9+£26,7 536,9+32,1 536,9+34,6 535,6+20,7 535,9£17,2

10°  556,6+14,7 557,6+15,3 544,5422,9 546,3+16.9 543,2+124
0° 305+53 305+38 304+42 30652 325465

Pa0,/FIO, o
(mmHg) 5 27964  274x74  294+69  280+65 297469
10°  277+58  305¢58 326456 32861 33755
PAO,-PAO, 0°  275,8+47,8 272,7+43,0 275,0846,9 270,9+47,1 253,0+54,3
(mmHg) 5°  293,2+65,9 294,2+70,8 282,1+65,1 288,5+59,6 276,3+63,3

10° 304,4455,3 277,6+49,1 254,2+60,4 25254589 241,1+49,6
0° 1,0+0,3 1,0+0,3 1,0+0,3 1,1+0,4 0,9+0,4
(PAO,-Pa0,)/Pa0, 5° 1,1+0,2 1,2+0,5 1,0+0,3 1,2+0,5 1,1+0,4
10° 1,3+0,5 1,0+0,4 0,9+0,3 0,9+0,4 0,8+0,3
0° 0,50,1 0,50,1 0,50,1 0,5+0,1 0,5+0,1
Pa0,/PAO, 5° 0,5+0,1 0,4+0,1 0,4+0,1 0,4+0,1 0,5+0,1
10° 0,50,1 0,50,1 0,50,1 0,540,1 0,610,1
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4.6. Indices com base no contetido de oxigénio

A comparacao entre os grupos mostrou que a Qs/Qt foi maior no M40
do G10 em relacdo ao GO e ao G5 e que 0 IVO; e a TeO, foram menores no
M40 do G10 em relacdo ao GO e em todos 0os momentos com excec¢ao do
M70 em relagcdo ao G5. Nao houve diferencga significativa entre os grupos
para os demais indices com base no contetdo de oxigénio avaliados (Tabela
6 e Figura 6).

A avaliacdo entre momentos dentro de cada grupo ndo revelou
diferenca significativa para nenhum dos indices com base no contetdo de

oxigénio avaliados (Tabela 6)
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Tabela 6 - indices com base no contetido de oxigénio (contetido arterial de oxigénio (Ca0,),
conteudo venoso de oxigénio (CvO,), contetdo capilar de oxigénio (CcO,), mistura
arteriovenosa (Qs/Qt), indice de oferta de oxigénio (IDO,), indice de consumo de
oxigénio (IVO,) e taxa de extracéo de oxigénio (TeO,)) em bezerros anestesiados
com 1,3 CAM de sevofluorano sob ventilacdo espontanea e posicionados na mesa
cirirgica em decubito dorsal com 0° (GO, n=8), 5° (G5, n=8) ou 10° (G10, n=5)
graus de inclinacdo em cefaloaclive. As mensuracdes foram obtidas 40 minutos
apos a inducao (M40) e 30, 60, 120 e 180 minutos apés (M70, M100, M160 e
M220 respectivamente). Os dados foram apresentados como média *+ desvio

padréo
Variavel Grupo Momentos
M40 M70 M100 M160 M220

Caco 0° 13,62+1,2 13,57+1,0 13,42+0,8 13,57+0,9 13,82+0,9
(m L/L)2 5° 14,56+1,6 14,50+1,9 14,54+1,9 14,61+2,0 14,71+19
10°  13,40+1,0 13,60+1,1 13,60+1,1 14,10+1,1 14,3011

VO 0° 11,2540,2 11,39+0,4 11,39+0,7 11,33+0,7 11,42+0,6

2

5 11,77+40,9 11,85:0,9 1158409 11,69+1,1 11,7111
(mL/L)

10°  11,90+0,9 11,80+10 12,00:0,9 12,30£13 12,40+12
oo 0°  1452:0,5 14,38:05 14,1606 14,28:0,6 14,5006
s 5°  1533:1,2 151113 1521%13 1525t1,5 155414
(mL/L)

10°  14,40+1,2 1450£12 1440412 1490£12 1510+13
0si0t 0°  27,3t52" 31,8t13,8 349+133 30,1462 26,6151
(%) 5°  275459" 265:7,4 25759 26,7454 24,1466
10°  39,4+455° 33,4#455 33,2t82  31,3:8,2  28,9+4.4
0°  687+133 69181  686:118  713+116  719+130
5°  688t83  660£77  650:86  701+105 71997
10°  566:02 58391  500+53  584:85 6341110

0° 121+37% 10740 97+48"8 112+40%%  118+24"

IDO,
(mL/min/m ?)

IVQZ 50 129A + 129A 1ogA +A1A
(mL/min/mz2) 124+29 105+44 123432 128+29 145+41
10° 63+10° 76+9 70+9° 76+25° 84+16°
Te0 0° 0,17+0,03" 0,15+0,06 0,14+0,06"® 0,15+0,04"® 0,16+0,03"®
e
(mL/L) 5°  0,18:0,03" 0,16:0,06 019+0,04" 0,180,03" 0,2020,04"

10°  0,11#0,02° 0,13+0,02 0,12+0,01° 0,13#0,03° 0,13+0,02°
Médias seguidas por letras mailsculas diferentes nas colunas diferem entre si pelo teste de Tukey ou
Dunn (p> 0.05).
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FIGURA 6 — indices com base no contetido de oxigénio (mistura arteriovenosa (Qs/QT),

indice de oferta de oxigénio (IDO,), indice de consumo de oxigénio (IVO,) e taxa
de extracdo de oxigénio (TeO,) em bezerros anestesiados com 1,3 CAM de
sevofluorano sob ventilagdo espontanea e posicionados na mesa cirdrgica em
decubito dorsal com 0° (GO, n=8), 5° (G5, n=8) ou 10° (G10, n=5) graus de
inclinagdo em cefaloaclive. As mensuracdes foram obtidas 40 minutos apés a
inducéo (M40) e 30, 60, 120 e 180 minutos ap6s (M70, M100, M160 e M220
respectivamente). Os dados foram apresentados como média + desvio padréao.
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5. DISCUSSAO

A CAM do sevofluorano foi determinada previamente para cada
bezerro, a fim de minimizar a interferéncia da profundidade anestésica sobre
as variaveis cardiorrespiratorias estudadas durante a avaliagdo dos grupos
experimentais, uma vez que a anestesia inalatéria causa depressao
cardiorrespiratoria dose dependente (ARAI et al. 2005; KERR et al. 2007;
STEFFEY; MAMA, 2007). Adicionalmente, a sua determinacéao foi justificada
pela falta de estudos na literatura corrente relatando a determinagéo da CAM
do sevofluorano em bovinos.

Segundo Quasha et al. (1980) a metodologia para determinacdo da
CAM deve respeitar trés requisitos basicos: estimulo nociceptivo
supramaximo, concentracdo de agente inalatério estavel e resposta motora
bem definida.

Um estimulo nociceptivo supramaximo deve ser usado para induzir
uma resposta durante os estudos de CAM. Ele é assim considerado, quando
um incremento na intensidade da estimulagcdo nao resulta em aumento no
valor da CAM (EGER et al. 1965; QUASHA et al. 1980). No presente estudo
foi utilizado estimulacdo elétrica no membro toracico esquerdo como
estimulo nociceptivo supramaximo. Em estudos prévios com determinacao
de CAM para outros anestésicos inalatérios em bovinos, s6 foram
encontrados trabalhos com pincamento de cauda como estimulo nociceptivo
supramaximo (CANTALAPIETRA et al. 2000; STEFFEY; HOWLAND, 1979).
Embora ndo tenha sido relatado em bovinos, em outras espécies como
caninos ndo foi verificado diferenca entre a estimulacéo elétrica subcutanea
(50V, 50Hz por 10ms) e o pincamento (de cauda ou extremidade de
membros) nos valores de CAM obtidos (EGER et al. 1965; VALVERDE et al.
2003). Sendo esses o0s estimulos nociceptivos mais utilizados para
determinacdo da CAM nas espécies com mais estudos publicados (caninos,
equinos e felinos) (GOZALO-MARCILLA et al. 2013; MORAN-MUNOZ et al.
2014; SEDDIGH et al. 2009; SHAUGHNESSY; HOFMEISTER, 2014)
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Com relagdo a estabilidade da concentragdo do anestésico
previamente a estimulagdo nociceptiva, nesse estudo a concentragcéo
expirada de sevofluorano foi mantida constante por no minimo 15 minutos
antes da estimulacédo elétrica de forma a permitir um equilibrio entre a
concentracdo alveolar, no sangue arterial e no sistema nervoso central
(EGER et al. 1965; QUASHA et al. 1980). O tempo minimo de 15 minutos é
0 preconizado para equilibrio de pelo menos 95% das concentragdes arterial
e cerebral com o uso de halotano em caes, portanto, sendo o sevofluorano
um halogenado com menor coeficiente de solubilidade que o halotano
(QUASHA et al. 1980), considerou-se esse mesmo periodo de tempo como
suficiente para promover um equilibrio proximo a 100% das concentracdes
arterial e cerebral do sevofluorano. Adicionalmente, esse periodo de tempo
também foi baseado em trabalhos prévios com a determinacdo de CAM do
sevofluorano em outras espécies domésticas (AVILLAR et al. 2012;
FERREIRA et al. 2011; MATSUBARA et al. 2009).

Quanto aos critérios de avaliacdo da resposta motora positiva
utilizados neste estudo, esses foram baseados no trabalho de Cantalapietra
et al. (2000) e Ewing et al. (1993), sendo que em caso de resposta duvidosa,
0 mesmo estimulo era repetido apdés dois minutos ou apos o retorno das
variaveis cardiorrespiratorias aos valores basais.

Além dos fatores citados acima, diferencas em variaveis fisiologicas
como PaCO,, temperatura corporal e pressao arterial também podem
interferir nos valores da CAM (QUASHA et al. 1980). No presente estudo, as
variaveis ETCO,, PAM e temperatura esofagica foram monitorados e
mantidos dentro da mesma faixa de variacdo durante todo o periodo de
avaliacdo, de modo a minimizar a interferéncia dos mesmos sobre a
determinacao da CAM.

Com relacdo a metodologia empregada para avaliagcdo dos efeitos
cardiorrespiratérios promovidos pelo PTR, as inclina¢des utilizadas (cinco e
dez graus), podem ser consideradas pequenas, quando comparadas as

mais comumente utilizadas na medicina (30°). Entretanto, foram escolhidas
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para que proporcionassem cefaloaclive sem, contudo, promover alteracdes
acentuadas na anatomia cirdrgica para o0s procedimentos realizados
rotineiramente em decubito dorsal na espécie e, além disso, evitar
alteracdes muito pronunciadas nas variaveis cardiovasculares, uma vez que
esses sao os efeitos adversos mais citados do PTR (ARTUSO et al. 2005;
HIRVONEN et al. 2000; PERILLI et al. 2003).

Analisando o0s resultados obtidos, a avaliacdo das variaveis
cardiovasculares nao revelou alteracbes significativas em nenhum das
variaveis estudadas, embora tenha ocorrido diminuicdo no IC (x17,7%), no
IS (£11,6%) e aumento do IRVS (x22,6%) principalmente no G10. A
expectativa era que ocorresse alguma alteracdo nas variaveis
cardiovasculares, uma vez que durante o PTR é previsto que haja acumulo
de sangue na circulacdo periférica. Isso foi demonstrado no estudo de
Matzen et al. (1991) com seres humanos que, ao analisarem a distribuicdo
do volume sanguineo em pacientes humanos acordados e posicionados em
Trendelenburg reverso verificaram diminuicdo inicial de 24% no volume
sanguineo central, seguido por reducdo de 18% no volume de plasma
circulante e aumento de 68% do volume sanguineo nos membros pélvicos.
Conforme Hazebroek; Bonjer, (2006), esse acumulo de sangue na circulacéao
periférica pode promover diminuicdo do retorno venoso, da pré-carga e do
débito cardiaco. Além de, adicionalmente, poder aumentar a pds-carga
devido ao aumento da presséo arterial e resisténcia vascular sistémica e
pulmonar.

Os resultados verificados no presente estudo diferem dos verificados
por Perilli et al. (2003) com seres humanos que relataram diminuigéo
significativa do débito cardiaco, mas sdo semelhantes aos de Hirvonen et al.
(2000) que relataram diminui¢do (nédo significativa) do DC, IS, PVC, PAPm,
PAPOmM ambos em pacientes humanos obesos submetidos a anestesia
inalatéria no PTR 30° sob ventilagcdo controlada para cirurgia bariatrica.

Foram escassos o0s estudos encontrados avaliando os efeitos

cardiovasculares promovidos pelo PTR em animais. Shih et al. (2013) néo
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observaram diferenca significativa no débito cardiaco em suinos (+40kg)
anestesiados com tiletamina-zolazepam e isofluorano no PTR comparados a
outros posicionamentos (decubito dorsal, lateral e Trendelemburg). Da
mesma forma, Klopfenstein et al. (1998), também em estudo com suinos
anestesiados com infusdo continua de tiopental, fentanil e pancurénio, nao
verificaram diferencas cardiovasculares significativas quando posicionados
em Trendelenburg reverso 10° comparados ao decubito dorsal. Mas, por
outro lado, quando posicionados em Trendelenburg reverso 20° verificou-se
diminuicdo significativa da PAM, da PAPm, da PAPOm, da PVC, do DC e do
fluxo sanguineo hepético.

Com relacdo as variaveis ventilatorias e hemogasométricas, ao
contrario do hipotetizado, o PTR ndo promoveu melhora em nenhuma das
variaveis estudadas. Segundo Hazebroek; Bonjer (2006), a melhora de
parametros respiratérios em humanos obesos promovida pelo PTR ocorre
devido a reducdo da pressao exercida pelas visceras abdominais sobre o
diafragma, proporcionando melhora na mobilidade diafragmatica, aumento
da complacéncia da parede toracica, da capacidade residual funcional e
reducdo dos picos de pressédo inspiratéria. Nesse sentido, a causa para a
auséncia de melhora nessas variaveis no presente estudo, em comparacao
aos estudos com pacientes humanos, poderia ser a ndo utlizacdo de
ventilagdo controlada, uma vez que todos os trabalhos com pacientes
humanos citados utilizaram esse tipo de ventilagdo. Entretanto, em um
estudo prévio realizado por nossa equipe (dados nao publicados), verificou-
se que ndo houve melhora estatisticamente significativa nas variaveis
ventilatérias, hemogasométricas e indices com base na tensdo e no
conteudo de oxigénio em bovinos posicionados em Trendelenburg reverso
cinco graus e anestesiados com xilazina, quetamina, midazolam e
isofluorano sob ventilagdo controlada, comparados com o0s animais
posicionados em decubito dorsal.

Outra hipotese seria a menor inclinacao utilizada, uma vez que todos

os estudos citados utilizaram PTR 30° em comparacdo aos cinco e dez
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graus utilizados. Talvez, as inclinagdes utilizadas nédo tenham promovido
reducdo suficiente da pressao sobre o diafragma para refletir melhora nas
variaveis analisadas.

Ainda, com relacdo a analise das variaveis hemogasométricas, 0s
animais de todos 0s grupos experimentais apresentaram depressao
respiratoria de forma semelhante (acidose respiratéria/alcalose metabdlica
(lpH, t1PaCO, e THCO3) durante todos os momentos avaliados. Esses
resultados sdo semelhantes aos verificados por outros estudos com bovinos
submetidos a anestesia inalatéria sob respiracdo espontanea independente
do decubito utilizado (ARAI et al. 2005; CORNICK et al. 1990; GREENE et
al. 1988; HIKASA et al. 1994; OFFINGER et al. 2012).

Por outro lado, em estudos realizados por Klein; Fisher (1988); Meyer
et al. (2010) e Wagner et al. (1990) nao foi observado aumento nos valores
da PaCO, em bovinos posicionados em decubito dorsal somente por meio
de contencédo fisica, sugerindo que o aumento nos valores da PaCO;
observados estdo mais relacionados a depressao promovida pelos farmacos
anestésicos do que pelo proprio decubito dorsal. Outro fator a se destacar é
que, ao contrario do verificado no presente estudo e nos demais trabalhos
citados com ventilacdo espontanea, outros estudos com utilizacdo de
anestesia inalatéria em bovinos associada a ventilacdo controlada relataram
estabilidade nos valores de pH, PaCO,e HCOs; (ARAUJO et al. 2014a;
ARAUJO et al. 2014b; GREENE et al. 2002; KEEGAN et al. 2006, SENRAD
et al. 1986; STEFFEY; HOWLAND, 1979; VESAL et al. 2011). Estes
achados corroboram as recomendacfes de Wayne; Kerr (2007) de que a
anestesia geral inalatéria em bovinos por tempo superior a 45 minutos,
quase sempre requer auxilio de ventilagdo controlada para prevenir o
aumento excessivo da PaCOs.

Como ja mencionado anteriormente, um dos principais fatores
relacionados as alteracfes cardiorrespiratorias proporcionadas pelo decubito
dorsal € o deslocamento cranial dos 6rgdos abdominais sobre o diafragma,

causando atelectasia e a compressdao de porcbes pulmonares e,
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consequente dificuldade de distribuicdo do fluxo sanguineo e da ventilacdo
pulmonar nessas areas (KLEIN; FISHER, 1988; PYPENDOP; STEFFEY,
2001; TAGAWA et al. 1994; WAGNER et al. 1990). Nesses casos, a
avaliacdo da mistura arterio-venosa (Qs/Qt) é de grande valia, uma vez que
a mesma estima o grau de disfuncdo pulmonar ou de admissao de sangue
vVenoso no sangue arterial.

Nesse estudo observou-se uma maior mistura arterio-venosa no M40
do G10 em relacdo ao GO e ao G5. Nos demais momentos ndo houve
diferenca significativa entre os grupos, apesar de haver uma tendéncia de
melhora principalmente no G10 e G5 ao longo do tempo. Uma hipotese
aventada para a maior mistura arterio-venosa verificada inicialmente no G10
foram as alteracdes cardiovasculares ocorridas de forma mais intensa no
inicio da manutencdo anestésica, logo apos a ado¢édo do PTR. O fato de se
ter posicionado os animais diretamente na inclinagdo a ser estudada na
mesa cirargica pode ter contribuido para isso, pois, de acordo com Brodsky
(2002), o recomendado €é a obtencdo gradativa da inclinacdo no
posicionamento  Trendelenburg reverso para evitar alteracdes
cardiovasculares bruscas. J& a melhora observada no decorrer do tempo
pode ser explicada pelas respostas compensatérias ocorridas como, por
exemplo, o aumento do IRVS ao longo do tempo.

No presente estudo também foram avaliados alguns indices com base
na tensdo de oxigénio (P(A-a)O,, IR, 10 e a/A) que séo utilizados como
indicadores da mistura arterio-venosa. Esses indices sdo comumente
empregados na rotina uma vez que sdo de obtencdo mais facil, por nao
requererem a determinacdo da CvO, que é mensurada a partir de amostras
sanguineas obtidas de cateter alocado na artéria pulmonar (ARAOS et al.
2012). Da mesma forma que a avaliacdo do Qs/Qt, a avaliacdo dos indices
também mostrou uma tendéncia de melhora ao longo do tempo (ndo
significativa). Mas por outro lado, diferentemente do verificado no Qs/Qt, nao
houve diferenca no M40 do G10 em relacao aos outros grupos e o G10 foi o

grupo que apresentou melhores resultados.
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Embora ndo tenha sido objetivo do estudo correlacionar os valores
dos indices com base na tensédo de oxigénio com a mistura arterio-venosa,
os resultados foram semelhantes aos verificados por Araos et al. (2012), que
relataram correlacdes variadas, mas geralmente fracas entre o Qs/Qt e os
indices com base na tensédo de oxigénio em ovinos.

Outros indices com base no conteudo de oxigénio avaliados foram o
IDO,, O IVO; e a TeO,. A avaliacdo do IDO, permite uma visdo geral do
desempenho cardiopulmonar, sendo utilizado para verificar a quantidade
total de oxigénio fornecido aos tecidos por minuto (BRAZ, 1996; LEACH,;
TREACHER, 2002). Em condi¢des de repouso com distribuicdo normal do
débito cardiaco é mais do que suficiente para satisfazer as necessidades
totais de oxigénio dos tecidos (IVO,;) e garantir a manutencdo do
metabolismo aerébico (LEACH; TREACHER, 2002). No presente estudo,
nao houve diferenca significativa para o IDO, entre 0s grupos, mas 0S
valores foram menores no PTR, principalmente no G10, em relacdo do GO.
De acordo com Gutierrez; Theodorou (2012), quantitativamente, a oferta de
oxigénio é o resultado de varios fatores, sendo todos intimamente
relacionados. Qualquer fator que afete o conteddo de oxigénio arterial
(concentracdo de hemoglobina, oxigenacéo) ou o débito cardiaco (pré-carga,
contratilidade, pds-carga ou frequéncia cardiaca) vai afetar o fornecimento
de oxigénio. Desta maneira, podemos sugerir que o0 menor IDO, verificado
no G10 esteja relacionado com o menor IC verificado nesse grupo.

N&o foram encontrados valores de referéncia para o IDO, em bovinos
submetidos a anestesia inalatéria com FiO, 100%, mas Picavet et al. (2004)
verificaram IDO, de 411,3+80,6 mL/min/m? em bezerros (+65,2kg) em
posicdo quadrupedal. Da mesma forma, Meyer et al. (2010) relataram IDO,
de 844,0+68,7 mL/min/m? em bezerros (+57,7kg) em posicéo quadrupedal e
variando de 643,7 a 890 mL/min/m? quando posicionados em decubito dorsal
somente por meio de contencao fisica. Em equinos (x492kg) posicionados
em decubito dorsal e anestesiados com isofluorano com FiO, 100% em

ventilacdo espontanea verificou-se IDO, variando de 403,2 a 6129
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mL/min/m? (EDNER et al. 2005). Esses valores sdo semelhantes aos
verificados no presente estudo e sugerem uma oferta de oxigénio normal
para os bezerros.

De acordo com Haskins (2007), o IDO, pode aumentar ou diminuir
dependendo do agente anestésico utilizado, sendo a reducdo desse
parametro sem importancia quando o IVO, também diminui e com a TeO,
menor que 0,30. Uma vez que, quando o IDO; atinge niveis criticos, o IVO, é
mantido a custa do aumento do TeO, (VAN DER LINDEN et al. 1991) Dessa
maneira, o fato do G10 ter apresentado menores valores de IDO,, nao
comprometeu a perfusdo e o metabolismo celular, uma vez que nesse grupo
também houve menores valores de IVO; e TeO..

O IVO; indica a quantidade total de oxigénio consumida pelos tecidos
por minuto (GUTIERREZ; THEODOROU, 2012), representando a somatoria
de todas as reacdes oxidativas celulares. Por isso, € utilizado para avaliar a
atividade metabdlica global do paciente (FIGUEIREDO et al. 2008). Ja a
TeO, reflete a porcentagem de extracdo de oxigénio em relacdo a oferta,
indicando a fracdo de oxigénio extraida do contetdo de oxigénio arterial
durante sua passagem pelos diversos tecidos organicos (GUTIERREZ;
THEODOROU, 2012). Nesse estudo, o IVO, e a TeO, foram
significativamente menores no M40 do G10 em relacdo ao GO e em todos os
momentos com excecdo do M70 em relagdo ao G5. Esses resultados
sugerem uma melhor perfusdo e uma menor taxa metabdlica no G10 em
relacdo ao GO, mas, principalmente, em relacdo ao G5.

Uma hipotese para os valores menores do VO, e TeO, no G10 pode
ser um esfor¢o respiratério menor proporcionado pelo PTR dez graus em
relacdo aos outros posicionamentos estudados. Segundo Gutierrez;
Theodorou (2012), o custo metabdlico da respiracdo, embora normalmente
menor do que 5% do total da IVO, pode aumentar para até 30% no paciente
com algum grau de esfor¢o respiratério.

Outro aspecto que corrobora os valores menores de IVO, e TeO, no

G10 séo os valores verificados para a SvO,, que foram significativamente
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maiores no G10 em relacdo ao G5 e maiores (mas, ndo estatisticamente
significativo) em relagcdo ao GO. A SvO, reflete a relagcdo entre oferta e
consumo de oxigénio (indica o oxigénio que nao foi extraido pelos tecidos e
retornou para os pulmdes) e, é utilizado com um indice de oxigenacéao global
(FIGUEIREDO et al. 2008). Um valor de SvO, acima de 70% indica que a
DO, global é adequada (LEACH; TREACHER, 2002).

Da mesma forma que para o IDO,, ndo foram encontrados valores de
referéncia para o IVO, em bovinos submetidos a anestesia inalatoria com
FiO, 100%, entretanto, Meyer et al. (2010) relataram IVO, de 317+44,0
mL/min/m? em bezerros em posicdo quadrupedal e variando de 208,1 a
344,6 mL/min/m? quando posicionados em declbito dorsal somente por
meio de contencao fisica. Os menores valores de IVO, no presente estudo
em relacdo aos verificados por Meyer et al. (2010) sao justificados, uma vez
que durante a anestesia h& diminuicdo da taxa metabdlica e,
consequentemente, do consumo de oxigénio (GUTIERREZ; THEODOROU,
2012; VAN DER LINDEN et al. 1991). Adicionalmente, os valores
encontrados de IVO, e TeO, foram semelhantes aos relatados em caes
submetidos a anestesia inalatéria (HASKINS, 2007).

De acordo com o que foi hipotetizado, alguns resultados verificados
em relacdo ao G5 podem ser considerados conflitantes, uma vez que, o fato
de ser o grupo intermediario do experimento esperava-se que também
apresentasse um resultado intermediario ficando entre os verificados para
GO e o G10. Todavia, verificou-se que, para algumas variaveis como PaO,,
[P(A-a)0;], PaO,/FiO,, IVO, e TeO,, embora nao significativo para todas, o
G5 apresentou o pior desempenho entre os trés grupos. E, por outro lado,
para 0 Qs/Qt apresentou o melhor desempenho entre eles. Nao foram

encontrados subsidios para explicar essas diferencas.
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6. CONCLUSOES

Com base na analise dos resultados obtidos frente a metodologia

proposta foi possivel concluir que:

1. A concentracdo alveolar minima média do sevofluorano para bezerros
raca holandesa de 12+2 meses de idade e 145+26kg foi de
2,12+0,31V%.

2. O posicionamento Trendelenburg reverso a cinco e dez graus nao
promove melhora da funcédo respiratdria € nem piora da funcéo

cardiovascular.
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