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RESUMO

Vasoativos sdo substancias que apresentam efeitos vasculares periféricos,
pulmonares ou cardiacos, sejam eles de acado direta ou indireta. Sdo muito
utilizados na Medicina e fazem parte da rotina e realidade do Anestesiologista
Veterinario, devido principalmente as alteragdes cardiovasculares que podem
ocorrer em detrimento da utilizagdo de farmacos comumente utilizados em
anestesia. Os vasoativos s&o divididos dentro de sua classe farmacoldgica em
simpatomiméticos e vasodilatadores. Os simpatomiméticos sdo mais utilizados
quando comparados a vasodilatadores, em decorréncia da incidéncia de
hipotensdo no periodo anestésico. E, portanto, fundamental, que o profissional da
area compreenda com clareza as propriedades destes farmacos, assim como seu
mecanismo de acdo, para que se institua terapéutica mais adequada no
estabelecimento da normopressao em cées e gatos submetidos a anestesia. No
presente trabalho, buscou-se elucidar a importancia dos vasoativos, a
aplicabilidade e conduta terapéutica no manejo das alteragcbes hemodinamicas no

periodo transoperatério de pequenos animais.

Palavras-chave: vasoativos; simpatomiméticos; vasoconstritores; farmacos de

emergéncia; vasodilatadores, anestesiologia veterinaria.
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ABSTRACT

Vasoactives are substances that have peripheral, pulmonary or cardiac
vascular effects, whether of direct or indirect action. They are widely used in
Medicine and are part of the routine and reality of the Veterinary Anesthesiologist,
mainly due to cardiovascular alterations that may occur to the detriment of the use
of drugs commonly used in anesthesia. Vasoactives are divided within their
pharmacological class into sympathomimetics and vasodilators.
Sympathomimetics are more often used when compared to vasodilators, due to
the incidence of hypotension during the anesthetic period. It is, therefore, essential
that professionals in the area clearly understand the properties of these drugs, as
well as their mechanism of action, so that the most appropriate treatment can be
instituted to establish normopressure in dogs and cats protected from anesthesia.
In the present study, we sought to elucidate the importance of vasoactive agents,
their applicability and therapeutic approach in the management of hemodynamic

changes in the intraoperative period of small animals.

Keywords: vasoactives; sympathomimetics; vasoconstrictors; emergency drugs;

vasodilators, veterinary anesthesiology.
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1. INTRODUGCAO

Alteragbes hemodinamicas sdo comumente observadas em anestesia de
pequenos animais, sendo a complicacdo mais comum a hipotensao
intra-operatéria. Tanto a hipotensdo quanto a hipertensdo causam redugédo da
perfusdo tecidual e alteracbes sistémicas graves. Quando alteragdes
cardiovasculares relacionadas a hipotensao sao instauradas e nao tratadas de
maneira adequada, diversas alteragbes sistémicas podem ocorrer, como injuria
renal grave, cegueira, isquemia do miocardio, desequilibrio acido-base,
oxigenagao tecidual, sofrimento em diferentes érgaos, podendo, em algumas
situacoes, levar ao 6bito. Observa-se também alteracdes sistémicas e teciduais
quando ocorre hipertensao persistente, sendo aumento da pds-carga, retinopatia
ocular, descolamento de retina e injuria renal (FANTONI & MASTROCINQUE,
2002; VIEIRA & JUNIOR, 2014; KENNEDY & BARLETTA, 2015).

E de suma importancia ter conhecimento sobre os potenciais efeitos dos
farmacos utilizados no perioperatério de pequenos animais. Algumas das
principais drogas utilizadas, tanto como medicacao pré anestésica, quanto para
inducdo e manutencao do sono artificial, como anestésicos gerais (injetaveis e
inalatorios), dissociativos, anestésicos locais, fenotiazinicos, agonistas-alfa-2
adrenérgicos, podem desencadear, por mecanismos diversos, alteragbes no
sistema cardiovascular. E, portanto, fundamental que o médico veterinario
anestesista conhegca bem a fisiologia animal e esteja apto a identificar as
alteragdes circulatorias, além de ter conhecimento apropriado dos farmacos
vasoativos, a fim de instituir terapia mais adequada a cada caso (FANTONI &
MASTROCINQUE, 2002; VIEIRA & JUNIOR, 2014).

Por definigcdo, os farmacos vasoativos sao aqueles que apresentam efeitos
vasculares periféricos, pulmonares ou cardiacos, sejam de forma direta ou
indireta. Os periodos de laténcia desses farmacos variam entre curta e rapida
acao, sendo estes efeitos dose-dependente. O uso mais comum € no tratamento
da hipotensao intraoperatéria. Apesar de inUmeros farmacos possuirem essas
propriedades farmacoldgicas, muitos efeitos adversos estédo relacionados ao seu
uso inadequado, sendo os critérios de indicagdo e modo de emprego destes

agentes altamente rigorosos, além do mais, indica-se monitoramento constante



do paciente, para que as doses sejam tituladas de acordo com a resposta clinica,
hemodinamica e metabolica apresentadas (FANTONI & MASTROCINQUE, 2002).

O presente trabalho objetivou, dessa maneira, apresentar a fisiologia
cardiovascular, 0 monitoramento adequado das funcbées hemodindmicas, assim
como o uso de farmacos vasoativos em cées e gatos. Para isto, utilizou-se
revisdo Dbibliografica, levantando informagdes relevantes acerca destes
medicamentos, que sdo tdo importantes para a manutengdo da fisiologia

cardiovascular no periodo anestésico.

2. FISIOLOGIA CARDIOVASCULAR E MECANISMOS DE REGULAGAO

O sistema cardiovascular é formado pelo coragdo, vasos sanguineos e
sangue e possui fungdo primaria de transporte de substancias fundamentais para
a manutengdo do metabolismo, como oxigénio, nutrientes e eletrdlitos. Além
disso, também ¢é responsavel por transportar substancias como diéxido de
carbono e outros metabdlitos que podem ser metabolizados e reaproveitados ou
excretados do organismo. E de extrema importancia estimar a relevancia da
funcao de transporte cardiovascular, pois em casos de parada cardiaca e possivel
cessamento da circulagao, a perda da consciéncia ocorre em aproximadamente
um minuto, podendo levar a morte. Mesmo que haja retorno da circulagéo,
possivelmente danos cerebrais e a outros tecidos sensiveis podem ocorrer. Sendo
que nao é necessario o cessamento completo da circulacdo, mas qualquer
alteragao cardiovascular pode acarretar em disfuncéo significativa para o corpo
(SILVERTHORN, 2017; GUYTON & HALL, 2017).

Para se manter o funcionamento dos tecidos é necessario o fornecimento
adequado de aporte sanguineo. Os tecidos dependem da chegada do fluxo
sanguineo para sua manutencgao e este ocorre de acordo com suas necessidades
e taxas metabdlicas. A condigdo em que ndao ha aporte sanguineo adequado é
chamada de isquemia e a sua persisténcia de forma grave pode levar a lesao
tecidual reversivel, podendo evoluir para irreversivel, morte celular e necrose
isquémica (infarto) (CUNNINGHAM, 2017; GUYTON & HALL, 2017).

Para que se haja entendimento claro da fung&o circulatéria, € necessario a

compreensao adequada do papel de cada parte da circulagdo. As artérias



desempenham papel de transporte sanguineo sob alta pressao, por este motivo,
as paredes sdo espessas e vasculares e o sangue flui a uma velocidade
relativamente alta (33 cm/s). As arteriolas s&o finos ramos subsequentes as
artérias, elas agem como condutos de controle originando, em sequéncia, 0s
capilares. Possuem parede fortemente muscular e alta capacidade contratil, que
pode chegar a oclusdao completa, além de relaxamento e dilatagdo, sendo
possivel também a multiplicacdo de seu diametro, sendo, portanto, altamente
eficientes na regulagéo do fluxo tecidual em resposta as necessidades corporeas.
Os capilares sdo formados por finas paredes com pequenos poros para que
exercam sua funcao de troca de liquidos e nutrientes com o liquido intersticial. As
vénulas dao sequéncia aos capilares, e de forma gradual, coalescem e originam
veias maiores. As veias sao como ductos de baixa pressdo, possuem paredes
finas e de camada muscular, e tém a luz quatro vezes maior do que as artérias,
atuando como importante reservatorio de sangue. Apesar do calibre do endotélio
venoso ser bem menor quando comparado as artérias, as funcdes de contracéo e
relaxamento se mantém preservadas, e isso se da devido a presenca de
musculatura na tunica média, sendo ,portanto, de extrema importancia para se
regular o reservatério sanguineo de acordo com as necessidades fisiologicas
(GUYTON & HALL, 2017).

Ademais, tanto o coragdo quanto os vasos sanguineos séo regulados para
que o débito cardiaco e a pressao arterial sejam mantidos, garantindo o aporte de
sangue tecidual necessario (GUYTON & HALL, 2017). Débito cardiaco é a
quantidade (litros) de sangue ejetada do coragao para a aorta no periodo de um
minuto. Este € um dos fatores mais importantes a serem considerados em relagéo
a circulagao, pois representa a soma do fluxo sanguineo para todos os tecidos do

corpo. O débito cardiaco é calculado pela seguinte férmula:

DC = FCxVS

Como observado na férmula acima, alguns fatores sdo determinantes no
volume de débito cardiaco. A frequéncia cardiaca € um desses fatores e se altera
pela a atuagao de cronotropicos que podem exercer aumento ou diminuigdo da

FC. Os principais modulares da FC sao as alteragdes hidroeletroliticas e o SNA.



Outro determinante do DC é o VS, que representa a quantidade de sangue
ejetada pelo coragdo a cada contragdo. O VS é definido por trés importantes
fatores: pré-carga, pos-carga e contratilidade. A pré-carga pode ser definida como
o estresse causado na parede ventricular imediatamente antes da sua contragao,
e da quantidade de sangue que chega até os atrios durante o retorno venoso,
portanto pode ser comparada com a pressao diastolica final. A pds-carga é o
estresse que ocorre na parede ventricular durante a sua contragdo, € definida
pela pressido exercida, pelo raio do lumen ventricular e a espessura da parede.
Como o sangue direcionado do ventriculo esquerdo para a aorta, pode-se dizer
que a pressao exercida no ventriculo € a mesma da pressao sistémica. Com isso,
percebe-se a relevancia ndo s6 do débito, mas também da FC, VS, pré e
pos-carga no fornecimento de aporte sanguineo necessario para regular, nutrir e
oxigenar todos os tecidos, a fim de se manter a homeostase corporal e seu
funcionamento com plenitude (GUYTON & HALL, 2017; SILVERTHORN, 2017;
CUNNINGHAN, 2017; REECE & DUKES, 2017).

A pressao arterial pode ser definida como a forga exercida pelo sangue
contra qualquer unidade de area vascular, € medida normalmente em milimetros
de mercurio. Como o sangue é ejetado do ventriculo esquerdo sob determinada
pressao, a aorta e as artérias expandem-se para acomoda-lo; apos a sistole a
valva aortica se fecha; as paredes arteriais elasticas retraem, propelindo o sangue
unidirecionalmente. Duas pressdes distintas sdo medidas a partir do processo de
bombeamento sanguineo: a pressao arterial sistdlica, que é medida durante a
contracdo cardiaca, e a pressao arterial diastdlica que é medida durante a
diastole ventricular. A PAM é calculada somando-se a pressao diastolica mais um
terco da pressao de pulso. A PA é um balango entre o fluxo sanguineo para
dentro e fora das artérias. Assim, quando o volume sanguineo nas artérias
aumenta, observa-se elevagao da PA. Além disto, o fluxo sanguineo para dentro
da aorta é igual ao débito cardiaco do ventriculo esquerdo. O principal
determinante do fluxo sanguineo nas artérias é a resisténcia periférica, definida
como resisténcia ao fluxo ofertada pelas arteriolas. Conclui-se, entdo, que a PAM
€ proporcional ao débito cardiaco multiplicado pela resisténcia das arteriolas ou
resisténcia vascular periférica (RVP), portanto PAM = DC x RVP (SILVERTHORN,
2017; GUYTON & HALL, 2017).



O fluxo sanguineo obedece a regras do fluxo de fluidos. A cada minuto
deve-se passar o mesmo fluxo de sangue (F) por todo o sistema vascular
(GUYTON & HALL, 2017), portanto, parte-se do principio de que a velocidade do
fluxo sanguineo (v) é inversamente proporcional a area de secgao transversa

vascular (A), como na seguinte férmula:

Para fins de demonstracdo, pode-se comparar a velocidade na aorta que
gira em torno de 33 cm/s, enquanto que nos capilares esse valor € muito mais
baixo, ou cerca de 0,03 cm/s (0,3 mm/s) Os capilares possuem comprimento
meédio de 0,3 a 1 mm, portanto o sangue sé permanece por 1 a 3 segundos, e &
neste periodo que ocorre toda a transferéncia, para o intersticio, de nutrientes,
eletrolitos e aporte de oxigénio (GUYTON & HALL, 2017).

O fluxo sanguineo é determinado pela diferenca de presséo sanguinea
entre as duas extremidades do vaso e pela resisténcia vascular (GUYTON &
HALL, 2017). O sangue flui nos vasos por uma resposta mecéanica simples, em
que os liquidos e gases fluem por gradiente de pressao (AP), de regides de alta
para baixa pressao. Dessa forma, sé € possivel que ocorra fluidez no sistema
circulatério se houver regido de pressao mais elevada que outras, ou seja pela
diferenca de pressdo. O bombeamento do coragao é continuo e ocorre de forma
ritmica e pulsatil, assim ha variacdo na pressao arterial, alternando-se, em
humanos adultos, entre PAS de 120 mmHg e PAS de 88 mmHg e PAM de 110
mmHg. A pressdo nos capilares varia entre 35 e 10 mmHg. A medida em que o
sangue flui pelos vasos, ocorre diminuicdo na pressao a um valor proximo de 0
mmHg nas veias (SILVERTHORN, 2017; GUYTON & HALL, 2017).

A resisténcia vascular pode ser definida como o atrito do sangue em
movimento, o endotélio vascular e entre as proprias células sanguineas. Essa
tendéncia do sistema circulatério se opor ao fluxo de sangue é conhecida como
resisténcia ao fluxo. A resisténcia vascular pode ser descrita de acordo com a lei
de Ohm da eletricidade, que afirma que a corrente ao passar por algum condutor

€ proporcional a tensao sobre a resisténcia, sendo assim, estabelece que volts (V)



s&o iguais a corrente () vezes a resisténcia (R) ou V = IR (CUNNINGHAM, 2017;
DUKES, 2017). Assim a equagao de Poiseuille-Hagen foi adaptada para o

sistema biolégico e é definida pela seguinte formula:

8Ln AP AP
R=-"4==2CouF =-"
mnr

Em que AP representa a variagao da pressao, P1 € dado como a pressao
na origem do vaso e P2 a pressdo encontrada em sua outra extremidade, sendo o
AP obtido pela diferenca do P2 por P1; a resisténcia é representada por R; € F o
fluxo sanguineo. A formula define que o fluxo sanguineo ocorre em proporgao
direta a diferenga de pressdo, mas € inversamente proporcional a resisténcia
(GUYTON & HALL, 2017). Assim sendo, o que determina a
intensidade/velocidade do fluxo sanguineo € a diferenga de pressdo que existe
entre as duas extremidades do vaso e n&do a sua pressao absoluta. Seguindo a
equagao, percebe-se que o principal fator de controle é o raio do vaso, que é
elevado a quarta poténcia. Por conseguinte, caso o raio do vaso seja duplicado, a
resisténcia tera uma redugao de dezesseis vezes e se for reduzido a metade, a
resisténcia sera aumentada em dezesseis vezes. Como no caso dos vasos, que
sdo tubos com didmetro variavel, se a taxa de fluxo se mantém constante, a
velocidade vai variar inversamente proporcional ao didmetro, portanto, conclui-se
que a velocidade sera sempre maior em regides com menor diametro e mais lenta
e regides maior diametro. (REECE & DUKES, 2017; GUYTON & HALL, 2017). O
sistema arterial passa de vasos de maior calibre para menor calibre, sendo um
efeito divergente. Esse efeito provoca aumento da resisténcia, no entanto, ha
reducao da pressao arterial, devido ao aumento da area de distribuigcdo sanguinea
(REECE & DUKES, 2017). O sistema venoso funciona de forma oposta, em que
0s vasos convergem no sentido de menor para maior calibre, o que resulta em
reducao da resisténcia. Os vasos menores sao controlados pela sua musculatura
lisa, enquanto que nas artérias mais calibrosas, € regulado pela quantidade de
colageno e elastina presentes. O colageno e a elastina possuem capacidade de
manter a estrutura dos vasos sem gasto de energia, tendo potencial de atuar

como bomba de suporte para a movimentagado do sangue na circulagao durante o



processo de diastole. Por conseguinte, o leito capilar entre as arteriolas é
regulado pela pressao, assegurando uma pressao de filtragcdo adequada (REECE
& DUKES, 2017). Desse modo, a resisténcia vascular € variavel.

A natureza elastica dos vasos €& explicada pela sua complacéncia e
refere-se a mudanga de volume vascular (AV), com determinada alteragdo da

pressao interna (AP). A equacgao é descrita como:

AV
AP

A complacéncia do sistema vascular é consideravelmente variavel. Como o
sistema arterial € composto principalmente de colageno e elastina, possui baixa
complacéncia quando comparada ao sistema venoso (GUYTON & HALL, 2017).
Como a expansdo das artérias € muito baixa, as paredes resistem ao fluxo de
sangue, o que permite que se tenha uma pressao arterial sistémica necessaria
para a perfusdo dos tecidos. Enquanto isso, o sistema venoso possui alta
complacéncia, devido a sua alta capacidade de gerar contracdo e dilatagao,
sendo altamente eficaz na reserva de aporte sanguineo (GUYTON & HALL, 2017;
REECE & DUKES, 2017).

Para que se mantenha a correta perfusao tissular e homeostase corporal, é
fundamental a manutencdo da pressdo arterial em niveis considerados
adequados. A regulacédo do sistema cardiovascular ocorre através de multiplos
mecanismos e depende de varios sistemas reguladores que interagem fortemente
ao longo do tempo, para que se mantenha uma presséao arterial adequada e de
acordo com as necessidades fisiologicas do individuo (JATENE et al., 2022).

Classicamente e para fins didaticos, a literatura divide os mecanismos de
regulacdo da pressao arterial pelo fator tempo/resposta e sao divididos em
regulacao a curto, médio e longo prazos. Os mecanismos de regulagao a curto
prazo produzem respostas cardiovasculares agudas (segundos a horas) e os
mecanismos neurais sao 0s principais agentes reguladores. Os mecanismos
hormonais s&o responsaveis pelas respostas a médio prazo, que tem duracao
entre horas a dias e seu principal efetor, o SRA. Por ultimo, os mecanismos de
longo prazo (dias a semanas) possuem, como o principal 6rgao efetor atuante, o

rim, pois € capaz de ajustar niveis tensionais pela regulagdo da excrec¢ao de agua



e sodio. Apesar de lento € um mecanismo extremamente efetivo por ter
capacidade de alterar a volemia, e consequentemente, a pressao arterial
(GUYTON & HALL, 2017; JANETE et al., 2022).

O controle da pressao sanguinea a longo prazo esta ligado ao controle de
volume de liquidos feito pelos rins. Quando ocorre elevagédo da pressao
sanguinea, ha maiores excre¢des de sodio, devido a natriurese por pressao, e de
agua, devido a diurese por pressao pelos rins. Com isso, os volumes de liquido
extracelular e de sangue diminuem até a pressédo sanguinea ficar adequada e os
rins realizarem a excregao de sddio e agua em quantidades normais. Além disso,
também ocorre de forma contraria, ou seja, quando a pressao diminui, a excregao
de sodio e agua reduz. Se houver ingestao apropriada de sal e agua, a pressao
volta ao normal de aproximadamente 120 mmHg. Ademais, € um processo lento,
que pode demorar dias ou semanas para restabelecer o equilibrio, mas é o mais
potente dentre todos mecanismos de controle a longo prazo (GUYTON & HALL,
2017;).

Ha o mecanismo de feedback renal no controle da presséao
sanguinea, que com o aumento da pressao, o débito renal de agua e sodio fica
maior do que a ingestdo, além da perda de liquidos que ocorre, levando a
diminuicdo da pressao arterial. Com a pressé&o arterial baixa, os rins diminuem a
excrecado de sal e agua, tornando-o menor do que a ingestdo, o que resulta na
retencdo de liquido e aumenta os do volume sanguineo e pressao sanguinea
(GUYTON & HALL, 2017; REECE & DUKES, 2017; CUNNINGHAM, 2021).

Ha também um controle quando ocorre o aumento agudo da
resisténcia vascular periférica, o que gera elevagao subita de pressao arterial.
Entretanto, se a resisténcia ndo aumentar e os rins estiverem com sua fungao
inalterada, essa pressao nao sera mantida(REECE & DUKES, 2017). Conforme a
resisténcia periférica e a pressio arterial elevam-se, ha também a diminui¢cdo de
sédio no organismo e perda de liquidos, levando ao retorno da pressao normal.
Caso ocorra uma alta da resisténcia vascular renal, sera gerado um deslocamento
da curva da fungao renal para uma pressao arterial elevada, levando a valores
maiores de PA a longo prazo (GUYTON & HALL, 2017).

Os rins também podem controlar a presséo arterial por meio de alteracoes

do volume de liquidos. A elevagao do volume de liquido extracelular eleva o



débito cardiaco e o fluxo sanguineo, e consequentemente a pressao. Além disso,
os rins controlam a presséo por meio do sistema renina-angiotensina, que ocorre
quando a presséao fica muito baixa de forma aguda e os rins liberam a renina
pelas células justaglomerulares, que ativa esse sistema para regulagéo da PA a
valores maiores. Esse aumento da pressao ocorre porque a renina proporciona a
liberacdo da angiotensina |, que é convertida em angiotensina Il. A angiotensina |l
€ um vasoconstritor e causa essa elevagdo da PA. Ademais, a angiotensina Il
causando também a diminuicdo da eliminagdo de sodio e agua pelos rins,
resultando em um aumento lento de volume extracelular (GUYTON & HALL,
2017).

Apesar de nao ser uma substancia tdo reconhecida na manutengao tonica
da pressao arterial, a vasopressina, ou hormdnio antidiurético (ADH),
desempenha papel importante na regulacdo do volume plasmatico em situagoes
especificas. Quando ha elevacdo da osmolaridade plasmatica ou diminuicdo da
PA, além de outros estimulos como dor, estresse e vOmito, a vasopressina é
produzida pelo hipotalamo e liberada pela neurohipéfise. O ADH atua sobre a
musculatura lisa dos vasos nos receptores V1, e sobre os tubulos renais nos
receptores V2, gerando maior permeabilidade e reabsor¢céo de agua. Embora seja
um potente vasoconstritor, a acdo da vasopressina na PA € muito controversa,
pois nem todos os leitos vasculares sao sensiveis a acado desse hormoénio e s6 ha
efeito vasoconstritor relevante quando em nivel plasmatico muito elevado
(JATENE et al., 2022).

Em condigbes fisiolégicas extremas, como nos casos de desidratagcéo
severa ou em hemorragia, em que ha reducdo da volemia, o ADH atua em
conjunto com o SNA simpatico no controle vascular, desviando o fluxo sanguineo
para orgaos vitais, evitando, assim, danos a estes 6rgaos. Além disso, sabe-se
que a vasopressina também tem a capacidade de aumentar a sensibilidade de
certos reflexos cardiovasculares e potencializar as acbes do sistema nervoso
adrenérgico (JATENE et al., 2022).

Um dos principais mecanismos de controle e regulacdo da pressao € o
sistema nervoso autbnomo, também conhecido como vegetativo, visceral ou
involuntario. O SNA apresenta acado integradora sobre a homeostase corporal e

regula a atividade de estruturas fisioldgicas que sdo controladas



involuntariamente. O principal érgao integrador desse sistema € o hipotalamo,
mas outros centros de controle sdo também importantes, como o bulbo
(SPINOSA, 2017). O SNA é dividido funcional e estruturalmente por dois
sistemas, SNA simpatico ou adrenérgico, e SNA parassimpatico ou colinérgico.
Os termos adrenérgicos e colinérgicos, definem-se devido aos
neurotransmissores que sao liberados pelos neurbnios eferentes desses
sistemas. Em geral, as duas divisbes autbnomas atuam de forma antagdénicas no
controle de determinado tecido-alvo, entretanto, em alguns tecidos podem atuar
de maneira cooperativa para se atingir um objetivo (SPINOSA, 2017).

O sistema adrenérgico é também conhecido pela sua resposta ao estresse,
ou necessidade de fuga. A glandula suprarrenal é responsavel pela sintetizagao
do principal neurotransmissores adrenérgico (adrenalina). Quando estimulado, o
hipotalamo libera hormdnio liberador de corticotrofina (CRH) que estimula a
liberacdo desta catecolamina pela glandula suprarrenal. A noradrenalina é
liberada pelos nervos pds-ganglionares noradrenérgicos e se liga a receptores
especificos dos tipos alfa (a) e beta (B), que podem ativar ou inibir atividades de
determinados 6rgaos e tecidos efetores (SILVERTHORN, 2017; SPINOSA, 2017;
GUYTON & HALL, 2017).

O sistema colinérgico normalmente atua de forma antagbnica ao
adrenérgico, trata-se de um sistema que fica mais ativo no momento de repouso.
O neurotransmissor dessa via é a acetilcolina (ACh), que € sintetizada pelos
neurénios colinérgicos e liberada no terminal dos axdnios de todas as fibras de
neurdnios pré-ganglionares do SNA, na sua ligacao a receptores colinérgicos do
tipo nicotinico, levando ao potencial de agao de nervos pds-ganglionares do SNA
simpatico e parassimpatico. O ACh é também o neurotransmissor que se liga aos
receptores muscarinicos colinérgicos da via do SNA parassimpatico que ativa o
tecido ou érgéo efetor (SPINOSA, 2017; SILVERTHORN, 2017).

Em algumas vias autondmicas, a resposta do tecido-alvo é determinada
pelos receptores especificos para os neurotransmissores. A maior parte dos
vasos sanguineos contém apenas um tipo de receptor adrenérgico que sao
ativados por catecolaminas, fazendo com que o processo de vasoconstricio
ocorra. Todavia, sabe-se que alguns vasos sanguineos também possuem a

capacidade de produzir o relaxamento da musculatura lisa (vasodilatagao), cuja
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ativacao também se da por receptores adrenérgicos. Portanto, tratando-se dos
vasos sanguineos, quem determina a resposta de contragdo ou relaxamento n&o

€ 0 neurotransmissor, e sim, o receptor adrenérgico que esta sendo ativado

(SILVERTHORN, 2017).

Quadro 1 - Receptores adrenérgicos, atividade e localizagéo.

Receptores Subtipo Localizagéo Atividade
Alfa a 1 Musculo liso (Vasos | Contragéo do
sanguineos, bronquios, S. | musculo liso,
gastrointestinal, utero, S. | vasoconstricdo
urinario)

Plaquetas Agregacao
plaquetaria

2 SNC Sedacgao, analgesia,
atenuacao das
respostas mediadas
pelo SNA simpatico

Beta (B) 1 Coragao Efeitos inotropicos e
cronotrépicos
positivos

2 Musculo liso (vasos | Relaxamento do

sanguineos, brénquios, S. | musculo liso,
gastrointestinal, utero, S. |vasodilatacéao
urinario.)

Coragao Efeitos inotropicos e
cronotrépicos
positivos

3 Tecido adiposo Lipdlise

Dopamina 1 SNC, musculo liso vascular, | Modulam atividade
rins, ganglios simpaticos extrapiramidal;
vasodilatagao
principalmente  da
rede vascular renal e
mesentérica.

2 SNC Diminui a produgao

hormonal da hipofise

Fonte: Adaptado de GRIMM et al., 2017.




O SNA parassimpatico também participa da regulagdo da atividade de
alguns vasos, entretanto, a via de regulacédo principal é realizada pelo SNA
simpatico. Os receptores adrenérgicos ainda possuem subtipos diferentes de
acordo com sua localizagao, efeito e mecanismos de acdo. Para fins de melhor
compreensao, os esclarecimentos desses mecanismos sado descritos no Quadro
1.

Por fim, ¢é importante descrever o sistema de regulacdo por
barorreceptores, por se tratar de mecanismo regulatério altamente eficiente na
manutencdo da pressido e do débito cardiaco. Os barorreceptores sao
terminagdes nervosas especializadas localizadas no arco adrtico e bifurcagao das
carétidas. Esses receptores sao capazes de perceber o grau de estiramento
vascular nessas regides centralmente estratégicas. Dessa forma, quando a
pressao arterial encontra-se elevada, os barorreceptores sao distendidos e sua
atividade aferente € aumentada. Os impulsos nervosos dos barorreceptores
chegam até o SNC por meio dos nervos vago e glossofaringeo, e em
contrapartida, como feedback, ocorre aumento ou diminuicdo de atividade
eferente simpatica ou do tébnus vagal. Nesse mecanismo a resposta € rapida,
permitindo com que variagdes na pressdo sejam prontamente tamponadas e a
perfusdo tecidual se mantenha dentro dos niveis fisiolégicos (JATENE et al.
2022).

3. MONITORAMENTO DA PRESSAO ARTERIAL NA ANESTESIA

A monitoracdo adequada fornece informacdes necessarias para que se
realize o manejo correto do paciente e se mantenha a homeostasia. As
necessidades de cada paciente variam e a melhor forma de se estabelecer um
protocolo adequado é através da realizagdo de monitoramento cuidadoso e
eficiente. Nenhum método de monitoramento isolado € garantido para manter a
seguranga do paciente (CARROLL, 2012). At¢é mesmo a duplicagédo do
monitoramento, utilizando-se aparelhos e métodos diferentes para 0 mesmo
parametro, pode gerar variagdo e divergéncia nos resultados. Portanto, todas as

técnicas possiveis a disposicdo devem ser utilizadas, tanto métodos fisicos
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diretos (palpagéao de pulso, tempo de preenchimento capilar ou TPC e coloragao
de mucosas), quanto os mecanicos (oximetria de pulso, eletrocardiograma,
oscilométrico, entre outros). O conhecimento dos valores basais para muitas
variaveis € essencial para o monitoramento do paciente anestesiado (CARROLL,
2012).

Hoje, sabe-se que € imprescindivel o monitoramento dos valores da
pressao arterial durante o tempo anestésico. Ha inumeros motivos para a
realizagcdo da monitorizagdo da PA, incluindo o conhecimento preciso sobre a
funcao cardiovascular, determinacéo do plano anestésico, resposta autonémica, a
avaliacdo da dor e possivel necessidade de resgate analgésico. A PA pode ser
medida por diversos métodos, devendo-se adaptar as necessidades quanto a
precisao (MASSONE, 2019).

A pressao arterial € determinada pelo volume sanguineo e pelo ténus da
parede do compartimento arterial. O volume sanguineo no interior dos vasos €&
resultante do equilibrio do débito cardiaco (influxo) e a ejecdo durante a sistole
(efluxo). A PAM corresponde a média da area sob a onda de pressao de pulso, e
nao a meédia aritmética das pressdes sistdlica e diastolica. A PAM é a presséao
mais importante para o anestesista, pois fornece maior exatiddo quanto as
condigbes cardiovasculares do paciente. (CARROLL, 2012; LUMB & JONES,
2017). A PAM pode ser obtida através da seguinte equacgao:

paM = BP0 4 pap

As medidas de PAS, PAD e PAM variam em caes e gatos e dependem do
decubito, técnicas de medida e niveis de estresse. Quando ha queda substancial
na PA, a perfusao dos tecidos fica comprometida. A hipotensao pode ser causada
por diversos fatores, como: hipovolemia, baixo DC ou vasodilatagdo acentuada. A
hipotensao persistente pode levar a quadros de IRA, lesdo no miocardio, andxia
cerebral, entre outros, enquanto que a hipertensdo aguda grave pode ser causada
por superficializagdo do paciente, vasoconstricdo exacerbada, aumento de PIC,
insuficiéncia renal, sindrome de Cushing, hipertireoidismo, feocromocitoma e uso
de simpatomiméticos. A hipertensdo aguda grave, mesmo que transitoria, pode

causar diversos danos aos tecidos, mas o0 cérebro e pulmdes sdo os 6rgaos que
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mais geram preocupacao nesse sentido. Caso haja persisténcia de hipertensao, o
nao restabelecimento da PA em tempo habil pode levar a aumento da pds-carga,
retinopatia ocular, hemorragia ou descolamento da retina e, eventualmente,
doenga renal, além de encefalopatia hipertensiva em gatos, sendo, nesses casos,
recomendado tratamento de emergéncia imediato (GRIMM et al., 2017; ACIERNO
et al., 2018).

Os valores da hipertensao aguda tornam-se preocupantes quando a PAM
ultrapassa 140 mmHg ou a PAS 180 mmHg. Em casos de hipertensédo croénica,
esses valores sdo preocupantes quando a PAM excede 120 mmHg e a PAS, 160
mmHg. Apesar de serem valores de referéncia, 0 manejo terapéutico do paciente
deve ser baseado em uma variedade de fatores como a confiabilidade dos
valores, estagio do procedimento operatorio, natureza persistente e magnitude da
mesma e as potenciais consequéncias do tratamento proposto. Deve-se ter toda
a cautela com o fato do tratamento desencadear valores de pressao relacionados
com processos morbidos (fisiopatoldgicos) concomitantes (GRIMM et al., 2017).

Existem duas maneiras gerais de mensuragdo da PA: método indireto ou
nao invasivo e por método direto ou invasivo. O método ouro para avaliagdo da
pressdo € dado pela mensuragao direta da pressao arterial. Segundo ACIERNO
et al. (2018), os padrdes para validagdo da PA utilizando-se métodos n&o
invasivos, em humanos, estdo bem estabelecidos, mas nenhum dispositivo foi
capaz de atender a esses critérios em cées ou gatos conscientes. Por esta razéo,
um conjunto de padrdes para validar dispositivos de PA n&o invasivos nessas
espécies foram propostas e aceitas. A avaliagao da pressao arterial de forma néo
invasiva pode ser realizada com a utilizagcdo de dois principais métodos:
Oscilométrico e Doppler (método auscultatério). Estes sdo os dois métodos n&o
invasivos de afericdo da PA mais utilizados na Medicina Veterinaria, devido
principalmente aos recursos da rotina. Ao contrario do método invasivo, este ndo
exige a canulacdo arterial prévia. Independente do método que se utiliza, as
mensuragdes respeitam determinados parametros, os quais podem ser avaliados
por sistemas eletrénicos dos equipamentos, ou pela auscultagdo do Doppler pelo
profissional. Pode-se afirmar que a precisdo das medidas fica aquém de valores
de alta precisdo, consequentemente, em alguns momentos o uso do método

direto se faz necessario. Mesmo que a precisao do método indireto seja inferior, 0
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conhecimento do comportamento das curvas de PA e seus valores, embora
aproximados, certamente colaboram de maneira significativa para a redugao do
risco anestésico, sendo altamente recomendada a utilizagdo do mesmo (GRIMM
et al., 2017; MASSONE, 2019).

O método oscilométrico consegue estimar valores, tanto da PAS, PAD,
quanto da PAM, uma vez que a aplicagdo atual € normalmente acessivel aos
equipamentos mais modernos. O método oscilométrico baseia-se no emprego de
um manguito inflado automaticamente, até que um servomecanismo acoplado a
linha de ar que alimenta o cuff identifique a auséncia de pulso e faca nesse
momento a leitura da PAS (MASSONE, 2019). Em seguida, o manguito desinfla e
quando o pulso se torna ausente para o mecanismo, o aparelho considera o valor
da PAD. Identificado valores de PAS e PAD, o equipamento calcula a PAM através
do processador interno (MASSONE, 2019).

Geralmente, os oscilométricos subestimam a PAS e a PAD, o que pode
levar a um calculo errébneo e levemente menor do que a PAM real. Embora esses
problemas existam, quando comparados os métodos diretos e o oscilométrico,
nota-se que os tracados de curva sado similares, embora haja uma distancia
inevitavel entre si. Dessa forma, o método oscilométrico da uma ideia razoavel
acerca do comportamento da PA, sendo suficiente para a maioria dos
procedimentos, desde que a mensuragdo seja realizada antes e durante a
anestesia, seguindo periodos regulares (MASSONE, 2019).

Para que o método seja aplicado de forma mais eficiente e fidedigna
possivel, é necessario posicionamento de manguito em regido adequada. Em
caes e gatos recomenda-se posicionamento em membro toracico ou pélvico, na
regido mais distal de radio ulna e tibia fibula, respectivamente, logo acima da
articulagdo. Cabe-se ressaltar a escolha correta do manguito, cuja largura deve
corresponder a 30% a 40% da circunferéncia da regido (FEITOSA, 2018;
ACIERNO et al., 2018).

O método Doppler é utilizado pelo emprego de método gerador de
ultrassom, o qual facilita a obtencdo de sons relativos ao fluxo sanguineo, e
devido a dificuldade em realizar auscultagao de pulso com uso de estetoscopio na
medicina veterinaria, este é mais recomendado do que o método auscultatorio

classico. A sonda do Doppler produz uma frequéncia inaudivel transmitida por via
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percutdnea até a artéria sobre a qual é posicionada. Baseando-se no efeito
Doppler, o retorno do ultrassom ao sensor varia de acordo com o fluxo de sangue
no interior do vaso, gerando uma diferenca de frequéncia entre a onda emitida e a
recebida. Para mensurar a pressao, utiliza-se um esfigmomanémetro, que trata-se
de um instrumento composto de manguito inflavel, o qual deve ter dimensdes
compativeis com o membro do paciente para que o valor obtido ndo seja super ou
subestimado, e mandmetro ou coluna de mercurio, ligado diretamente ao
manguito, além de dispositivo que permite infla-lo e desinfla-lo manualmente. Ao
inflar o manguito, ocorre ocluséo arterial, e dessa forma, a suspenséo do audio
emitido pelo pulso. O esfigmomandmetro deve ser desinflado vagarosamente e ao
primeiro sinal de pulso obtém-se o valor da PAS (FEITOSA, 2018; MASSONE,
2019).

Em estudo realizado, comparou-se o desempenho de dois dispositivos de
NIBP (Doppler e oscilométrico) com mensuragao IBP, utilizando-se uma analise
de Bland-Altman, em caes conscientes e anestesiados. Percebeu-se que no
periodo anestésico a PAS foi ligeiramente subestimada em ambos os dispositivos,
entretanto, quando comparados, o Doppler obteve menor desempenho clinico em
comparagao ao oscilométrico. Observou-se também que o desempenho do
oscilométrico em relagdo a PAM e PAD foi melhor do que comparado ao método
invasivo, satisfazendo mais de onze critérios estipulados pelo consenso da
ACVIM de 2008. Conclui-se entdao, que o oscilométrico € mais confiavel do que o
Doppler na determinacdo da pressao arterial em caes saudaveis de racas de
meédio a grande porte, sendo recomendado, quando possivel, sua utilizagao na
anestesia (VACHON et al., 2014).

Em outro estudo, comparou-se o método Doppler com método invasivo, no
monitoramento da press&o arterial em cdes anestesiados com menos de 5 kg.
Percebeu-se que o Doppler atendeu a todos os critérios estipulados pela ACVIM
na obtencdo da PAS em caes com hipotensao, mas falhou em atender a qualquer
um dos critérios em caes normotensos. O método analisado apresentou alta
especificidade (97%), mas pouca sensibilidade (56%) para detectar a hipotenséo.
Concluiu-se que o Doppler € um meio aceitavelmente preciso e altamente
especifico para detectar hipotensdo em cides de pequeno porte sob anestesia
geral (KENNEDY & BARLETTA, 2015).
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A aferigdo da presséo por método invasivo é realizada com a introdugao de
cateter em leito vascular arterial. E considerado o método com maior eficacia, pois
oferta valores mais fidedignos. A escolha do vaso e modo de introdugao irdo
variar conforme local da cirurgia, didmetro do vaso, tamanho do paciente,
espécie, entre outros fatores. As artérias comumente usadas séo a dorsal do
metatarso, a radial ou a do carpo, a coccigea, a lingual, a femoral e a auricular em
caes e gatos. Quando aferimos a pressao de gatos por método direto, podemos
ter algumas dificuldades, como o calibre pequeno das artérias, o que torna mais
complicada a realizagdo do cateterismo percutédneo, exigindo habilidade do
profissional; as artérias também entram rapidamente em constricio com a
perfuragdo e manipulagido; e circulagdo colateral esparsa. Além disso, nessa
espécie, a colocagao de cateteres nas artérias femoral ou metatarsal pode levar a
isquemia podal, dessa maneira, € necessario manter a atengdo e remover o
cateter em qualquer sinal de resfriamento do membro (GRIMM et al., 2017;
MASSONE, 2019).

O método analdégico mais moderno para a afericdo da PA invasiva é a
utilizagdo de mandmetro anerdide que € calibrado em valores de pressao
atmosféricas, ligado por um tubo plastico nao flexivel por meio de uma torneira de
trés vias ao leito vascular arterial cateterizado. A tubulagdo deve ser preenchida
com solugao até a altura da base do coragdo. A torneira é fundamental, pois
permite que se realize lavagem do vaso, utilizando solugdo anticoagulante, e
evitando a obstrugdo por coagulo e o fluxo de pressao. A leitura ocorre pela
observagao do ponteiro sobre a escala calibrada em mmHg. Neste método, o
ponteiro ndo se mantera em um local fixo, pelo contrario, este se movimenta
indicando valor de inflexdo maxima (PAS) e de menor deflexdo (PAD). Como ha
inércia dos componentes mecanicos na pratica, essa deflexdo nao ocorre
imediatamente. Considera-se que o ponteiro indique a PAM, o que normalmente é
suficiente para a rotina do anestesista (GRIMM et al., 2017; MASSONE, 2019).

O método invasivo digital é semelhante ao anteriormente citado,
envolvendo ademais a digitalizagao e a informacgao direta (tempo real) dos valores
coletados do paciente em monitor. A unica diferenga real a modo pratico é que o
monitor fornece PAS, PAD e PAM concomitantemente em seu display. Os

monitores atuais apresentam precisdo e facilidade de operagao, sendo
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recomendados tanto para uso clinico quanto experimental. O transdutor deve ser
colocado na altura da base do coragédo (MASSONE, 2019).

Multiplas diretrizes foram desenvolvidas para se validar a acuracia e
possibilidade de repeticao (precisdo) da instrumentagdo para medir a pressao
arterial. Recentemente, desenvolveu-se os da European Society for Hypertension
International Protocol Version 2. Os protocolos da ESH-IP2 contém certa
exigéncia para testes e analise, mas em seu conteudo requerem um certo grau de
acuracia, normalmente comparado a algum padrédo de exceléncia (geralmente
medida direta de pressdo arterial). No consenso da American College of
Veterinary International Medicine sobre identificacdo, avaliagdo e manejo da
hipertensdo sistémica em caes e gatos, de 2018, estabeleceu-se que animais
com PAS < 140 mmHg apresentam o minimo risco para disfungdo orgénica em
decorréncia da pressao arterial, este valor foi entdo sugerido como ponto de corte
para o diagndstico de cédes e gatos com hipertensdo e inclusdo de terapia
hipertensiva. Pacientes que encontram-se na faixa entre 140 e 159 mmHg sao
caracterizados como pré-hipertensos, apresentando baixo risco de lesdo
organica. Os pacientes que apresentam entre 160 e 179 mmHg sao considerados
hipertensos com risco moderado de lesédo em érgaos-alvo. Ja os animais com PA
>180 mmHg s&o classificados com hipertenséo grave e possuem apresentam alto
risco de lesdo organica (O’'BRIEN et al., 2010; VIEIRA & JUNIOR, 2014; GRIMM
et al., 2017; ACIERNO et al, 2018).

Em trabalho sobre levantamento de dados realizado com diplomatas do
ACVAA e ECVAA, definiu-se como hipotensdo PAS <87 + 8 mmHg para casos
cirargicos e <87 + 6 mmHg para casos diagndsticos, ou para naqueles animais
que apresentam PAM < 62 + 4 mmHg para ambos os casos. Além disso, foi
proposto que o tratamento imediato deve ser instituido em animais submetidos a
cirurgia que apresentam 85 + 13 mmHg de PAS ou 61 + 4 de PAM e em casos de
diagnodstico 84 £ 11 mmHg de PAS ou 63 + 8 mmHg de PAM (RUFFATO et al.,
2015). Em gatos, valores normais de PAS e PAD foram definidos em faixa de 120
a 170 mmHg e 70 a 120 mmHg, respectivamente. Considerou-se que a
hipotensdo € definida por PAS <80 mmHg e PAM <60 mmHg em caes e gatos
(WADDELL, 2020). O guia de anestesia felina, proposto pela AAFP, recomenda
que a hipotensdo em gatos seja definida quando PAS <90 mmHg e PAM <60
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mmHg (ROBERTSON et al., 2018).

4. VASOATIVOS, APLICABILIDADE E CONDUTA TERAPEUTICA NO
PERIODO ANESTESICO

Considera-se por vasoativos substadncias que apresentam efeitos
vasculares periféricos, pulmonares ou cardiacos, sejam de acgao direta ou indireta.
Por se tratar de um mecanismo regulatorio de rapida resposta, além da alta
capacidade de regulagdo cardiovascular do SNA, a maioria dos farmacos
utilizados para regulagdo da pressdao atuam em receptores neurovegetativos. Os
vasoativos agem por meio da ativagcao de receptores especificos localizados nos
vasos ou no coragao. Sao utilizados normalmente em pequenas doses e
possuem, no geral, respostas dose-dependentes de efeito rapido e curto.
Comumente sdo utilizados na Medicina Veterinaria para corregdo da pressao
arterial durante o periodo anestésico, de acordo com as necessidades do
paciente, a fim de manter uma perfusdo organica correta e a homeostase,
evitando, assim, possiveis danos a 6rgaos e tecidos (VIEIRA & JUNIOR, 2014).

O efeito comum de alguns medicamentos utilizados na MPA e anestésicos
gerais é a hipotensdo. Esses farmacos sdo comumente conhecidos por causarem
alteragdes e efeitos cardiovasculares. E de extrema importancia que o médico
veterinario anestesista seja, dessa maneira, apto a identificar alteragbes
cardiovasculares e ter conhecimento das propriedades dos farmacos vasoativos
para a instituicido da terapia mais adequada. O monitoramento vigilante do
paciente e a deteccdo precoce de complicagdes podem reduzir o risco de
morbidade e mortalidade relacionadas a anestesia. Recomenda-se, desse modo,
o monitoramento da PA para todos os caes e gatos submetidos a anestesia geral,
como forma de assegurar a fungao circulatéria mais adequada. Os anestésicos
gerais (inalatérios e injetaveis) muito utilizados na anestesiologia veterinaria,
podem causar decréscimo do débito cardiaco e pressédo arterial, por terem
propriedade vasodilatadora e diminuirem a forga de contragdo do coragdo. Em
decorréncia da hipotensao ha possibilidade de ma perfusao tecidual, levando a
quadros de insuficiéncia renal grave, isquemia miocardica e sofrimento de

diferentes o6rgaos. Existe também a possibilidade do paciente apresentar
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hipertensdo durante o periodo anestésico, devido principalmente a consequéncia
de afecgdes especificas como em casos de cirurgia de feocromocitoma, corregéo
de persisténcia de ducto arterioso, entre outros. A hipertensdo no periodo
anestésico também pode resultar em diversos danos a érgéos e tecidos, portanto
€ imprescindivel o manejo e instauracdo de terapéutica correta para esses
pacientes (FANTONI & MASTROCINQUE, 2002; HUNYADY et al., 2006;
KENNEDY & BARLETTA, 2015).

Apesar de muitos farmacos possuirem propriedades farmacoldgicas
vasoativas, ha grande possibilidade de efeitos adversos em decorréncia da
utilizagao inadequada, portanto, 0 modo de emprego e indicagao desses agentes
deve ser feito de maneira rigorosa e com monitoramento adequado. O
monitoramento € muito importante quando pensamos na titulagdo da dose de
acordo com as respostas clinica, hemodinamica e metabdlica apresentadas pelo
paciente. Ademais, os agentes vasoativos podem ser divididos de acordo com
grupos farmacoldgicos, sitio e mecanismo de agdo. Esses farmacos agem
ligando-se a receptores especificos em diferentes 6rgaos e tecidos e cada agao €
decorrente do tipo de receptor e em qual 6rgao se encontra. Como muitos desses
agentes atuam em receptores diferentes, e o0s receptores especificos sao
amplamente distribuidos pelo corpo, a dose empregada pode influenciar na
ligacdo a receptores diferentes, produzindo efeitos variados no mesmo 6rgéo e
em o6rgéaos diferentes. Os principais grupos farmacoldgicos utilizados no manejo
da pressao arterial sdo os simpatomiméticos (vasopressores) que atuam na
mimetizacdo do SNA simpatico produzindo a contragdo dos vasos, além dos
vasodilatadores que atuam no sentido oposto, estabelecendo o relaxamento da
vasculatura (FANTONI & MASTROCINQUE, 2002; VIEIRA & JUNIOR, 2014).

Embora os animais domésticos raramente apresentem enfermidades em
estruturas que compdem diretamente o SNA, a pratica do anestesiologista
veterinario requer a manipulagdo de medicamentos que interferem na fungao
autonémica de diversos 6rgaos, como vasos, glandulas e coracdo (MASSONE,
2019). Para tanto, compreender a funcdo dos receptores torna-se fundamental
para a previsao dos efeitos farmacoldgicos e colaterais, quanto ao uso desses

medicamentos em animais, descrito no Quadro 2.
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Quadro 2- Vasoativos, doses em céaes e gatos.

Farmaco Espécie | Dose (1.V.) Observagao Referéncia
Adrenalina Gato 0,125-5 1 DC, PAM, 1 PASCOE et al,
Mg/kg/min lactato em 2006;
doses mais GRIMM et al., 2017
altas
Céao 0,01 -0,02 Reanimagao GRIMM et al.,
mg/kg cardiopulmonar | 2017; VIEIRA &
JUNIOR, 2014
Dopamina Céao 0,5-2 TtFCelC ROSATI et al.
Ma/kg/min 2007; GRIMM et
al., 2017
2-5 1FC, DC, IC ROSATI et al.
Mg/kg/min 2007; GRIMM et
al., 2017
5-10 1 FC,DC,ICe |ROSATIetal.
Mg/kg/min PAM 2007; GRIMM et
al., 2017
Gato 25-20 1T FC, PAM, IC, | PASCOE etal.,
Mag/kg/min DC 2006; WIESE et
al., 2012; KOBLUK
& PYPENDORP,
2022
Dobutamina Céao 1-8 1DC, IC, VS, DYSON &
Mg/kg/min FC, EtCO2 e SINCLAIR, 2006;
PAM variavel ROSATI et al, 2007
em taxa mais
alta; |RVS
Gato 2,5 ug/kg/min | 1FC, VS, PAM. | PASCOE et al.,
LIRVS 2006; VIEIRA &
JUNIOR, 2014
5-20 tHt, FC, IC, VS, | PASCOE et al.,
pg/kg/min PAM. |RVS 2006
Efedrina Céao 0,1-0,2 1t PAM, IC, DC | CHEN et al., 2007
mg/kg e VS;
pode | FC.
10 1t PAM, FC e CHEN et al., 2007;
Mg/kg/min VG SINCLAIR &

DYSON, 2012
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Quadro 2- Vasoativos, doses em céaes e gatos. Continuagao

Farmaco Espécie Dose (1.V.) Observagao Referéncia
Efedrina Gato 0,1 mg/kg T1PAM EGGER et al,
2009
5-10 tPAM e IC GRIMM et al.,
Mg/kg/min 2017
Fenilefrina Céao 04-4 1 PAM, | FC | ROBINSON,
Ma/kg/min 1986
Gato 0,25-5 1 1C, VS, PAM | WIESE, 2012;
Ma/kg/min e RVS e pode | KOBLUK &
T FC PYPENDOP,
2022; GRIMM
etal., 2017
Noradrenalina | Cao 0,056-2,0 1 PAM, DC, FANTONI &
Ma/kg/min oferta de MASTROCIN
oxigénio e QUE, 2002;
pode 1FC em | KOJIMA et
taxas mais al., 2021,
altas MINNECI et
al., 2014
Gato 0,5-2,0 1 PAM KOBLUK &
pg/kg/min PYPENDOP,
2022
Nitroprussiato | Cao 0,5-25 Vasodilatagao | FANTONI &
de Sédio Ma/kg/min direta MASTROCIN
arteriolar e QUE, 2002;
venosa. HUNTER et
|PAM e RVP. | al., 2003;
GINN et al.,
2013
Gato 0,5-5 |PAM FANTONI &
Mg/kg/min MASTROCIN
QUE, 2002;
GRIMM et al.,
2017

4.1 Vasoconstrictores
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A hipotensao € um dos efeitos mais comuns na anestesia de pacientes,
devido principalmente a agdo vasodilatadora e inotropica negativa da maioria dos
farmacos que sao utilizados para causar depressao do SNC e deixar o animal em
plano cirurgico. Relata-se que, em caes sob anestesia geral, a incidéncia de
hipotenséo é de 7-38%, dependendo do estado de saude do animal. A hipotensao
pode causar alteracdes sistémicas graves se nao for corrigida, devido a reducéo
de débito cardiaco e a hipoperfusdo tecidual que impede o fornecimento de
aporte sanguineo adequado e, consequentemente, falta de nutrientes e oxigénio,
que sao fundamentais para a manutencao da homeostasia macro e microvascular
(FANTONI & MASTROCINQUE, 2002; KENNEDY & BARLETTA, 2015).

A hipotensdo quando nao tratada pode resultar em problemas cardiacos,
parada cardiaca, cegueira ou outras formas de disfuncdo do SNC e
comprometimento ou falha renal, além de potencialmente causar isquemia grave
e levar o paciente a morte. Sabe-se que os sistemas mais afetados com a
reducdo do débito sdo SNC e renal, pois estes necessitam de uma quantidade
relativamente consideravel de sangue para a sua manutengdo. Em estudo
realizado com seis caes adultos, durante anestesia, da raga Greyhound,
percebeu-se que animais submetidos a hipotensdo grave por uma hora
apresentaram aumento de marcadores de lesdo renal (CysC, GGT e UPC),
sugerindo que os tubulos proximais sao danificados no estagio inicial da IRA por
isquemia-reperfusdo (FANTONI & MASTROCINQUE, 2002; DAVIS et al., 2022).

Em pesquisa realizada com Diplomates of the American College of
Veterinary Emergency and Critical Care, no que diz respeito ao uso de
vasopressores, em caes e gatos, em estado de choque vasodilatador,
percebeu-se que a instituicio de terapia € realizada em pacientes que
apresentam PAS mensurada por Doppler <90 mmHg ou que apresentam PAM
<60 mmHg ou <65 mmHg quando utilizado método oscilométrico. E fundamental
que se mantenha o monitoramento adequado do individuo, e se tenha
conhecimento acerca dos farmacos disponiveis, assim como seus efeitos, para
compreender as respostas individuais e a necessidade ou ndo de se adotar outros
protocolos. E importante lembrar que a anestesiologia ndo é uma ciéncia exata e
a resposta é individual a cada paciente, o manejo anestésico deve ser adaptado

para cada individuo, a fim de fornecer o melhor suporte disponivel (VIEIRA &
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JUNIOR, 2014; MURPHY et al., 2022).

Os vasoconstritores, sdo simpatomiméticos, comumente utilizados na
corregcao da hipotensdo em periodo anestésico, sendo assim, o conhecimento
acerca de seus mecanismos de agado € de extrema relevancia. Essas drogas
mimetizam a acdo do SNC por meio de interagdo com receptores adrenérgicos, e
podem ser catecolaminas naturais (adrenalina, noradrenalina, dopamina) ou
catecolaminas sintéticas (efedrina, fenilefrina), sendo classificadas com base no
seu mecanismo de agcdo em receptores adrenérgicos. A farmacocinética dos
simpatomiméticos, permite que se tenha rapida acédo e eliminagéo (fast in-fast
out), possibilitando também o seu uso em infusdes continuas ou por bolus
repetitivos. O uso mais comum dessas drogas € para suporte cardiovascular
durante a anestesia, porém também sao utilizados rotineiramente para suporte da
funcdo cardiovascular em animais clinicamente criticos. O uso desses farmacos é
muito comum no fornecimento de suporte cardiovascular em cédes e gatos
anestesiados. A conduta terapéutica deve ser escolhida de acordo com a
condigcado do animal e do efeito desejado (SKELDING & VALVERDE, 2020).

4.1.1 Adrenalina/Epinefrina

A adrenalina é o principal neurotransmissor do sistema nervoso autbnomo
simpatico, € um potente vasopressor produzido pela suprarrenal. E considerado o
protétipo dos agentes simpatomiméticos de acao direta, pois ativa todos os
receptores adrenérgicos al, a2, p1, B2, com efeitos dose-dependente. Desta
forma, possui agcao significativa sobre miocardio, musculos vasculares e lisos,
além disso exerce efeito inotropico e principalmente cronotropico positivo. Em
altas doses, os efeitos simpatomiméticos resultam em vasoconstricado periférica
(VIEIRA & JUNIOR, 2014; SKELDING & VALVERDE, 2020).

Por agir em receptores a adrenérgicos promove vasoconstricdo arteriolar,
aumentando a resisténcia periférica total e venoconstricdo, além de deslocamento
do fluxo sanguineo para a circulagao central. Como ativa receptores 32 promove
relaxamento da musculatura lisa vascular, principalmente coronariana, e
broncodilatagao, promovendo melhora na circulagao cardiovascular e 0 aumento

de trocas gasosas. Devido a sua agao em todos os receptores adrenérgicos nao &
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comumente utilizada para o tratamento de hipotensdo transoperatéria,
restringindo a casos refratarios de controle desta alteragdo por outros farmacos
vasoativos (VIEIRA & JUNIOR, 2014).

Um estudo realizado, em gatos anestesiados com isofluorano, a epinefrina
administrada em infusdes continuas, em taxas de 0,125-2 ug/kg/min, demonstrou
aumento de FC, VS e DC a depender da dose utilizada, sem causar alteragées na
RVS. Percebeu-se aumento do DC em 30% acima da linha de base quando
utilizada dose de 0,25 pg/kg/min. Em infusées de 0,5 pug/kg/min, houve aumento
de 20% da PAM acima da linha de base. Entretanto, observou-se também que as
infusdes de epinefrina levaram ao aumento significativo de lactato (> 3 mmol/L),
indicando acidose metabdlica. Concluiu-se, dessa maneira, que a adrenalina ndo
€ o farmaco de primeira escolha para correcdao de hipotensdo em gatos sob
anestesia inalatéria. O uso mais significativo da adrenalina, em medicina
veterinaria, € na reanimagéo cardiopulmonar (PASCOE et al., 2006; VIEIRA &
JUNIOR, 2014).

4.1.2 Noradrenalina/Norepinefrina

A norepinefrina € uma catecolamina precursora da adrenalina, e é
conhecido como o neurotransmissor do SNA simpatico. Sua agao ocorre por meio
de receptores a1, a2 e 31 adrenérgicos, com pequena atuagdo em receptores 32,
0 que resulta em intensa vasoconstricao periférica e venoconstricdo em todo o
leito vascular. Tem efeito no aumento do VS, RVP e PA, em contrapartida &
comum se observar bradicardia mediada por barorreceptores em resposta ao
aumento subito da PA. Os efeitos sao dependentes da dose administrada ao
paciente. Como a noradrenalina aumenta o retorno venoso e causa
vasoconstricdo pulmonar, esse farmaco ndo € recomendado para animais com
insuficiéncia ventricular direita (VIEIRA & JUNIOR, 2014; SKELDING &
VALVERDE, 2020).

O medicamento € indicado em quadros de paciente euvolémicos cuja
administragdo de dopamina néao foi satisfatéria, ou nos quais a hipotensdo néo
responde a reposi¢ao volémica, sendo, portanto, o farmaco de eleicido nestes

casos. E considerada a droga de eleigdo para animais que encontram-se em

25



choque séptico, também € indicado em quadros de hipotensdo da sindrome de
resposta inflamatéria sistémica (SIRS), em casos de pacientes hipotensos sob
anestesia geral, hipotensdo apds parada cardiorrespiratéria, ou quando outras
aminas nao conseguem fazer o restabelecimento da PA. Além disso, também
produz efeito de inotropismo positivo em pacientes com hipovolemia. E também
recomendado para elevar a pressao de perfusdo coronariana. Em humanos, é
considerado o farmaco de eleigado para terapia vasopressora no choque séptico,
principalmente nos casos em que o0s pacientes sido refratarios a reposicao
volémica e a outros vasoativos (FANTONI & MASTROCINQUE, 2002; MINNECI
et al, 2004). Segundo Murphy et al. (2022), a norepinefrina, € o vasoconstritor
mais utilizado por DACVECC para o restabelecimento da pressdo, em céaes e
gatos, com quadro de choque vasodilatador (87,9% em céaes e 83,1% em gatos).

Devido ao aumento substancial da resisténcia periférica total,
vasoconstrigdo renal, mesentérica, cutdnea e musculoesquelética acentuadas, o
principal efeito adverso € a bradicardia reflexa ao aumento do pico de PA,
mediada por barorreceptores. As taxas variam entre 0,05 a 2 ug/kg/min, que deve
ser administrada em infusdo continua. Recomenda-se que, inicialmente, sejam
administradas doses mais baixas entre 0,05 e 0,1 pg/kg/min, em caes e gatos,
que podem ser aumentadas apds avaliagao inicial e as necessidades do paciente.
Além disso, o tratamento deve ser realizado enquanto o anestesista julgar
necessario e de acordo com a resposta do individuo monitorado. E importante
que o farmaco seja administrado em solugao diluida. Recomenda-se a diluigao de
uma ampola com 4 ml, na concentragao de 1 mg/ml, em solugéo de 1000 ml de
soro glicosado a 5% ou ringer lactato (FANTONI & MASTROCINQUE, 2002;
VIEIRA & JUNIOR, 2014; MINNECI et al., 2014).

Em trabalho, realizado com caes, observou-se que infusdes de
noradrenalina (0,05-2,0 pg/kg/min) , promovem aumento da PAM, DC e oferta de
oxigénio a depender da dose. Durante o experimento ndo houve alteragao
significativa na RVS. O VS subiu com as taxas de dose mais baixas e a FC
apresentou aumento com as taxas de dose mais altas. Além disso, nao houve
alteragao significativa quanto ao consumo de oxigénio e concentragéo sérica de
lactato. Concluiu-se, portanto, que em caes anestesiados com isofluorano, a

norepinefrina € eficiente para o restabelecimento da PA, além disso, n&o foi
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percebido vasoconstricdo excessiva (KOJIMA et al., 2021).

Em estudo recente comparando efeitos de dopamina, norepinefrina e
fenilefrina, na prevencédo da hipotensdo, em gatos anestesiados com isoflurano,
dexmedetomidina e vatinoxan, percebeu-se que em taxas de 0,5-2 yg/kg/min, o
uso da fenilefrina foi satisfatério, sendo capaz de manter PAM >70 mmHg em
todos os animais (KOBLUK & PYPENDORP, 2022).

4.1.3 Efedrina

A efedrina € um simpatomimeético direto e indireto. Que apresenta atividade
agonista em receptores adrenérgicos a1, a2, B1 e B2, além inibir a acdo da
monoamina oxidase sobre a norepinefrina, aumentando sua concentracdo nos
terminais nervosos simpaticos ao competir pela sua recaptacdo. Quando
administrada em doses repetidas, observa-se taquifilaxia, devido a deplecdo de
reservas de norepinefrina, reduzindo, portanto, efeitos simpatomiméticos
indiretos. Os efeitos cardiovasculares correspondem a uma mistura de agdes de
norepinefrina e epinefrina que incluem aumento da PA, contratilidade cardiaca e
ligeiro aumento da FC (VIEIRA & JUNIOR, 2014; SKELDING & VALVERDE,
2020).

E um dos farmacos mais utilizados no manejo da hipotensdo durante a
anestesia, pois possui duragdo mais longa quando comparada a outros
simpatomiméticos, dispensando a necessidade de uso em infusdo continua. A
realizacdo de bolus intravenoso de efedrina, normalmente, é suficiente para a
producao de efeitos clinicos satisfatorios, além de retardar a necessidade de
inicio da terapia com vasopressores ou agente inotropicos que exigem,
comumente, o preparo de infusdes, aumentando assim o tempo habil no manejo
do paciente hipotenso ( SKELDING & VALVERDE, 2020).

A efedrina é encontrada comercialmente em varias formulagdes, sendo
muito utilizada como descongestionante para uso humano. A apresentagao
comercial mais utilizada na anestesia, em Medicina Veterinaria, € a solugao
injetavel em concentragdo de 50 mg/mL. A dose recomendada para caes e gatos,
em bolus, varia entre 0,1 e 0,2 mg/kg. Pode também ser administrado em CRI, em
taxa variavel de 5 a 10 ug/kg/min (VIEIRA & JUNIOR, 2014; GRIMM et al., 2017).
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A acao simpatomimética da efedrina é capaz de aumentar DC, FC, PA,
fluxo sanguineo coronariano e o consumo de oxigénio pelo miocardio. Sabe-se
que o aumento de DC é provavelmente advindo da ampliacdo do volume sistdlico,
muito mais do que o seu efeito cronotrdpico positivo. Segundo estudos, o inicio
dos efeitos se da em aproximadamente 10 minutos e estes persistem por 45 a 60
minutos. Em caes, doses Unicas foram avaliadas para o manejo da hipotensao
induzida pelo isofluorano, na dose de 0,2 mg/kg, IV, a cdes com PA inferior a 60
mmHg, e observou-se aumentos de DC, VS, PA e aporte sistémico de oxigénio,
entretanto, nessa espécie, os efeitos foram transitorios, com duracido aproximada
de 5 minutos. Além disso, uma dose repetida posteriormente em 10 minutos nao
surtiu efeitos desejaveis na melhora dos parametros cardiovasculares, o que pode
ser atribuido a taquifilaxia. Nesse mesmo estudo, percebeu-se que quando
administrado em bolus (0,2 mg/kg), a efedrina € menos eficiente comparada a
infusdo continua de dopamina em taxa de 10 pg/kg/min. Na espécie canina,
observou-se também aumento do VG, em decorréncia da contracdo esplénica
induzida pela agdo agonista em receptores a-adrenérgicos (CHEN et al., 2007)

Em outro trabalho realizado com caes, sobre o impacto da acepromazina
na eficacia do tratamento da hipotensdao, comparando o uso de cristaldides,
dextran ou efedrina, em c&es submetidos a anestesia geral por isofluorano,
percebeu-se que a efedrina em bolus com dose de 0,1 mg/kg, seguido de infus&o
continua com taxa de 10 pg/kg/min foi o unico a produzir aumento significativo da
PA, além de aumentar DC, hemoglobina, oferta e entrega de oxigénio aos tecidos.
Entretanto, essas doses nao foram recomendadas por causarem aumento subito
de PA associada a vasoconstri¢ao inicial (SINCLAIR & DYSON, 2012).

Os estudos e dados clinicos da administragcdo de efedrina em gatos é
muito limitada quando comparada a outras espécies. Entretanto, ha relatos de
efeitos cardiovasculares, em dose de 0,1 mg/kg, IM, em gatos anestesiados com
cetamina, acepromazina e isofluorano. No estudo em questdo, administrou-se
efedrina 10 minutos antes da indugdo anestésica, e constatou-se retardo do
quadro hipotensivo em até 25 minutos quando comparado a animais que
receberam solugao salina (EGGER et al., 2009).

A semelhanca de outros simpatomiméticos, a efedrina tem potencial

arritmico. Além disso, tem também potencial de reduzir o fluxo sanguineo renal,
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com diminuicdo da taxa de filtracdo glomerular, o que é atribuido, principalmente,
a vasoconstricdo regional apds estimulacdo dos receptores al-adrenérgicos
(SPINOSA, 2017; GRIMM et al., 2017).

4.1.4 Fenilefrina

A fenilefrina € uma amina adrenérgica de agao direta, com duragcdo mais
longa quando comparada a norepinefrina. Produz potentes efeitos agonistas em
receptores a1-adrenérgicos, mas nao tem agado em receptores 3, € portanto, por
esta razao, considerada como substancia “vasopressora”. A fenilefrina é utilizada
durante o periodo anestésico para aumentar a resisténcia vascular e, dessa
forma, promover elevagao da PA, além de reducao reflexa da FC. Pelo seu alto
poder vasoconstritor € utilizado topicamente em mucosas para redugao de edema
ou hemorragia. Seus efeitos sdo produzidos por dose dependente. Em geral,
causa minimas altera¢des no DC, sendo que este pode se reduzir em decorréncia
do aumento da pds-carga concomitante a bradicardia reflexa (SKELDING &
VALVERDE, 2020).

Estudos realizados em caes, apesar de apresentarem dados clinicos
limitados, evidenciaram a necessidade de doses minimas de 0,4 ug/kg/min para
gerar aumento significativo da PA em caes conscientes, seguidas de elevagdes
lineares da PA, até se alcangar dose maxima de CRI de 4 upg/kg/min. A
bradicardia reflexa também foi observada mediada pelo nervo vago. Além disso,
observou-se também que a dose necessaria para manejar hipotensdo causada
por acepromazina e halotano, foi de 0,14 mg/kg, nessa espécie. Em outros
trabalhos, relatou-se que a fenilefrina é capaz de produzir efeitos cardiovasculares
sistémicos em cédes e gatos, como aumento da PA e bradicardia reflexa, por uso
tépico (ROBINSON, 1986; HERRING et al., 2004; FRANCI et al., 2011).

Os efeitos hemodindmicos também foram estudados em gatos sadios
anestesiados com isofluorano e em gatos com miocardiopatia hipertrofica. A
pressao arterial média aumentou significativamente com velocidades de infusao
de 1 pg/kg/min ou mais, e isso foi associado ao aumento da resisténcia vascular
sistémica. Entretanto, ndo ocorreram alteracées na FC, o que foi atribuido a agao

do isofluorano, atenuando a atividade reflexa dos barorreceptores. Quando
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administrada por CRI, nas taxas de 0,25 a 1ug/kg/min, em gatos com
cardiomiopatia hipertréfica, observou-se elevacdo de FC e PA, semelhante a
observada em animais sadios. Apesar disso, nao houve qualquer alteracao de
DC, entretanto, observou-se também melhor distribuicdo e aporte de oxigénio
pelos tecidos (WIESE et al., 2012).

Em estudo recente, comparando efeitos de alguns simpatomiméticos, em
gatos anestesiados com isofluorano, aos quais foram administrados previamente
dexmedetomidina e vatinoxan, concluiu-se que a fenilefrina, assim como a
epinefrina, se mostraram eficazes para tratamento da hipotensdo durante a
anestesia (KOBLUK & PYPENDOP, 2022).

Nao houve observacdo de efeitos arritmicos em caes e gatos, mas foi
possivel perceber redugdo de fluxo sanguineo renal e hepatico, mediada pela
vasoconstricao significativa nesses o6Orgaos. Sabe-se que o fluxo sanguineo
uterino também pode reduzir, portanto, ndo € recomendado a utilizagdo desse
simpatomimético em cadelas e gatas prenhes, pelo risco da redug¢ao do aporte de
oxigénio fetal. A fenilefrina apresenta meia-vida menor em relagéo a efedrina. E
metabolizada no figado pela monoamina oxidase (VIEIRA & JUNIOR, 2014).

4.1.5 Dobutamina

A dobutamina € um conhecido farmaco por ser o analogo sintético da
dopamina. Tem acao em receptores B1, B2 e a2. Em razdo de efeitos mais
seletivos em receptores adrenérgicos do tipo B, promove elevagdo do DC por
meio do aumento da contratilidade do coragao e/ou FC. Seu efeito é dependente
da dose administrada, e a medida que se aumenta a dose, o efeito cronotropico
positivo surge. Em decorréncia de ter maior efeito sob receptor B2, quando
administrado, observa-se vasodilatagcao periférica e reducio discreta na pressao
arterial pulmonar (SKELDING & VALVERDE, 2020).

Um estudo em caes induzidos a hipotensdo com isofluorano, demonstrou
que infusbes de dobutamina, em taxas de 1 a 8 pg/kg/min resultaram em
aumentos significativos, dependentes da dose, na FC e VS, aumentando o IC. No
entanto, observou também que ndo houve aumento da PAM, provavelmente

ocasionada pela diminuigdo da RVS, decorrente da agao agonista ao receptor 32.
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(ROSATI et al., 2007). Dyson & Sinclair (2006), em estudo, identificaram que a
administragdo de dobutamina elevou significativamente o EtCO2, mostrando
melhora de perfusao tecidual em decorréncia da elevagéo do IC.

Em gatos, demonstrou-se que a dobutamina tem maior efeito inotrépico
positivo quando comparada a dopamina. Além disso, quando administrado, em
doses, no intervalo de 2,5-20 pg/kg/min, ocorrem aumentos da FC e IC,
dependentes da taxa infundida. Nesse mesmo estudo, percebeu-se que, os
efeitos sobre a PA foram variaveis, no entanto, os animais permaneceram com
PAM > 70 mmHg. Em cavalos a dobutamina é o simpatomimético que proporciona
melhores condicbes na manutencdo da PA e IC, todavia, ainda nao foi
demonstrada equivaléncia, em caes e gatos. Dessa maneira, € importante que
novos estudos sejam realizados, a fim de determinar a agao da dobutamina
sobre o Sistema Cardiovascular dessas espécies (PASCOE et al.,, 2006;
SKELDING & VALVERDE, 2020).

4.1.6 Dopamina

A dopamina € um neurotransmissor endégeno encontrado nos neurénios
simpaticos do SNA e na medula adrenal, atua como precursor da sintese de
adrenalina e noradrenalina. Por muitos anos foi empregado no tratamento da
hipotensao arterial, baixo débito cardiaco e bloqueio atrioventricular avancado
perioperatoério. Essa catecolamina atua em receptores a, B e dopaminérgicos,
sendo um precursor imediato da noradrenalina, produzindo efeitos adrenérgicos
diretos e indiretos (VIEIRA & JUNIOR, 2014).

Os efeitos hemodinamicos produzidos sao dose-dependentes, e em baixas
doses, pode produzir vasodilatagdo devido a atividade da adenilciclase. Em
relacdo a pressao arterial, percebeu-se que seus efeitos ocorrem mesmo em
doses baixas (2,5 pg/kg/min), porém s6 produz efeito substancial em taxa de 20
Mg/kg/min. Em estudo realizado em humanos, observou-se que este foi o
vasoativo mais efetivo no tratamento da hipotensao transoperatoéria, por manter
estabilidade da PAM e FC, durante inducéo e intubagao traqueal com propofol

(PASCOE et al., 2006; GRIMM et al., 2017).

Quando administrada, em baixas taxas de infusdo (1-3 pg/kg/min), 1V,
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espera-se que ocorra vasodilatacdo coronariana, renal e mesentérica; em taxas
moderadas (3- 10 pg/kg/min) obtém-se efeitos inotrépico e cronotropico positivos;
em altas taxas (>10 pg/kg/min), ocorre vasoconstricdo periférica mediada por
receptores a-adrenérgicos (GRIMM et al., 2017). Relatou-se, em céaes
anestesiados com hipotensao (<60 mmHg), uma melhora significativa da PA em
taxas de infusdo de 5 pg/kg/min por 10 minutos, seguida imediatamente de 10
Mg/kg/min (CHEN et al., 2007).

Em outro estudo, comparando dopamina e dobutamina, em caes
hipotensos, submetidos a anestesia profunda com isofluorano, constatou-se que a
dopamina causou respostas, dependentes de dose, significativas, conseguindo
restabelecer a PAM e IC a niveis desejados em taxa de 7 pg/kg/min, enquanto
que a dobutamina, em taxa de 2 pg/kg/min, sé estabeleceu niveis desejados de
IC. Percebeu-se também que na associagdo dopamina-dobutamina 7:2 pg/kg/min,
os valores alvos de PAM e IC também foram alcancados (ROSATI et al., 2007).

Em experimento realizado com gatos higidos submetidos a anestesia geral
com isofluorano, administrado vatinoxan e dexmedetomidina na MPA,
observou-se que norepinefrina e fenilefrina foram efetivos na prevengao da
hipotensdao, no entanto, a dopamina nao obteve resultado satisfatério, sendo
ineficaz em manter PAM entre 70 - 80 mmHg (KOBLUK & PYPENDOP, 2022). Em
gatos com miocardiopatia hipertréfica, a dopamina em taxas de 2,5, 5 ou 10
pa/kg/min, aumentou de forma dose-dependente direta PA, DC e FC. Como néao
identificou-se alteracdao do VS, o crescimento do DC foi, provavelmente, em
decorréncia da elevacado da FC (WIESE et al., 2012). Em pesquisa elaborada com
gatos submetidos a anestesia geral com isofluorano, a dopamina, em taxas entre
2,5-20 pg/kg/min, resultou em aumentos dependentes da dose na FC, IC e DC
(PASCOE et al., 2006).

4.2 Vasodilatadores

Vasodilatadores sdo farmacos capazes de produzir vasodilatagéo de forma
direta ou indireta. E uma classe de medicamentos menos utilizada na rotina do
anestesiologista, pois a maioria dos farmacos utilizados durante a anestesia

possuem acao vasodilatadora, o que torna mais comum a intercorréncia de
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hipotensédo anestésica. O aumento subito da PA normalmente ocorre em casos
especificos, como em corregcado de persisténcia de ducto arterioso (HUNTER et
al., 2003; HUMM et al., 2007), feocromocitoma (MERLIN & VERES-NYEKI, 2019),
insuficiéncia cardiaca congestiva descompensada, ou até mesmo em paciente
com hiperadrenocorticismo (GRIMM et al., 2017). Em estudo realizado, entre
2007 e 2017, com 41 caes anestesiados, submetidos a adrenalectomia, a
hipertensdo (PAS > 180 mmHg) foi registrada em 16 casos (39%). Em subgrupo
de feocromocitoma, observou-se quadro hipertensivo em 7 dos 12 animais
(MERLIN & VERES-NYEKI, 2019).

Devido a baixa incidéncia desses casos, ha redu¢cado na necessidade de
uso de vasodilatadores. Ademais, normalmente, a fungdo circulatoria se
restabelece com a restauracdo do volume e/ou melhora do débito cardiaco com
inotrépicos, entretanto, € possivel que muitas vezes a causa de choque seja a
elevacado da pressao para o enchimento do ventriculo esquerdo, ou mesmo pelo
aumento da resisténcia periférica total. Nesses casos o uso dos vasodilatadores
se torna necessario (FANTONI & MASTROCINQUE, 2002; HILAL-DANDAN &
BRUNTON, 2015; GRIMM et al., 2017).

4.2.1 Nitroprussiato de sédio

Apesar de seu uso na veterinaria ser bem reduzido quando comparado ao
uso na Medicina Humana, para crises hipertensivas, o vasodilatador mais
utilizado dentro da medicina veterinaria € o nitroprussiato de sodio. O SNP é um
farmaco com potente acao vasodilatadora indireta ndo seletiva. O meio pelo qual
se produz a vasodilatacdo € pela liberagdo de Oxido nitrico, sendo o NO um
potente vasodilatador endogeno. A biotransformagdo deste farmaco gera
metabdlitos cianogénicos, estes sao transformados no figado para que sejam
entdo eliminados por via renal, sendo responsaveis pelos potenciais efeitos
toxicos como nauseas, tremores e hipotensdo grave (HILAL-DANDAN &
BRUNTON, 2015).

Geralmente, o SNP, € administrado por infusdo continua intravenosa, e
possui caracteristica farmacodinamica fast in-fast out. Ha relatos, em cées e

gatos, da administragado de taxas que variam entre 1-5 pg/kg/min. Recomenda-se
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que se inicie com dose de 0,5 ug/kg/min e que este seja aumentado, caso nao se
obtenha o resultado desejado, a cada 5 minutos. Como ha risco de grave
hipotensdo, o paciente deve ter sua hemodinamica rigorosamente monitorada
(PA, FC, pulso, etc) (FANTONI & MASTROCINQUE, 2002; GINN et al., 2013).

Utilizou-se também o nitroprussiato de sddio, por infusdo continua, em taxa
de 20 ug/kg/min, em um céao, para correcdo de PDA, com o objetivo de facilitar
dissecagdo cirurgica e riscos de hemorragia, entretanto, no relato de caso
proposto ndo obteve diminuicdo da PA a niveis desejados, e portanto, n&o foi
possivel alcangar os efeitos benéficos do protocolo proposto (HUMM et al., 2007).
Em relato de caso, de um cao, da raga labrador retriever, apresentando
hipertensao sistémica em decorréncia de overdose por fenilpropanolamina, o uso
de NSP, em taxa 1-5 pg/kg/min, administrado 1V, foi satisfatério, mostrando-se
capaz de manter a PA dentro do intervalo desejado (GINN et al., 2013). Em outro
estudo realizado com 5 cdes submetidos a cirurgia para corregdo de PDA,
obteve-se reducao da PA, com infusdo continua de NSP em taxa de 5-25
Ma/kg/min, facilitando a ligagdo cirurgica e evitando quadro hipertensivos
(HUNTER et al., 2003).

Nos casos de sobredose ou insuficiéncia hepatica ou renal, existe risco de
toxicidade por cianeto ou tiocianato e o animal pode apresentar os seguintes
sinais: taquicardia, hiperventilacdo, acidose metabdlica e convulsdes. Quando
ocorre intoxicacao por NSP, a terapéutica recomendada é o tiossulfato, em taxa
de 6 mg/kg/h, IV, em caes. As solugdes sao fotossensiveis e adquirem cor
castanho-escuro/azul quando ocorre a exposicdo a Iluz (FANTONI &
MASTROCINQUE, 2002; HILAL-DANDAN & BRUNTON, 2015; GRIMM et al.,
2017).

5. CONSIDERAGOES FINAIS

Os vasoativos sdo farmacos de uso rotineiro no transoperatorio de animais
de companhia. Esse uso comum se da principalmente pela agdo vasodilatadora
de farmacos usados em medicagao pré-operatoria, como também de anestésicos
gerais, sendo potenciais causadores de hipotensdo em anestesias. A hipotenséo

intraoperatdria € uma das principais complicagbes durante os procedimentos
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anestésicos em caes e gatos. Estudos relatam que a hipotensdo ocorre em
aproximadamente 60% das anestesias de caes (KOJIMA et al., 2021).

Os vasoativos mais utilizados sao os simpatomiméticos, devido a sua agao
de aumento da resisténcia vascular e consequente aumento da pressao arterial,
mediados pela acédo vasoconstritora desses farmacos. Em alguns procedimentos
e determinadas afecgdes € possivel que ocorra a hipertensdao no periodo
anestésico, para isto, utiliza-se vasodilatadores, sendo o mais comumente
utilizado o nitroprussiato de sédio. E muito importante conhecer os efeitos e
mecanismos deste farmaco, devido ao seu potencial hepato e nefrotoxico.

Além disso, é fundamental manter-se monitoramento rigoroso do paciente
durante a anestesia, a fim de se evitar danos a tecidos e 6rgaos, causadas por
alteragdes na hemodinamica do paciente e hipoperfusao tecidual, que resultados
em danos irreversiveis, assim como a perda do paciente. Outro ponto
fundamental € a capacidade de manejo e resposta habil do profissional
anestesiologista, para que se possa instaurar terapéutica mais apropriada,
visando manter-se a homeostase do paciente durante a anestesia.

Como observado, muitos farmacos, apesar de serem empregados,
comumente, na rotina anestésica, ainda carecem de estudos quanto aos seus
mecanismos de acgédo e resposta em cées e gatos. Portanto, conclui-se, neste
trabalho a necessidade de mais pesquisas na area, a fim de enriquecimento
literario, para melhor manejo do paciente, e instauragao de terapéutica adequada

durante a anestesia.
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