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RESUMO

Obj etivo: Observar o comportamento dapressdointra-ocular, segundo os
efeitos cardiorrespiratorios e hemodindmicos induzidos pela anestesia
geral com desflurano, em cées submetidos & hipovolemia experimental .
M éodos. Foram utilizados 18 caes, machosefémeas, com pesoentrel0e
15kg. A hipovolemiafoi realizadaretirando-se40 ml desangue/kg depeso.
A seguir, aanestesiafoi induzidacom desflurano atravésdeméscarafacial,
até queaintubacdo orotraqueal fosse permitida. A pressdointra-ocular foi
medida por tonometria de aplanacéo. Valores para frequéncia cardiaca,
débito cardiaco, presséo arterial média, presséo venosa central e pressdo
parcial deCO, aofinal daexpiragdo efreqiiénciarespiratoriaforam mensu-
rados. Os pardmetros da avaliagéo foram registrados apds ainstrumenta-
lizagdo e antes de qualquer outro procedimento (T0), quinze minutos
depois dainducdo da hipovolemiaexperimental (T45) e apds 30 minutos
dainducdo anestésica(T75). Resultados. A pressdointra-ocular apresen-
tou relagdo direta somente com a pressdo parcial de CO, no final da
expiragdo. Conclusdes: N&o foi possivel estabelecer correlacdo entre
alteracBes da pressdo arterial média e da pressdo venosa central com a
pressdo intra-ocular e houve relagdo direta entre os valores da pressdo
intra-ocular eosde ETCO,,

Descritores: Pressao intra-ocular/efeitos de drogas; Pressao intra-ocular/fisiologia; Anestesia/
veterinaria; Olho/efeito de drogas; Humor aquoso/efeito de drogas; Anestésicos inalatorios;
Hipovolemia/fisiopatologia; Hipovolemia/veterinaria; Processos hemodinamicos; Respiracéo/
efeito de drogas; Caes/cirurgia

INTRODUCAO

A pressdo intra-ocular (Po) € a pressdo exercida pelo contelido do olho
contra a parede que o contém®?, sendo determinada pela taxa de producdo e
drenagem de humor aquoso, pelo volume do vitreo, volume sangiiineo da
coréide, rigidez da esclera, tensdo do musculo orbicularis oculi e pela pressdo
externa®®. A compressdo externado globo, por meio da contragdo dos miscu-
los extra-oculares, pode aumentar diretamente a Po ou pode ter efeitosindire-
tos, induzindo a alteragBes nos volumes dos componentes intra-oculares?,

A manutencdo da Po abaixo dos limites normais é essencial para boa
anestesia em cirurgias intra-oculares, visto que flutuacfes na Po podem ter
efeitos desastrosos durante e apoés tais cirurgias®©,
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Farmacos utilizados na anestesia podem af etar a Po agindo
diretamente sobre o diencéfal o, facilitando ou inibindo a pro-
ducdo do humor agquoso, relaxando ou contraindo o musculo
orbicularis e os musculos extra-oculares ou, ainda, indireta-
mente, por meio dos efeitos sobre os sistemas cardiovascul ar
erespiratério®+9, Muitos autores enfatizam aimportanciados
anestésicos na cirurgia oftdlmica e relatam a reducdo da Po
com os agentes intravenosos e inalatérios?®. Contudo, ha
relatos de que o desflurano e o sevoflurano ndo alteram a Po
quando utilizados em caes normais, segundo estudo conduzi-
do de acordo com a mesma metodol ogia utilizada na presente
pesquisa®?.,

A importancia da presséo venosa central (PV C) sobre aPo
€ bem conhecida. Com uma €elevacdo na PVC, a drenagem
sangliinea do olho € inibida, resultando em aumento da Po.
Pesquisadores observaram uma correlacéo significativa entre
aPVC eaPIlO em cées e gatos, respectivamente. Aumento ou
diminui¢do da PV C provoca mudanca paralela, de magnitude
similar, naPo®113),

AlteracGes na concentracéo de CO, arterial provocam alte-
ragbes semel hantes na Po e na PVC. A cessagéo de CO, ou a
hiperventilacdo induz a reducéo abrupta da Po e da PVC.
Acredita-se que uma reducdo tao brusca na Po seja de nature-
za vascular, devido a alteragdo no volume sangiiineo, prova-
velmente relacionada a vasoconstricdo dos vasos da coréi-
de™*. O mesmo estudo indica que 0 mecanismo de alteragdo
naPo, induzido por CO,, seja predominantemente uma altera-
¢do na PVC que, via veia vortex, altera o fluxo sangliineo
venoso coroidal e, portanto, a Po™.

O proposito deste estudo foi observar o comportamento
da pressdo intra-ocular, segundo os efeitos cardiorrespiraté-
rios e hemodinamicosinduzidos pela anestesiageral com des-
flurano, em c&es submetidos & hipovolemiaexperimental .

METODOS

Os protocolos da pesquisa foram aprovados pela Comis-
s30 de Etica e Bem-Estar Animal da Faculdade de Ciéncias
AgrériaseV eterinariasy UNESP— Campus de Jaboticabal (pro-
cesso n° 003083). Outrossim, seguiram-se 0s cuidados bi oéti-
cos preconizados pela ARVO - Association for Research in
Vision and Ophthalmology (National Institutes of Health Pu-
blications No 85-23: Revised 1985) relativamente a utilizagdo
de animais em pesquisas oftalmicas.

Utilizaram-se 18 cées machos e fémeas higidos, sem raca
definida, adultos e sadios, com peso corporeo entre 10 e 15 kg.
Objetivando-se padronizacdo e exclusdo de variaveis indese-
jéveis, osanimaisforam examinados paraavaliagéo das condi-
¢Oes de higidez. Consideraram-se as semiotécnicas clinica,
oftédlmicae hematimétricaderotina.

Naclinica, af eriram-se atemperaturaretal, acoloracdo das
mucosas aparentes, o turgor da pele (desidratacdo), o tempo
de preenchimento capilar (TPC), afregiéncia/ritmo cardiacos
e afrequéncia respiratoria/sons pulmonares (auscultacdo), os
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linfonodos e 0 abdémen (pal pacéo). Para a oftalmica, elenca-
ram-se o teste da lagrima de Schirmer, a biomicroscopia em
|ampada de fenda, atonometria de aplanacdo, a oftalmoscopia
binocular indireta e a prova da fluoresceina. A avaliagéo he-
mati métrica constou de hemograma compl eto.

No diaanterior aexperimentacdo, os cdes foram anestesia-
dos com propofol (Cristélia, Produtos Quimicos e Farmacéuti-
cos Ltda., Itapira— SP, Brasil), na dose de 5 mg/kg por via
intravenosa e, apds tricotomia e anti-sepsia da face medial do
membro pélvico, efetuou-se a abordagem cirdrgica para cate-
terizac8o da artériafemoral. O cateter foi ocultado no espago
subcuténeo e a incisdo fechada com fio de néilon em pontos
simplesinterrompidos.

Decorridas 24 horas, os cées foram mantidos em decubito
lateral esquerdo parainfiltracdo local com xilocaina (Xyleste-
sin, Cristalia, Produtos Quimicos e Farmacéuticos L tda., Itapi-
ra— SP, Brasil) na incisdo. Ap6s dez minutos, a sutura foi
removidae o cateter intra-arterial foi exteriorizado e conectado
ao transdutor do equipamento multiparamétrico (Dixtal 2010
LCD, Dixtal Biomédica, Manaus - AM, Brasil) para aferir a
pressdo arterial. Utilizando-se a veia femoral, introduziu-se
cateter Swan-Ganz 5F (Swan Ganz cateter, Baxter, StaCatarina
- SP, Brasil) atéaartériapulmonar. O adequado posicionamen-
to foi efetuado com o auxilio da leitura de onda de pulso
observada no monitor multiparamétrico.

Em seguida, ef etuou-se aremog&o sanguinea (40 mi/kg) pelo
cateter colocado na artéria femoral, com velocidade néo supe-
rior a100 ml/Smin. O sangueremovido foi armazenado em bolsas
paratransfusdo sangliinea e mantido em temperatura ambiente,
paraposterior re-infusdo ao término do experimento.

Apbs 15 minutos da retirada do volume total de sangue
(40 ml/kg), realizou-se a inducdo anestésica com desflurano
(Suprane, Baxter Sta Catarina - SC, Brasil), administrado por
méscarafacial com fluxo diluente de oxigénio de 4l/min. Proce-
deu-se a intubac&o orotragueal com sonda de Magil e a manu-
tencdo foi realizada com 1,5 CAM (aferida pela leitura no
analisador de gases anestésicos (Ohmeda - Mod. 5250 RGM,
Miami - Fl, USA) do anestésico diluido em 100% de oxigénio,
com fluxo de 30 mi/kg, administrados em circuito anestésico
tipo semifechado (Ohmeda- Mod. EXCEL 210 SE, Miami - F,
USA), dotado de vaporizador especifico para o agente anestési-
co empregado. Os animais foram mantidos sob respiracéo es-
pontanea durante todo o procedimento.

A freguénciacardiaca(FC) eoritmo cardiaco foram avalia-
dos pelos tragados €l etrocardiograficos, registrados por meio
de eletrocardiografia computadorizada, em derivagdo 1. A
pressdo arterial média (PAM) foi mensurada pela leitura da
onda de pulso (obtida por meio do cateter na artéria femoral)
no monitor do equi pamento multiparamétrico.

O débito cardiaco (DC) foi aferido pelatécnicadetermodi-
luicdo descrita por NUNES em 200249, A pressdo venosa
central (PVC) foi avaliada por meio do cateter de Swan-Ganz
posicionado na veia cava, sendo a leitura aferida em monitor
multiparamétricodigital.
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A frequénciarespiratoria (FR) e a pressdo parcial de CO,,
no final da expiragdo (ETCO,) foram aferidas por meio de
aparelho deventilometria (V entcare, Takaoka, Sdo Paulo—SP,
Brasil) e do analisador de gases, respectivamente.

As mensuracfes da pressdo intra-ocular (Po), com toné-
metro de aplanagdo (Tono pen XL, Mentor Medical Systems,
Norwell -MA, EUA), foram realizadas em cérneas dessensibi-
lizadas com colirio de cloridrato de proximetacaina (Anestal-
con, Alcon Laboratériosdo Brasil, Sdo Paulo— SP, Brasil). Os
caes, mantidos em decubito lateral esquerdo, eram posiciona-
dos em decubito esternal, por ocasido das aferic¢des das pres-
sBes intra-oculares, dos olhos direito e esquerdo.

Os parémetros da avaliacdo foram registrados apés a ins-
trumentalizacdo e antes de qualquer outro procedimento (TO0),
quinze minutos depois dainducdo da hipovol emiaexperimen-
tal (T45) eapds 30 minutos dainducdo anestésica (T75), como
ilustraafigural.

As andlises edtatisticas foram redlizadas segundo HOEL
(1974), com o auxilio do programa InStat (Graphpad Instat:

Apds 15 minulos apos a
insarumen takizagio exsanglinagio

v v v
+———

TO 30 T45 T75

T

Término da
exsanglinagho

A0 minutcs apos a
indugiio anestésica

Figura 1 - Esquema do registro dos parametros de acordo com os

momentos avaliados. TO= inicio da hipovolemia; 30= 30 minutos,

periodo da realizagcdo da hipovolemia; T45= 15 minutos decorridos da

hipovolemia e inicio da anestesia com desflurano; T75= 30 minutos
decorridos da anestesia com desflurano

GraphPad Software Oberlin, San Diego—CA, USA). Paradetectar
diferencas entre 0s momentos, dentro de cada grupo ao longo do
tempo, foi utilizadaaandlise de varianciade umaviapararepeti-
¢Bes multiplas (ANOVA RM) seguida pelo teste de Tukey.

Os valores foram expressos em média + desvio padréo e
considerados significativos quando p<0,05.

RESULTADOS

Os valores encontrados para todos os parémetros analisa-
dos em todos 0s momentos estdo sumarizados natabela 1.

Com relagéo ao olho direito e esquerdo, ndo foram obser-
vadas alteragOes estatisticamente significativas da Po entre
0s momentos analisados: basal (T0), 15 minutos apés hipovo-
lemia (T45) e 30 minutos de anestesia por desflurano (T75).
Confrontando-se os grupos entre si, também, ndo foram ob-
servadas diferencas nas pressdes dos olhos direito e esquer-
do (Figura2A).

A respeito da ETCO,, observaram-se diferencas estatisti-
camente significativas no momento T45, comparativamente a
TO (p<0,01) eno momento T75, comparativamente ao momento
T45 (Figura2B).

Comparando-se os valores da PAM entre os momentos,
observaram-se diferencas significativas, com p<0,001, para
T45 e T75 comparativamente ao momento TO e, p<0,01 entre
T45eT75(Figura2C).

Quanto a PVC foram observadas diferencas estatistica-
mente significativas (p<0,01) nos momentos T45 e T75, com-
parativamente ao TO. Ndo foram observadas diferencas na
comparagéo entre T45eT75 (p>0,05) (Figura2D).

N&o houve diferenca significativa na FC quando da com-
paracéo entre os momentos TO e T45 eentre T45 e T75, obser-
vando-se porém, diferenca significativa (p<0,05) entre TO e
T75(Figura2E).

Comrelacéo ao DC foram observadas diferengas significa-
tivas (p<0,001) entre os momentos T45 e T75, comparativa-
menteaTO (Figura2F).

Parametro/Momento TO

PoD (mmHg) 14,61 + 3,24
PoE (mmHg) 15,22 + 3,15
ETCO, (mmHg) 29,39 + 6,62
PAM (mmHg) 113,22 £12,74
PVC (mmHg) 1,722 + 2,42
FC (bpm) 121,44 +£33,32
DC (L/min) 2,59 + 0,79
FR (ipm) 23,94 +11,57

RM seguida pelo teste de Tukey.
aSignificativamente diferente de TO. "Significativamente diferente de T45.

Tabela 1. Valores médios e desvios-padréo da presséo intra-ocular nos olhos direito e esquerdo, da pressédo parcial de CO, no final da
expiracdo, da pressdo arterial média, da pressdo venosa central, da freqiiéncia cardiaca e do débito cardiaco, em cdes submetidos a
hipovolemia experimental e anestesiados com desflurano, nos momentos de avaliagdo

TO= antes de qualquer procedimento; T45= 15 minutos apés a hipovolemia; T75= 30 minutos ap6s indugdo com desflurano; PoD= presséo intra-ocular do olho direito;
PoE= press&o intra-ocular do olho esquerdo; ETCO,= pressao parcial de CO, no final da expiragéo; PAM= press&o arterial média; PVC= presséo venosa central, FC=
frequiéncia cardiaca; DC= débito cardiaco. Andlises estatisticas - programa InStat (Graphpad Instat: GraphPad Software Oberlin, San Diego — CA, USA) e ANOVA

T45 T75
14,06 + 3,89 15,56 + 4,06
13,61+ 4,82 14,56 + 3,75
20,00+ 7,252 35,06 + 11,51°
62,61 +17,862 49,33 + 12,152
-0,33+ 2,572 -0,56 £ 2,502

135,11 + 40,69 148,39 + 31,342
1,11+ 0,312 1,10 + 0,352
31,11+ 12,80 19,56 + 8,702
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Figura 2 - Valores médios de A: presséo intra-ocular nos olhos direito (PIOD) e esquerdo (PIOE); B: presséo parcial de CO, no final da expiragéo
(ETCO,); C: presséo arterial média (PAM); D: pressdo venosa central (PVC); E: freqiiéncia cardiaca (FC); F: débito cardiaco (DC) e G: frequéncia
respiratéria (FR), em cdes submetidos a hipovolemia experimental e anestesiados com desflurano
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Na FR observou-se diferenca estatisticamente significativa
(p<0,01) nomomento T75, comparativamenteaTO (Figura2G).

DISCUSSAO

Em estudo anterior, a hipovolemia em cées foi induzida
com a retirada de 35,7+4,7 ml de sangue/kg de peso e os
autores observaram, em adicdo as alteracdes imediatamente
apds hemorragia, aumento da FC ap0s estabilizagdo da PAM
em 60 mmHg“®. Os efeitos cardiovasculares induzidos pela
remocdo desta quantidade de sangue foram similares aqueles
jarelatados na literatural®”, ap6s a remocgéo de 44 mi/kg. Da
mesma forma, retirando-se 40 ml de sangue/kg de peso foi
possivel observar neste estudo, o aumento da FC imediata-
mente apds a hipovolemia.

Pbde-se observar ainda que a PAM sofreu acentuada que-
da, porém a Po diminuiu discretamente durante ahipovolemia.
Dessaforma, ndo foi possivel correlacionar aredugéo daPAM
com os valores da Po. Os dados deste estudo corroboram com
varios artigos na literatura que relatam ainexisténciade rela-
¢do entre a PAM e a Po. Por exemplo, Macri et al. (1961),
observou em gatos, que a pressdo nas artérias ciliares nao
estava associada com a pressdo sangliinea sistémica, e que
haviadissociagdo entreasartériasciliareseaartériaoftdlmica,
visto que a presséo da artéria oftdlmica mantinha intima rela-
¢80 com a pressdo arterial sistémica 21318 Almeida et al.
(2004), ndo observaram alteragdes significativasnaPAM ena
PV C, bem como naFC com a utilizaco de desflurano em cdes
normocapnéicos™. E interessante citar que o estudo de
Almeidaet a. (2004), foi realizado namesmainstitui¢c&o (Facul-
dade de Ciéncias Agrarias e Veterinarias de Jaboticabal —
UNESP) que o presente trabalho, nas mesmas condicdes, no
Laboratdrio de Anestesiologia.

Em humanos observou-se que a PAM elevadando alterava
a Po, pois ocorria aumento na resisténcia vascular e a veloci-
dade média de fluxo sangliineo permanecia constante na arté-
riaoftdmicae nas artérias ciliares*®. Em suinos relata-se que
a hipotensdo arterial induzida por drogas ndo alterava a Po®.
Alteragdes na pressdo arterial sistémica mostraram deprimir a
formagéo do humor aquoso somente quando reduzida aniveis
incompativeis com a adequada perfuséo tecidual 19,

Por outro lado, a PAM relacionou-se indiretamente com a
ETCO,, pois seu valor continuou em queda aos 30 minutos da
inducdo com desflurano, enquanto o valor da ETCO, aumen-
tou. O valor crescente de ETCO, promoveu uma tentativa
compensatoria de oxigenagéo sangiinea, por meio do aumen-
todaFR.

Damesmamaneira, osvaloresde ETCO, mantiveram corre-
lac&o direta com os valores da Po. Outros autores ja haviam
relatado que o aumento da presséo arterial de CO, (PaCO,)
elevava a Po®%. A PaCO, pode ser mensurada através da
pressdo alveolar de CO, expirado (ETCO,)®. As tensBes de
CO, e0,, nosanguearterial, podem afetar aPo por meio detrés
mecanismos. a producdo de humor aquoso, a vasodilatacdo
intra ou extra-ocular e também o ténus dos muasculos extra-
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oculares*3818, O mesmo estudo evidenciou que a resisténcia
vascular coroidal, em seu estudo, variou diretamente com a
concentragéo de CO, inalado®.

Alteragbes na PaCO, sdo acompanhadas por alteragtes
semelhantes na Po e na PVC, podendo-se concluir que o
aumento da Po, ap6s elevagdo daETCO, ocorre como resulta-
do da vasodilatagdo coroidal ou elevacdo da PVC ou, prova-
velmente, pela combinagdo de ambas®14,

Almeida et al. (2004), seguindo a metodologia utilizada
nesta pesquisa, verificaram gue a utilizaco de desflurano e
sevoflurano, em cdes normocapnéicos, mantém os valores de
Po dentro da normalidade, tornando-os seguros para a utiliza-
¢do em cirurgias intra-ocul ares®?,

Em 1961 foi sugerido que alteracbesnaPV C resultavam em
alteragcdes correspondentes no didmetro dos vasos sangii-
neos intra-oculares, mais provavel mente nos vasos ciliares®d,
Afirmou-se também, que estas alteracdes no didmetro dos
vasos alteram a Po simplesmente por seus efeitos no volume
intra-ocular. Contudo, neste estudo, os valores de PVC ndo
mantiveram rel acdo direta com o comportamento da Po.

A retirada de sangue da circulaggo resulta em aumento na
utilizag8o de oxigénio ediminuicdo daPAM, daPVCedoindice
cardiaco™®, Estudos recentes dos efeitos da hemorragia aguda
em coelhos e em cées ndo anestesiados demonstraram clara-
mente umarespostahemodinamicabifésica, similar ao queocor-
reem seres humanos. Durante aprimeirafase, apressao sangui-
nea é mantida por meio do aumento da resisténcia vascular
periférica (RVP) e dafreqléncia cardiaca (FC), caracterizando
um aumento da atividade simpética. Quando o volume sanguii-
neo € drasticamente reduzido, a PAM cai devido a diminuicéo
da RVP, iniciando a segunda fase da resposta hemodinamica,
que é ainibicdo simpética, responsavel pela hipotensio?.

Naliteratura pesquisadaconstataram queaPAM, aPVC, o
débito cardiaco e o indice cardiaco diminuem com ainducéo
da hipovolemia, ao contrério da FC e da RVP, que aumen-
tam@, Conforme as citagGes, com este estudo foi possivel
comprovar reducdo da PAM, da PVC, do débito cardiaco, da
ETCO, e da Po com a hipovolemia, bem como aumento com-
pensatério da FR e da FC, antes da anestesia com desflurano.

Todavia, ainda ndo ha registro do comportamento da Po
durante a anestesia com desflurano em condi¢6es de hipovo-
lemia e de suacorrelagdo com os pardmetros cardiorrespirato-
rios e hemodinamicos obtidos nesta situagdo. O presente es-
tudo pode ser (til, como fonte de dados nunca descritos, para
futurostrabalhos. Julgamos de importancia, principalmente, o
encontro darelacéo direta do comportamento da Po com o da
ETCO,, mesmo na hipovolemia, e néo com o da PVC, como
descrito em vérios trabal hos.

CONCLUSOES

Permite-se concluir que:

N&o foi possivel estabelecer correlacdo entre alteragfes da
PAM edaPVC com aPo;

Houverelagdo diretaentre osvaloresdaPo e osde ETCO,,.
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ABSTRACT

Purpose: To observe the behavior of intraocular pressure
according to the cardiopulmonary and hemodynamic effects
induced by desflurane in dogs subjected to experimental hy-
povolemia. M ethods: Eighteen healthy male and female mon-
grel dogs, weighing between 10 and 15 kg were used. Hypovo-
lemia was induced by withdrawal of 40 ml blood/kg body
weight. Then anesthesiawasinduced with desflurane by mask
until tracheal intubation was permitted. Intraocular pressure
was measured with applanation tonometry. Heart rate, cardiac
output, mean arterial pressure, central venous pressure, end-
tidal concentration of CO, and respiratory rate were recorded.
Parameters were registered after animal instrumentation and
before any procedure in the awake dogs (T0), fifteen minutes
after experimental hemorrhageinduction (T45), and after thirty
minutes of desflurane anesthesia (T75). Results: Intraocul ar
pressure presented direct correlation only with pressure and
end-tidal concentration of CO,. Conclusions: It was not
possibleto establish acorrelation between alterations of mean
arterial pressure and central venous pressure and intraocular
pressure and there was a direct relationship between values of
intraocular pressure and values of exhaled CO,,.

Keywords: Intraocular pressure/drug effects; Intraocular
pressure/physiology; Anesthesia/veterinary; Eye/drug ef-
fects; Aqueous humor/drug effects; Anesthetics, inhalation;
Hypovolemia/physiopathology; Hypovolemia/veterinary,
Hemodynamic processes; Respiration/drug effects; Dogs/
surgery
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