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INTRODUCAO

Os agonistas alfa-2 adrenérgicos sdo amplamente utilizados na medicina
veterinaria devido as suas propriedades sedativas e analgésicas'. Dentre
eles, a dexmedetomidina destaca-se por sua alta seletividade pelos
receptores o2, proporcionando sedagdo previsivel e efeitos
cardiorrespiratorios  mais  controlaveis quando comparada &
medetomidina, sendo considerada segura e eficaz mesmo em metade da
dose desta’. Tais caracteristicas tornam-na uma excelente op¢do como
medicagdo pré-anestésica (MPA) ou agente co-indutor em protocolos
anestésicos equilibrados™

Paralelamente, o propofol ¢ um anestésico intravenoso ndo barbiturico de
rapida agdo, amplamente usado na rotina clinica veterinaria para indugéo
e manutengdo anestésica’. Seu perfil farmacoldgico permite ajustes
precisos na profundidade da anestesia e recuperagdo suave, o que o torna
um farmaco versatil’. Entretanto, seu uso isolado é associado a efeitos
adversos dose-dependentes, como depressdo respiratoria, hipotensdo e
bradicardia®, os quais reforam a importincia da associa¢do de agentes
adjuvantes que reduzam sua dose total e, consequentemente, seus riscos”.

Nesse contexto, o conceito de anestesia balanceada, que visa combinar
farmacos com diferentes mecanismos de agdo para otimizar eficacia e
minimizar efeitos adversos, torna-se essencial. A dexmedetomidina,
empregada como MPA ou co-indutor, surge como uma ferramenta valiosa
para aprimorar protocolos a base de propofol, oferecendo melhor
estabilidade hemodinamica, sedacdo adequada e efeito poupador de
anestésico™.

Dessa forma, o presente trabalho tem como objetivo revisar e discutir,
com base na literatura cientifica recente, a influéncia da administragéo de
dexmedetomidina sobre o requerimento de propofol na anestesia de caes,
considerando tanto a fase de indugdo quanto a manutengdo anestésica por
infusdo continua (TIVA), destacando os beneficios e limitagdes dessa
associagdo farmacologica.

MATERIAL E METODOS

Para o resumo foram feitas buscas no Google Académico, PubMed e
Pubvet. As publicagdes selecionadas foram lidas previamente e foram
utilizadas palavras-chaves para a busca, como: propofol, requerimento de
propofol, eficacia da dexmedetomidina, indugdo anestésica por propofol,
infusdo continua de propofol, dexmedetomidina e propofol e
anestesiologia veterinaria. Dessa maneira, foi feita a seleco do material
com foco no tema proposto, obtendo oito artigos para a construgdo da
revisdo de literatura.

RESUMO DE TEMA

A indugdo anestésica tem como objetivo promover inconsciéncia,
imobilidade e relaxamento muscular de forma segura e controlada®.
Dentre os agentes utilizados para esse fim, o propofol, um hipnético
intravenoso ndo barbitirico amplamente utilizado na medicina
veterindria, destaca-se pelo rapido inicio e curta duragao de agdo, atuando
por meio da potencializagdo do GABA nos receptores GABA_A, o que
leva a depressdo do sistema nervoso central e perda de consciéncia’.
Apesar de proporcionar indugdo e recuperagdo suaves’, o propofol
apresenta efeitos adversos dose-dependentes, como hipotensdo, depressao
respiratoria, bradicardia reflexa e apneia transitoria, além de nao possuir
efeito analgésico®. Por isso, seu uso € frequentemente associado a
farmacos adjuvantes que complementam a analgesia, o relaxamento
muscular e a estabilidade cardiovascular durante o procedimento
anestésico.

Entre esses agentes, destacam-se os agonistas az-adrenérgicos, sendo a
dexmedetomidina um dos mais empregados e estudados em caes. Sua
acdo seletiva sobre os receptores o= pré-sinapticos inibe a liberacdo de
norepinefrina, reduz a atividade simpatica® e promove sedagdo profunda,
relaxamento muscular, analgesia moderada e discreta redugdo da
frequéncia cardiaca e da pressdo arterial. Quando utilizada como
medicagdo pré-anestésica ou agente co-indutor, a dexmedetomidina
demonstra importante efeito poupador de anestésico'**, diminuindo as
doses necessarias de propofol para indugdo e manutengdo, o que resulta
em inducdo mais suave, menor incidéncia de efeitos cardiorrespiratdrios
adversos, eleva o limiar da dor e promove recuperagdo anestésica mais
estavel e segura®*.

O efeito poupador de propofol decorre da potente agdo sedativa,
analgésica e miorrelaxante da dexmedetomidina, que potencializa a
depressdo do sistema nervoso central promovida pelo propofol. Tal
sinergia resulta em menor necessidade de doses hipnéticas, contribuindo
para inducdo mais suave e segura, com menor incidéncia de apnéia e
redugdo da hipotensdo associada ao uso isolado do propofol**, além da
sua eficicia também na fase de manutenco anestésica’.

Estudos quantitativos confirmam esse efeito. Li e al.' observaram que a
dexmedetomidina reduziu a dose efetiva (EDso) de propofol necessaria
para suprimir a resposta a intubagdo traqueal em cédes higidos da raca
Beagle. Na dose de 1 pg/kg, ocorreu redugdo de 24% de propofol em
relagdo ao grupo controle (de 8,3 mg/kg para 6,4 mg/kg), e na dose de 2
pg/kg de dexmedetomidina, a reducdo foi de 30% (8,3 mg/kg para 5,8
mg/kg).

Da mesma forma, Kuusela et al. relataram redugdo distinta nos
requisitos de propofol nos niveis de dose mais altos durante anestesia
total intravenosa (TIVA). Os grupos que receberam as doses de 2,0 ng/kg
(D2) e 20 pg/kg (D20), experimentou baixa consideravel em comparagio
com o grupo com nivel de dose mais baixa, 0,2 pg/kg (D0.2), sendo que
cdes que receberam a dose mais alta, do grupo D20, necessitaram da
menor quantidade de propofol (0.8 + 0.2 mg/kg), enquanto aqueles que
receberam a dose mais baixa, grupo DO0.2, necessitaram da maior
quantidade de propofol (6.0 + 1.1 mg/kg). O grupo D2 necessitou de 2,7
+ 0.5 mg/kg. Também ¢ importante ressaltar que, por causa da dose, os
niveis de sedagdo variaram entre os grupos: D0.2 teve sedagdo leve e
nenhum efeito analgésico aparente; ja D2 experienciou sedagdo
moderada, com efeito analgésico leve; em contrapartida, D20, de maior
dose, recebeu sedagdo profunda e grau de analgesia também foi
profundo.

Smith et al? evidenciaram que o grupo PHD, com maior dose de
dexmedetomidina na MPA (2,0 pg/kg), teve reducdo percentual de 45%
da dose de propofol para indugdo, sendo que a dose de propofol do grupo
de controle foi 8,68 + 0.57 mg/kg, enquanto de PHD foi 4.78 + 0.39
mg/kg. Além disso, também foi constatada diminui¢do de 59% na taxa
minima de infusdo de propofol para prevengdo de movimento (MIRNM)
durante anestesia total intravenosa, quando associada a infusdo continua
de dexmedetomidina na taxa de 2ug/kg/hora (grupo PHD) - grupo de
controle necessitou de taxa 0.68 £ 0.13 mg/kg/min, ja o grupo PHD
necessitou de taxa 0.26 £ 0.05 mg/kg/min, demonstrando sua eficacia na
fase de manuteng@o anestésica.

Além disso, Custodio de Oliveira et al.* e Comassetto et al.® observaram
reducdes significativas no requerimento de propofol para indugdo
anestésica em cdes pré-medicados com dexmedetomidina, inclusive
quando combinada com outros sedativos e opidides, como acepromazina
¢ morfina.
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Comassetto et al® examinou que a dexmedetomidina, utilizada como
co-indutora, reduziu significativamente o requerimento de propofol para
a indugdo da anestesia em cdes, sendo que houve redugdo de 38,25% no
requerimento de propofol no GD5 (dexmedetomidina 5 pg/kg) e ocorreu
uma reducdo de 44,31% no requerimento de propofol no GD2,5
(dexmedetomidina 2,5 pg/kg). Observa-se que a MPA com
dexmedetomidina promoveu sedagdo eficaz e melhor qualidade de
indugdo anestésica em cles. Antes da administragdo do propofol, os
escores de sedagdo foram de 9 [6-14] para GDI (5 pg/kg), 11 [7-16] para
GDII (2,5 pg/kg) e 10 [6-13] para GC, indicando sedagdo leve a
moderada. Os grupos que receberam dexmedetomidina apresentaram
inducdo e intubagdo mais suaves e necessitaram de menor dose de
propofol, com escores de tonus mandibular de 2 [1-2] para GDI e 1 [1-2]
para GDII por exemplo, confirmando o efeito adjuvante da
dexmedetomidina na indugdo anestésica.

Custédio de Oliveira et al* demonstraram que a associagdo de
dexmedetomidina e morfina resultou em um menor requerimento de
propofol, o que ajuda a evitar os efeitos deletérios relacionados a altas
doses. A redu¢do do requerimento de propofol nos grupos que utilizaram
a combinagdo, em comparagdo ao Gl (o grupo com menor dose de
dexmedetomidina isolada, 2,5 ng/kg), foi de 32% no grupo G3
(dexmedetomidina 2,5 pg/kg + morfina 0,5 mgkg) e o grupo G4
(dexmedetomidina 5,0 pg/kg + morfina 0,5 mg/kg) teve requerimento
41% menor em relagdo ao G1. Ademais, observa-se que o aumento da
dose de dexmedetomidina, bem como sua associagdo a morfina, resultou
em escores significativamente mais elevados de sedagdo. O grupo que
recebeu dexmedetomidina 2,5 pg/kg (GI) apresentou os menores valores
médios de sedagdo,4 [3-9], indicando um efeito leve do farmaco nessa
dosagem. Ja o grupo GII (5,0 pg/kg) apresentou sedagdo moderada com
mediana de 8 [6-17], enquanto os grupos GIII (2,5 pg/kg + morfina 0,5
mg/kg) e GIV (5,0 pg/kg + morfina 0,5 mg/kg) exibiram niveis mais
profundos de sedacdo, sendo o GIV o mais eficaz entre todos, com
escores de 12 [5-19] e 12 [19-19] respectivamente. Os resultados
indicam que o aumento da dose de dexmedetomidina ou sua associagdo
com morfina intensificam a sedagdo, promovendo maior relaxamento
muscular e melhor comportamento dos animais. Contudo, os efeitos
cardiovasculares, como a vasoconstricdo periférica causada pela
estimulagdo dos receptores o2, a hipertensdo transitoria, a bradicardia
reflexa e a possivel redugdo do débito cardiaco’, exigem administragio
cuidadosa, com ajuste de dose e monitoramento constante.

Nos dois estudos, Custodio de Oliveira et al.* e Comassetto et al.’,
observaram a dexmedetomidina apresentou efeitos hemodinamicos
caracteristicos, como bradicardia e discreto aumento da pressdo arterial
sistolica, sem comprometer a estabilidade fisiologica. Observou-se ainda
redugdo da frequéncia cardiaca, confirmando seu efeito simpatolitico,
além de um efeito poupador de anestésico, com menor necessidade de
propofol e isofluorano. Dessa forma, a dexmedetomidina demonstrou
eficacia na sedag¢do e na manutengdo da estabilidade hemodinamica, sem
causar depressio cardiovascular significativa®.

Além disso, os agonistas az-adrenérgicos dispdem de agentes reversores,
como a ioimbina e o atipamezol, sendo este ultimo mais seletivo e
indicado para a reversdo especifica da dexmedetomidina, proporcionando
recuperagdo anestésica rapida e segura’.

Em sintese, a literatura indica que o uso racional da dexmedetomidina em
protocolos com propofol representa uma estratégia eficaz e segura para
aprimorar o manejo anestésico em cdes, otimizando o equilibrio entre
profundidade anestésica, estabilidade fisiologica e recuperagdo
controlada.

CONSIDERACOES FINAIS

Com base na literatura analisada, observa-se que a associagdo entre
dexmedetomidina e propofol constitui uma estratégia eficaz dentro do
conceito de anestesia balanceada, proporcionando maior seguranga e
estabilidade anestésica em cédes. A dexmedetomidina, utilizada como
medicagdo pré-anestésica (MPA) ou agente co-indutor, demonstrou
reduzir significativamente o requerimento de propofol para inducdo e
manutengdo anestésica, efeito amplamente comprovado em estudos
experimentais e clinicos'*.

No entanto, a aplicagdo clinica da dexmedetomidina requer
monitoramento rigoroso devido ao seu potencial de causar bradicardia e
alteragdes hemodinamicas relacionadas a redugdo do tonus simpético’.
Embora tais efeitos possam ser controlados com o uso de anticolinérgicos
ou reversores alfa-2, sua ocorréncia ressalta a importancia de ajustar
doses individualmente, especialmente em pacientes geriatricos,

debilitados ou cardiopatas*’®.

Em sintese, a combina¢do de dexmedetomidina e propofol demonstra
importante beneficio clinico, permitindo protocolos anestésicos mais
seguros, com reducdo de doses, melhor estabilidade cardiovascular e
recuperagdo controlada. Contudo, recomenda-se que o uso dessa
associacdo seja individualizado, levando em consideragdo o estado
clinico do animal e a complexidade do procedimento. Estudos futuros,
com amostras ampliadas e padronizagdo de protocolos, poderdo
consolidar ainda mais as evidéncias sobre os efeitos poupadores ¢ as
possiveis limitagdes hemodinamicas dessa interagdo farmacoldgica.
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