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RESUMO: Este trabalho objetivou produzir uma revisdo de literatura sobre as altera¢des respiratdérias em
equinos submetidos a anestesia geral com uso do fAirmaco isoflurano, destacando as qualidades de uma
anestesia inalatéria com o uso de farmacos halogenados. Na literatura, os farmacos halogenados tém agao
depressora respiratéria, devido a diminuicdo do volume respirado, diminuindo a qualidade de troca
gasosa. Essa ma perfusdo na musculatura em equinos pode fazer com que até 1% dos animais venham a
6bito em até 7 dias apds o procedimento. Ao descrever os aspectos anatomicos e fisiolégicos do pulmao
equino, é possivel observar o simples mecanismo de hemostase que é uma excelente via de administracio
de anestésicos. O isoflurano tem 6timas qualidades broncodilatadoras e pode ser usado em pacientes com
problemas pulmonares. A biodisponibilidade e a baixa metabolizagdo hepatica e renal o tornam um
excelente agente de manuten¢do da anestesia. Porém, seu odor irritante dificulta a inducgdo, sendo
necessario em alguns pacientes fazer inducdo com outros farmacos. Seus colaterais sdo dose dependente.
Em animais com uma medicagdo pré-anestésica, em que se pode reduzir a disponibilidade do agente
inalatorio, dificilmente se obtém efeitos indesejaveis. A variagao fisioldgica de cada paciente é unica. Dois
pacientes igualmente higidos podem ter uma profundidade totalmente diferente com um mesmo
protocolo anestésico, sendo necessario observar e readequar a todo momento a disposicao do farmaco
durante a anestesia. Palavras-chave: Efeitos respiratérios, Cavalos, [soflurano, Anestesia.
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ABSTRACT: This study aimed to produce a literature review on respiratory changes in horses submitted
to general anesthesia with the use of the drug isoflurane, highlighting the qualities of an inhalational
anesthesia with the use of halogenated drugs. In the literature, halogenated drugs have respiratory
depressant action, due to the decrease in the volume breathed, decreasing the quality of gas exchange.
This poor perfusion in the muscles in horses can cause up to 1% of the animals to die within 7 days after
the procedure. When describing the anatomical and physiological aspects of the equine lung, it is possible
to observe the simple mechanism of hemostasis, which is an excellent route of administration of
anesthetics. Isoflurane has great bronchodilator qualities and can be used in patients with lung problems.
The bioavailability and low hepatic and renal metabolism make it an excellent maintenance agent of
anesthesia. However, its irritating odor hinders induction, and it is necessary in some patients to do
induction with other drugs. Its collateral is dose dependent. In animals with a pre-anesthetic medication,
in which the availability of the inhalation agent can be reduced, undesirable effects are hardly obtained.
The physiological variation of each patient is unique. Two equally healthy patients can have a totally
different depth with the same anesthetic protocol, and it is necessary to observe and readjust at all times
the disposition of the drug during anesthesia. Keywords: Respiratory effects, Horses, Isoflurane,
Anesthesia.

INTRODUCAO

A anestesia inalatéria é caracterizada por passar o principio ativo diretamente
para a corrente sanguinea e sistema nervoso central através de absor¢do pulmonar. Ha
pouco tempo eram usados na anestesia inalatéria o 6xido nitroso, éter e cloroférmio,
porém com o desenvolvimento de novas drogas e aparelhagem os farmacos nao
halogenados perderam espaco para os halogenados, tais como o halotano, o
metoxiflurano, o enflurano e, finalmente, o sevoflurano e o isoflurano. Tendo como
principal alvo os receptores GABA (acido gama-aminobutirico), sua a¢do vai causar
amnésia, inconsciéncia imobilidade e inibicdo de resposta autondomica simpatica
(Massone, 2011). Os anestésicos inalatorios causam aumento na frequéncia respiratoria
dose dependente, com excecdo do isoflurano, mas o volume corrente é diminuido, logo o
efeito final é um padrdo respiratério rapido e superficial, o discreto aumento na
frequéncia respiratoria ndo € suficiente para compensar a queda no volume respirado
(queda na respiracao por minuto), logo vai ter um notavel aumento na concentragdo de
diéxido de carbono, causando depressao na resposta ventilatéria e até uma hipoxemia
(Magalhaes, 2018).

Promovendo uma boa broncodilatacdo, podendo ser usado em pacientes
asmaticos e portadores de doenca pulmonar obstrutiva com seguranca, os farmacos
halogenados agem proporcionando a dilatacdo das vias aéreas distais mais que as
proximais, devido a diminuicdo da concentracdo de calcio intracelular, assim como
também diminui a sensibilidade do calcio, sendo excelentes indutores nesse caso. Porém
o odor irritante do isoflurano o limita para essa finalidade (Magalhaes, 2018). O risco da
anestesia geral na espécie equina é significativo em nivel de campo sem suporte de
ventilacdo artificial, pois tem relacdo com a depressdo respiratéria causando apneia na
musculatura, onde 1% dos animais podem vir a 6bito em até 7 dias apds o procedimento
anestésico e cirurgico (Barroso, 2016).
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REFERENCIAL TEORICO
ANATOMIA E FISIOLOGIA DO PULMAO EQUINO

A anatomia do pulmao equino é basicamente dividida em pulmao esquerdo, que
é dividido em lobo cranial e caudal, e pulmao direito, que é dividido em lobos cranial e
caudal, que possui o lobo acessoério. Sio semelhantes e se conectam um ao outro na
bifurcagdo da traqueia. E um 6rgdo elastico que se preenche com ar. Sua textura é
esponjosa e sua cor vai depender do nivel sanguineo, podendo variar de rosa palido a
vermelho-escuro. O pulmado é um 6érgdo que ocupa quase toda a caixa toracica. Ele é
envaginado em um saco pleural e entre o pulmdo, e nesse saco pleural existe uma
cavidade estreita preenchida com pleura visceral e pleura parietal que auxiliam para
reduzir o atrito durante a respira¢do (Konig, 2016).

Figura 1 - Estruturas importantes para anatomia do pulmao equino.
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Fonte: Anatomia dos animais domésticos - KONIG, 2016.

As artérias pulmonares transportam diretamente o sangue pobre em oxigénio do
coracao no ventriculo direito para o pulmado para fazer a troca gasosa, excretando o
dioxido de carbono e fazendo a oxigenacdo desse sangue nos alvéolos, que sdo as
unidades que promovem a troca gasosa; ja as veias pulmonares devolvem o sangue
oxigenado para o atrio esquerdo para que o coragdo faca a distribuicio do sangue
oxigenado pelo corpo do animal (Konig, 2016; Lumb Jones, 2017). A inervac¢do do
pulmao possui nervos parassimpaticos e simpaticos que sdo provenientes dos ganglios
cervicais, caudais e mediais que se irradiam no mediastino, onde se unem as fibras
parassimpdticas do nervo vago para formar o plexo cardiaco na base do coracao (Konig,
2016).

A principal funcdo do sistema respiratdrio é fazer a troca gasosa entre oxigénio e
dioxido de carbono para manter a hemodstase e a homeostase do organismo. O sistema
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respiratéorio também é responsavel por promover a remoc¢ao de particulas e fazer a
termorregulacdo. Dividido em trato aéreo superior composto por cavidade nasal, faringe
e laringe, e o trato aéreo inferior que é composto por traqueia, bronquios e pulméo. O
sistema condutor vai promover umidade, termorregulacao e filtracao do inalado (Lumb
Jones, 2017). O processo de ventilagdo acontece a partir da unidade funcional do
pulmio. E o alvéolo que é responsavel por fazer o encontro do ar atmosférico rico em
oxigénio com o sangue venoso rico em dioxido de carbono sob pressdo para a troca
gasosa. Cada grupo alveolar é circulado por fibras eldsticas e por uma rede de capilares
arteriais, venosos e linfaticos. Os musculos envolvidos sdo externos ao pulmao e o
principal é o diafragma, que contrai na inspira¢do, expandindo a caixa toracica, e os
pulmdes distendem-se. A pressdo, em relacdo com a pressdo atmosférica, diminui,
fazendo a troca gasosa com o ar atmosférico que entra pelas vias respiratérias; ja no
processo inverso, na expiracao, o diafragma relaxa e o volume da caixa toracica diminui,
contraindo os pulmodes, e a pressao dentro dos pulmdes aumenta expulsando o ar
atmosférico pelas vias respiratorias (Lumb Jones 2017; Konig, 2016).

ISOFLURANO

Desenvolvido por Ros Terrel e reformulado por Eger e colaboradores em 1978, o
[soflurano é um anestésico geral inalatério que apresenta rapida inducdo, pois seu
coeficiente de solubilidade com o sangue é baixo e sua concentra¢do alveolar minima
(CAM) é cerca de 1,4. Possui poucas caracteristicas indesejaveis, mais aparentes com o
aumento da dose oferecida em comparagdo com outros farmacos halogenados. Em altas
doses, apresenta depressao na ventilagdo. Em comparagdo com halotano e enflurano,
apresenta melhor débito cardiaco, com certo aumento na frequéncia respiratoria.
Potencializa fArmacos miorrelaxantes. Tem baixa importancia hepdatica por ter baixa
metabolizacdo hepatica e ndo produz metabolitos hepatotéxicos. Diminui um pouco do
fluxo de sangue renal, mas os metabolitos sdo insuficientes para causar nefrotoxicidade.
Possui um odor caracteristico pungente (Massone, 2011; Lumb e Jones, 2017). Umas das
preocupagodes na anestesia em equinos é a depressdo respiratoria, pois pode causar,
principalmente em nivel de campo sem ventiladores mecanicos, a vasoconstrigdao
pulmonar hipéxica (VPH). Com a depressdao da ventilacdo, formam-se areas nao
ventiladas, mas perfundidas por sangue venoso, que serd misturado com sangue
oxigenado sem sofrer troca gasosa, assim causando hipoxia, que logo é corrigido pela
VPH. O isoflurano tem capacidade melhor de inibir VPH em cavalos, em comparagdo ao
propofol (Castro, Meirelles, Dusi, 2017).

FARMACOCINETICA E FARMACODINAMICA DO ISOFLURANO

A farmacocinética do isoflurano é semelhante a todos os farmacos inalatérios,
sendo o principal objetivo de um bom farmaco inalatério obter uma concentragdo
adequada do anestésico no sistema nervoso central para produzir a depressdao do
mesmo e assim promover os efeitos desejaveis da anestesia geral com uma
profundidade adequada. Isso ocorre através do gradiente de pressao parcial de tensdo
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mais alta para regioes de menor pressao (Lumb Jones, 2017; Ibanez, 2012). A captagao
do anestésico volatil ocorre quando a pressdo esta parcialmente alta dentro do alvéolo,
fazendo, assim, pela transferéncia de gradiente de concentragdo, que esse fairmaco seja
captado pelo sangue arterial. Esse sangue vai ser distribuido em varios 6rgaos pelo
corpo do animal. Quanto maior a fracdo inspirada do farmaco, maior vai ser a
distribuicdo dentre os 6rgaos e maior vai ser a inducdo anestésica. Logo, a velocidade de
indugdo vai depender da ventilagdo do farmaco associado ao coeficiente de solubilidade
sangue gas, que, quanto mais soldvel com o sangue, tanto mais esse gas vai ficar com
uma fracdo mais baixa para distribuicdo (Massone, 2011).

O Isoflurano, como os farmacos volateis, vao ser distribuidos primeiramente nos
tecidos mais vascularizados, que tem alto gasto cardiaco. Esses 6rgdos receberdo
primeiramente o gas. A divisao pode ser feita em 4 grandes grupos de 6rgdos para nivel
de didatica: os altamente vascularizados, com cerca de 76% do gasto do volume
cardiaco, sdo o figado, coragdo e cérebro; ja com cerca de 16% do gasto de volume
cardiaco estad o grupo muscular; e com mais ou menos 8% esta o grupo subcutaneo, com
os adipdcitos; e o quarto grupo é pobremente vascularizado, que ndo tem gasto cardiaco
consideravel, sao os ossos e dentes (Massone, 2011; Lumb Jones, 2017; Konig, 2016). A
metabolizacdo que o isoflurano sofre é minima, sendo excretado quase que inalterado
pela via pulmonar, pois é minima a metabolizacdo hepatica que sofre pela enzima
citocromo CYP2E1l. Sua eliminacdo ocorre quando cessada o fornecimento do gas
anestésico. Ocorre a diminuicdo da pressao parcial alveolar do anestésico, fazendo que
diminua a concentracdo de anestésico no sangue e o anestésico que antes estava nos
tecidos vascularizados seja resgatado para o sangue, que, ao chegar nos alvéolos, realiza
a eliminac¢do pulmonar. (Lumb Jones, 2017; Ibanez, 2012).

Os efeitos do Isoflurano sdo dose dependente, podendo causar todos os efeitos
desejaveis da anestesia de uma cirurgia geral, como inconsciéncia, imobilidade e
analgesia de rapida reversdo. Seu mecanismo de acdao é multifatorial. Age fazendo
ativacdo, bloqueio total ou parcial de diferentes receptores, promovendo potente efeito
nos receptores ionotropicos GABA, o que promove uma depressao do sistema nervoso
central. Também tem leve efeito nos canais de glicina, o que promove inibicao da
despolarizacdo, faz inibicao dos receptores glutamato e NMDA, que sao responsaveis por
mecanismos da despolarizagdo, assim como receptores dos canais de sddio e potassio,
evitando a despolarizagdo e promovendo anestesia. Mesmo sabendo que receptores
opioides e alfa-2 agonistas promovam diminuicio da CAM, o mecanismo de ag¢do do
isoflurano nao aparenta estar envolvido com interacdo com esses receptores (Lumb
Jones, 2017; Penna et al, 2017; Magalhdes et al, 2018). O mecanismo de acdo da
anestesia geral é multifatorial, ndo dependendo somente de um unico receptor ou
mecanismo de agdo para seu funcionamento. Ele acontece através de processos
moleculares e atualmente se conhece muitas vias pelas quais os mecanismos de a¢do dos
medicamentos atuam promovendo ac¢do, inibicao ou diminuicdo de processos quimicos
ionicos e expressdo de proteinas dos neuronios ocasionando a anestesia em diferentes
niveis. (Magalhaes et al,, 2018).
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MANUTENCAO ANESTESICA E ALTERACOES EM PARAMETROS

As principais formas de manutencdo da anestesia em equinos sdo a inalatéria, a
intravenosa e a balanceada. Na anestesia balanceada, as drogas inalatérias sdo usadas
junto com as drogas intravenosas a fim de reduzir os efeitos indesejados das drogas e
possibilitando a reducdo das doses promovendo uma seguran¢a maior para o
procedimento (Barroso, 2016; Lerche, 2013). Fazendo a comparac¢ao de qualidade
respiratéria entre xilazina e medetomidina em anestesia multimodal com indugdo e
manutencdo com isoflurano, foi possivel observar que, ao decorrer dos 60 minutos de
anestesia, a frequéncia respiratoria foi equivalente em 8 equinos, tendo duas
intercorréncias em animais no grupo medetomidina, que um apresentou apneia seguida
de frequéncia respiratoria reduzida e com amplitude elevada durante os 10 minutos
iniciais, j& o outro animal teve apneia e um periodo de frequéncia respiratéria muito
baixa superior aos 10 minutos iniciais, o que dificultou o uso da CAM nos termos que o
experimento tinha padronizado, sendo excluido da estatistica do experimento (Barroso,
2016).

Em anestesia geral, 8 equinos foram submetidos a ventilagio mecanica e
reposicdo volémica com ringue lactato. Foi observado que ndo houve alteracdo
significativa na frequéncia respiratéria desses animais, ndo passando de oito
movimentos por minuto. Teve uma diferenca média de cerca de +- 0,76 movimentos por
minuto. Os animais apresentaram valores de diéxido de carbono dentro dos valores
fisiologicamente normais por se tratar de uma anestesia de plano superficial com uma
disponibilizacdo de 1.3% a 1.6% CAM de isoflurano (Pimenta, 2016). E durante a
recuperacao anestésica e interrup¢do da manuteng¢do da anestesia apresenta-se uma das
fases de dificil controle e que vai depender diretamente da qualidade da sedagdo e
duragdo da cirurgia, e dentre as principais complicacbes estdo a hipoxemia e a
hipercapnia, a hipotensdo, a ma perfusao, o edema pulmonar, a asfixia por paralisia de
nervos, dentre outras (Barroso, 2016).

APNEIA RESPIRATORIA DURANTE ANESTESIA E CORRECAO

A maioria dos farmacos ou combina¢do de farmacos utilizados na inducao
anestésica é capaz de provocar apneia transitoria ou hipoventilagdo. Barbituricos e
agonistas alfa-2 sdo os agentes de acdo central que mais reconhecidamente tém esse
efeito, enquanto os bloqueadores neuromusculares paralisam os musculos inspiratorios
e promovem apneia. Periodos curtos de apneia (duragao de 1 a 3 minutos) sdo comuns
imediatamente apds a inducdo anestésica (Barroso, 2016). Os farmacos para inducao
anestésica agem sobre o centro respiratério causando depressdo respiratoria. O
propofol tem esse efeito bem pronunciado. Geralmente se observa um periodo de apneia
logo apds a administracao, além disso, o propofol reduz os reflexos faringes e da via
aérea fazendo com que ele seja uma escolha ideal para inser¢do de mascaras laringea ou
intubacao orotraqueal (Lupton e Pratt, 2013).

A hipoventilacdo e apneia sdo mecanismos que acontecem devido a depressado de
quimiorreceptores e da contratilidade dos musculos respiratorios. A magnitude da
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hipoventilagdo é proporcional a dose e a profundidade anestésica. Em periodos de
apneia o metabolismo consome suas reservas de oxigénio, que sdao a CRF dos pulmdes
(capacidade residual funcional), o oxigénio ligado a hemoglobina e o que esta dissolvido
no plasma (Moraes et al, 2012). A seguranca no processo de anestesia depende dos
farmacos utilizados. O propofol induz uma depressao dose dependente da ventilacao,
acontecendo a apneia em cerca de 30% dos pacientes. A administracao de opioides
aumenta consideravelmente esse efeito. No caso de uma overdose de propofol, deve ser
feito a ventilagdo mecanica, sendo recomendada uma suplementagdo com oxigénio. Se
for uma overdose de opioide, pode ser feito, além da ventilacdo, a administracdo de
naloxona, que é um antagonista ndo seletivo opioide (Magalhdes, 2018). Os anestésicos
inalatorios podem alterar a ventilagdo de acordo com a dose administrada. Dessa forma,
quanto mais anestésico disponivel, mais o efeito depressor respiratério, tendo um
feedback negativo. Isso aumenta a seguran¢a durante a ventilagdo espontanea por
limitar a disponibilidade do anestésico nos alvéolos, e, no caso de uma apneia, deve ser
cessada a disponibilidade do anestésico e feito a ventilagdo mecanica com oxigénio até
que se estabeleca um plano anestésico seguro (Magalhaes, 2018).

METODOLOGIA

Esta é uma pesquisa integrativa que envolve a revisdo e sintese de informacdes
de diferentes fontes, como artigos cientificos, livros e outros documentos relevantes
para o tema estudado. O objetivo principal é combinar informacgdes de varias disciplinas
para obter uma compreensao mais ampla e profunda do problema em questdo. Nessa
pesquisa foram utilizadas varias metodologias e abordagens para coletar e analisar os
dados. O objetivo é reunir informagdes de varias fontes para resolver problemas ou
abordar questdes multidisciplinares. O estudo é uma revisao de literatura que consiste
em uma pesquisa a fim de reunir informagdes de trabalhos disponiveis na literatura
sobre a tematica abordada. Foi realizada consulta de artigos, livros e outras revisdes em
bibliotecas de busca e base de dados. Limitando a trabalhos com até 10 anos que falem
do uso de isoflurano. A busca de artigos, revisoes e relatos foi realizada através das
plataformas de busca Google Académico e Scielo. Foi colocado um filtro limitante para
aparecer trabalhos publicados até 10 anos da data da busca. Para a pesquisa foram
utilizados termos como: isoflurano; anestesia em cavalos; anestesia inalatéria em
cavalos.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Os anestésicos inalatérios atuam promovendo amnésia, inconsciéncia,
imobilidade e inibicao da resposta autondémica simpatica. Especificamente em equinos,
os farmacos halogenados como isoflurano e sevoflurano sao amplamente utilizados por
apresentarem boa broncodilatacdo, podendo ser empregados com seguranca mesmo em
animais com doenc¢a pulmonar obstrutiva (Magalhdes, 2018). Esses farmacos podem
levar a depressao respiratoria significativa nessa espécie, uma vez que promovem queda
acentuada no volume corrente respiratério sem compensacdo adequada na frequéncia
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respiratoria. Isso pode resultar em aumento da concentragdo de gas carbdnico e
hipoxemia, colocando os equinos sob risco de complica¢des respiratorias no periodo
pds-anestésico. Dessa forma, a ventilacdo artificial se faz necessaria para manter os
parametros ventilatérios dentro da faixa de normalidade e prevenir consequéncias
graves para o paciente. A anestesia geral em equinos apresenta maior risco de
complicacbes e até Obito quando comparada a outras espécies. Isso refor¢ca a
necessidade do suporte ventilatorio, monitorizacao rigorosa dos parametros fisiolégicos
e manutencao da estabilidade cardiovascular intra e p6s-operatéria nesses animais para
reduzir complicagdes e garantir uma recuperac¢do anestésica segura (Barroso, 2016).

A escolha criteriosa do protocolo anestésico, uso de monitorizacdo avangada,
suporte ventilatério e cardiovascular, além de cuidados intensivos no periodo pos-
operatoério, sdo fundamentais para o manejo seguro desses animais, e apesar de
proporcionarem boa broncodilatacao, o isoflurano pode causar irritacdo das vias aéreas
em equinos, levando a tosse, espasmos e broncospasmo. O uso de medicacdo pré-
anestésica com broncodilatadores e anti-histaminicos ajuda a prevenir essas
complicagdes. Durante a anestesia, a posicdo do animal na mesa cirdrgica é crucial. A
posicdo em decubito dorsal pode comprimir os pulmoes e dificultar a ventilacao,
enquanto a posicdo em esternal ou lateral esquerdo melhora a mecanica respiratéria.
(Magalhaes, 2018). A hipotermia pode aumentar os efeitos depressores dos anestésicos
sobre o sistema respiratdrio e cardiovascular. O uso de cobertores e fluidoterapia
aquecida pode ajudar a prevenir a hipotermia nesses animais. A escolha da dose de
inducao e manutencado do anestésico deve ser cuidadosa para evitar overdose, que pode
levar a parada cardiorrespiratéria. O uso de analgésicos opioides durante a anestesia
inalatéria em equinos também deve ser criterioso, uma vez que podem potencializar a
depressdo respiratoria. Analgésicos ndo esteroidais sdo uma boa op¢ao nesses casos.

CONSIDERACOES FINAIS

Em conclusdao, a revisdo de literatura sobre as altera¢cdes respiratérias em
equinos submetidos a anestesia geral com uso do isoflurano evidencia a importancia de
compreender os efeitos dos farmacos halogenados no sistema respiratério desses
animais. O isoflurano apresenta qualidades broncodilatadoras e baixa metaboliza¢dao
hepatica e renal, tornando-se um agente eficaz na manuteng¢do da anestesia em equinos,
apesar de possuir efeitos depressores respiratorios. No entanto, é fundamental
considerar as caracteristicas individuais de cada paciente, uma vez que a variagao
fisiologica pode influenciar a resposta a anestesia e exigir ajustes no protocolo
anestésico. Além disso, o odor irritante do isoflurano pode dificultar a indugao, sendo
necessario recorrer a outros firmacos para facilitar esse processo. E essencial
compreender que os profissionais envolvidos na anestesia de equinos estejam cientes
dos beneficios e riscos associados ao uso do isoflurano e de outros farmacos,
particularidades anatémicas e fisiolégicas do equino. E com uma abordagem cuidadosa e
personalizada, é possivel minimizar os efeitos colaterais e garantir uma anestesia segura
e eficaz em equinos.
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