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RESUMO 

Objetivou­se determinar a taxa mínima de infusão intravenosa contínua de dexmedetomidina 
em  caprinos  Moxotó  e  seus  efeitos  analgésico,  sedativo  e  sobre  parâmetros  fisiológicos, 
hemogasométricos, hematológicos, bioquímicos e eletrocardiográficos, essa tese foi dividida 
em  três  capítulos.  No  prelúdio  realizou­se  uma  revisão  sistemática  e  meta­análise  a  fim  de 
detalhar  as  alterações  cardiorrespiratórias  de  pequenos  ruminantes  sob  ação  da 
dexmedetomidina. Para tanto, dois avaliadores independentes executaram ampla pesquisa nos 
bancos  de  dados:  Pubmed,  Science­direct,  Scielo,  Google  Scholar  e  PLOS  One,  usando  a 
combinação de palavras­chave: dexmedetomidine AND effect AND (goat OR sheep OR cow OR 
ruminant). Os resultados evidenciaram que a dexmedetomidina reduz a frequência cardíaca, a 
pressão arterial média, o débito cardíaco e a pressão arterial de oxigênio, além de aumentar a 
de dióxido de carbono, considerando o efeito agregado. No segundo capítulo, determinaram­se 
a intensidade média de estímulo elétrico necessária para elicitar reação dolorosa em caprinos 
da raça Moxotó e a taxa mínima de infusão intravenosa de dexmedetomidina que aboliu a reação 
ao estímulo nocivo. Para determinar a intensidade mínima do estímulo elétrico, dois eletrodos 
foram  posicionados  no  flanco  esquerdo  do  animal  e  iniciou­se  o  estímulo  em  10,0  mA.  A 
intensidade  foi  elevada  em  incrementos  de  5,0  mA,  até  o  momento  em  que  uma  resposta 
positiva ao estímulo foi elicitada. A intensidade média gatilho foi obtida pela média aritmética 
das  intensidades  mínimas  que  cada  animal  reagiu.  A  taxa  mínima  de  infusão  de 
dexmedetomidina que aboliu a reação ao estímulo gatilho foi determinada pela média aritmética 
entre a maior taxa de infusão que não aboliu o movimento voluntário ao estímulo doloroso e 
aquela que aboliu este movimento, em cada animal e por fim obteve­se a média aritmética de 
todos os animais. A infusão intravenosa contínua de dexmedetomidina, na dose de 2,1 μg/kg/h, 

sem  bolus  prévio,  foi  capaz  de  abolir  a  resposta  voluntária  ao  estímulo  elétrico  de  21  mA, 
considerado gatilho em caprinos não sedados. No terceiro capítulo avaliaram­se os efeitos da 
infusão intravenosa contínua de dexmedetomidina, na dose de 2,1 μg/kg/h, durante 90 minutos, 
em 10 caprinos não suplementados com oxigênio. Registraram­se  frequência cardíaca  (FC), 
frequência respiratória (ƒ), pressão arterial sistólica, diastólica e média  (PAS, PAD e PAM, 
respectivamente),  temperatura  retal  (TR),  saturação  parcial  de  oxihemoglobina  (SpO2), 
motilidade ruminal (MR), escores de sedação, relaxamento muscular e analgesia, parâmetros 
hemogasométricos,  hematológicos,  bioquímicos  e  eletrocardiográficos.  Houve  redução 
significativa nos parâmetros FC, PAD, TR, ƒ, SpO2, hematócrito, hemoglobina e número de 
hemácias, e elevação no pH, na glicemia e nas durações do complexo QRS e do intervalo QT. 
Apenas  a  bradicardia  representou  significância  clínica,  mas  sem  repercussão  nos  demais 
parâmetros.  Os  níveis  de  sedação,  analgesia  e  miorrelaxamento  obtidos  foram  satisfatórios, 
embora  com  período  de  latência  prolongado.  Não  houve  relevância  clínica  nas  alterações 
hematológicas  e  bioquímicas  avaliadas.  Pode­se  concluir  que  a  infusão  contínua  de 
dexmedetomidina em caprinos na taxa de 2,1 μg/kg/h sem bolus prévio promoveu níveis de 
sedação,  relaxamento  muscular  e  analgesia  adequados  para  procedimentos  realizados  em 
condição de campo, desde que associada a outros analgésicos ou anestésicos locais. Não houve 
depressão  respiratória  nem  alterações  hematológicas  e  bioquímicas,  contudo  a  bradicardia 
observada  implica  contraindicação  em  paciente  não  hígido,  principalmente  com 
comprometimento  hemodinâmico.  Dessa  forma,  a  dexmedetomidina  pode  ser  indicada  para 
procedimentos cirúrgicos, desde que se considere o período prolongado de latência, seu impacto 
na FC e a necessidade de complementação analgésica.         

 
PALAVRAS­CHAVE: agonista alfa­2 adrenérgico; anestesia; ruminante; sedação. 
 



 
 

 

ABSTRACT 

In order to determine the minimum rate of continuous intravenous infusion of dexmedetomidine 
in  goats  and  its  analgesic  and  sedative  effects  and  on  physiologic,  hemogasometric, 
hematological, biochemical and electrocardiographic parameters, this thesis was divided into 
three chapters. In the prelude, a systematic review and meta­analysis was carried out in order 
to detail the cardiorespiratory alterations of ruminants under the action of dexmedetomidine. 
To this do so, two independent evaluators performed a broad research in the databases: Pubmed, 
Science­Direct, Scielo, Google Scholar and PLOS One, using the combination of keywords: 
dexmedetomidine AND effect AND (goat OR sheep OR cow OR ruminant). The results showed 
that there are evidences that dexmedetomidine reduces heart rate, mean blood pressure, cardiac 
output  and  arterial  oxygen  tension  in  addition  to  increasing  arterial  carbon  dioxide  tension, 
considering pooled effect.  In  the second chapter,  the average  intensity of electrical stimulus 
required to elicit painful reaction in Moxotó breed goats and the minimum rate of intravenous 
infusion  of  dexmedetomidine  that  abolished  the  reaction  to  the  harmful  stimulus  were 
determined. To determine the minimum intensity of the electrical stimulus, two electrodes were 
positioned on the right flank of the animal and the stimulus was started at 10 mA. The intensity 
was high  in  increments  of 5 mA, until  the moment  a positive  response  to  the  stimulus was 
elicited.  The  mean  trigger  intensity  was  obtained  by  the  arithmetic  mean  of  the  minimum 
intensities in which each animal reacted. The minimum infusion rate of dexmedetomidine that 
abolished the response to the trigger stimulus was determined by the arithmetic mean between 
the highest infusion rate that did not abolish the voluntary movement to the painful stimulus 
and that which abolished this movement in each animal, and finally, the arithmetic mean of all 
animals was obtained. Continuous intravenous infusion of dexmedetomidine at a dose of 2,1 
μg/kg/h, without prior bolus, was able to abolish the voluntary response to the 21 mA electrical 
stimulus considered trigger in non­sedated goats. In the third chapter, the effects of intravenous 
continuous infusion of dexmedetomidine were evaluated at a dose of 2,1 μg/kg/h for 90 minutes 
in 10 goats, with no oxygen supply. Heart rate (HR), respiratory rate (ƒ), systolic, diastolic and 
mean  blood  pressure  (SAP,  DAP  and  MAP,  respectively),  rectal  temperature  (RT),  partial 
oxyhemoglobin saturation (SpO2), ruminal motility (RM), sedation scores, muscle relaxation 
and  analgesia,  hemogasometric,  hematological,  biochemical  and  electrocardiographic 
parameters were recorded. There was a significant reduction in the following parameters: HR, 
DAP,  RT, ƒ, SpO2,  hematocrit,  hemoglobin  and  red  blood  cells,  and  an  increase  in  pH,  in 
glycemia and QRS complex and QT interval durations. Only bradycardia represented clinical 
significance,  but  without  repercussion  in  the  other  parameters.  Sedation,  analgesia  and 
myorelaxation scores were satisfactory, although with prolonged latency period. There was no 
clinical  relevance  in  the  hematological  and  biochemical  alterations  evaluated.  It  can  be 
concluded that the continuous infusion of dexmedetomidine in goats at the rate of 2,1 μg/kg/h 

without  previous  bolus  promoted  levels  of  sedation,  muscle  relaxation  and  analgesia 
appropriate to procedures performed in field condition, since associated with other analgesics 
or  local  anesthetics. There was no  respiratory depression or hematological  and biochemical 
impact; however the bradycardia observed implies contraindication in a non­healthy patient, 
especially with hemodynamic instability. Thus, dexmedetomidine could be useful for surgical 
procedures,  provided  that  the  prolonged  latency  period,  its  impact  on  HR  and  the  need  for 
analgesic complementation are considered 

 
KEY­WORDS: alpha­2 adrenergic agonist; anesthesia; ruminant sedation. 

 



I 
 

 

LISTA DE TABELAS 

 

Capítulo 1                               Página 

 

Tabela 1 ­  Principais características dos ensaios clínicos incluídos na meta­análise..........  24 

Tabela  2  ­  Efeitos  da  administração  de  dexmedetomidina  na  frequência  cardíaca  de 

ovinos e caprinos.............................................................................................. 

 

25 

 

 

Capítulo 3    

 

Tabela 1 ­ Médias (desvio padrão) da frequência cardíaca (FC) e das pressões arteriais 

sistólica,  média  e  diastólica  (PAS,  PAM  e  PAD),  e  medianas  (desvio 

interquartílico) da frequência respiratória (ƒ), da temperatura retal (TR), da 

saturação  parcial  de  oxihemoglobina  (SpO2)  e  da  motilidade  ruminal  de 

caprinos submetidos à infusão intravenosa contínua de dexmedetomidina, na 

dose de 2,1 μg/kg/h........................................................................................... 

 

 

 

 

 

52 

Tabela  2  ­    Média  (desvio  padrão)  das  variáveis  hemogasométricas  de  caprinos 

submetidos à infusão intravenosa contínua de dexmedetomidina, na dose de 

2,1 μg/kg/h........................................................................................................ 

 

 

52 

Tabela  3  ­  Média  (desvio  padrão)  ou  mediana  (desvio  interquartílico)  das  variáveis 

hematológicas e bioquímicas de caprinos submetidos à infusão intravenosa 

contínua de dexmedetomidina, na dose de 2,1 μg/kg/h .................................. 

 

 

53 

Tabela  4  ­  Média  (desvio  padrão)  ou  mediana  (desvio  interquartílico)  das  variáveis 

eletrocardiográficas de caprinos submetidos à infusão intravenosa contínua 

de dexmedetomidina, na dose de 2,1 μg/kg/h................................................... 

 

 

54 

 

 

 

 
 

 



II 
 

 

LISTA DE FIGURAS 

 

Capítulo 1                               Página 

 

Figura 1. Fluxograma PRISMA para seleção de artigos. ....................................................   23 

Figura 2. Forest plot das análises do efeito da dexmedetomidina na frequência cardíaca 

dos subgrupos ovino e caprino. ...........................................................................  

 

26 

Figura 3. Forest plot das análises do efeito da dexmedetomidina na frequência cardíaca 

dos subgrupos com e sem anestésicos................................................................. 

 

26 

Figura 4. Forest plot do efeito da dexmedetomidina na pressão arterial média nos 

subgrupos ovino e caprino..................................................................................  27 

Figura 5. Forest plot do efeito da dexmedetomidina na pressão arterial média nos 

subgrupos com e sem outros anestésicos. ...........................................................   27 

 

 

 

 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



III 
 

 

LISTA DE GRÁFICOS 

 

Capítulo 3                               Página 

 

Gráfico 1. Frequências dos escores de sedação apresentados por caprinos submetidos     à    

infusão   intravenosa   contínua   de dexmedetomidina, na dose de 2,1 μg/kg/h....  54 

Gráfico  2.  Frequências  dos  escores  de  miorrelaxamento  apresentados  por  caprinos   

submetidos    à    infusão    intravenosa     contínua    de dexmedetomidina, na 

dose de 2,1 μg/kg/h. ............................................................................................  

 

55 

Gráfico 3. Frequências dos escores de analgesia apresentados por caprinos   submetidos     

à        infusão     intravenosa   contínua   de dexmedetomidina, na dose de 2,1 

μg/kg/h. ...............................................................................................................   56 

 

 

 

 

 

 

 
 

 



 
 

 

Sumário 

 

                   Página 

 
LISTA DE TABELAS ...................................................................................................... I 

LISTA DE FIGURAS ...................................................................................................... II 

LISTA DE GRÁFICOS ................................................................................................... III 

RESUMO .......................................................................................................................... 6 

ABSTRACT ...................................................................................................................... 7 
1. Introdução geral ........................................................................................................... 13 

2. Referências .................................................................................................................. 15 

Capítulo 1: Revisão sistemática e meta­análise dos efeitos da dexmedetomidina em 
ruminantes ....................................................................................................................... 18 

RESUMO ........................................................................................................................ 19 
ABSTRACT .................................................................................................................... 19 

1. Introdução .................................................................................................................... 20 

2. Material e métodos.......................................................................................................24 

  Estratégia de pesquisa ...................................................................................... 21 

2.2      Critérios de inclusão e exclusão ........................................................................21 

2.3  Seleção de artigos ............................................................................................ 21 

2.4  Extração de dados ............................................................................................ 21 

2.5  Meta­análise ..................................................................................................... 22 

3. Resultados ................................................................................................................... 22 

4. Discussão ..................................................................................................................... 28 
5. Conclusão .................................................................................................................... 30 

6. Referências .................................................................................................................. 30 

Capítulo 2: Determinação da taxa de infusão mínima de dexmedetomidina em caprinos 
Moxotó. ........................................................................................................................... 33 

DESTAQUES .................................................................................................................. 34 

RESUMO ........................................................................................................................ 34 
ABSTRACT .................................................................................................................... 35 

1. Introdução .................................................................................................................... 35 

2. Material e métodos ...................................................................................................... 37 

2.1  Animais ............................................................................................................ 37 
2.2  Determinação da intensidade gatilho do estímulo elétrico .............................. 37 



 
 

 

2.3  Determinação da taxa mínima de infusão contínua de dexmedetomidina ....... 38 

3. Resultados e discussão ................................................................................................ 39 
4. Conclusão .................................................................................................................... 40 

5. Declaração de conflito de interesse ............................................................................. 41 

6. Agradecimentos ........................................................................................................... 41 

7. Referências .................................................................................................................. 41 

Capítulo 3: Efeitos da dexmedetomidina, administrada em infusão intravenosa contínua, 
em caprinos ...................................................................................................................... 44 

RESUMO ........................................................................................................................ 45 

ABSTRACT .................................................................................................................... 46 

1. Introdução .................................................................................................................... 47 
2. Material e métodos ...................................................................................................... 48 

  Animais ............................................................................................................ 48 

2.2  Determinação da taxa mínima de infusão contínua de dexmedetomidina ....... 48 

2.3  Parâmetros fisiológicos, eletrocardiográficos, sedativos, analgésicos, 
hemogasométricos, hematológicos e bioquímicos. ..................................................... 49 

2.4  Índices anestésicos ........................................................................................... 50 
2.5  Análise estatística ............................................................................................ 51 

3. Resultados .................................................................................................................... 51 

4. Discussão ..................................................................................................................... 56 

5. Conclusão .................................................................................................................... 60 
6. Declaração de conflito de interesse ............................................................................. 60 

7. Agradecimentos ........................................................................................................... 61 

8. Referências .................................................................................................................. 61 

Conclusão geral................................................................................................................66 

 

 

   

 



13 
 

 

1.  Introdução geral 

Os fármacos injetáveis intravenosos têm sido utilizados com mais frequência na Medicina 

Veterinária (DZIKIT, 2013). Os anestésicos injetáveis são usados isolados ou em associações, 

com  o  objetivo  de  produzir  um  protocolo  anestésico  balanceado,  com  maiores  níveis  de 

segurança.  A  administração  exclusiva  de  anestésicos  injetáveis  para  obter  a  indução  e  a 

manutenção  anestésica  denomina­se  anestesia  intravenosa  total  (AIT)  (BRANSON,  2007; 

DEWANGAN;  TIWARI,  2016).  Essa  modalidade  anestésica  visa  garantir  uma  anestesia 

equilibrada  com  hipnose,  analgesia,  amnésia  e  relaxamento  muscular  com  menos  efeitos 

depressivos,  principalmente  sobre  o  sistema  cardiovascular  e  respiratório,  comumente 

atribuídos ao uso de anestésicos inalatórios (HOPSTER et al., 2014). 

A AIT garante uma anestesia mais equilibrada, pois é possível definir a taxa de infusão de 

cada fármaco para  obter as propriedadesda anestesia geral, mantendo as funções autonômicas 

mais estáveis no trans­cirúrgico (BRANSON, 2007; ORTEGA; CRUZ, 2011; DZIKIT, 2013). 

Dentre os benefícios da AIT observados em pacientes humanos e veterinários tem­se a rápida 

instalação  do  plano  anestésico,  pouco  efeito  acumulativo  com  recuperação  mais  rápida  e 

menores efeitos adversos pós­cirúrgicos (VALVERDE et al., 2003; DZIKIT, 2013; BLACK; 

O’DONNELL, 2016)  

Pesquisas  têm  sido  direcionadas  não  apenas  no  intuito  de  avaliar  novos  fármacos  e 

adjuvantes para uma anestesia balanceada, mas também técnicas de infusão que garantam níveis 

plasmáticos  estáveis  e  capazes  de  proporcionar  planos  anestésicos  apropriados  para 

procedimentos longos (EIKAAS e RAEDER, 2009; BEIER et al., 2015).Desta forma, evita­se 

a administração dos anestésicos em bolus  intermitentes que produz níveis plasmáticos muito 

variáveis, fora da janela terapêutica, com maior risco de sobredose, maiores efeitos adversos e 

tempo de recuperação mais longo (WHITE, 1983; BEIER et al., 2015;).   

 Em  pequenos  ruminantes,  a  anestesia  a  campo  vem  assumindo  relevância  devido  à 

evolução  de  modelos  experimentais  e  valorização  zootécnica  das  raçasque  demandam 

procedimentos  mais  complexos  e  com  tempo  anestésico  maior  (LARENZA  et  al.,  2005; 

VIEITEZ et al., 2017). Na maioria das vezes, nestas situações, a anestesia inalatória não pode 

ser empregada, tornando a AIT uma modalidade anestésica útil para garantir a manutenção da 

anestesia balanceada, evitando­se, assim,  a realização apenas com técnicas anestésicas locais 

ou anestesia dissociativa (GALATOS, 2011; DZIKITI, 2013).  

Os  fármacos  agonistas  alfa­2  adrenérgicos  são  responsáveis  por  causar  bons  níveis  de 

sedação, relaxamento muscular e analgesia. (RAMSEY; LUTERMAN, 2004). Atuam tanto em 
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sistema nervoso central quanto periférico. Neste ligam­se a receptores dos tipos alfa 1 e alfa 2. 

O receptor alfa­1 está associado à contratilidade da musculatura lisa vascular, enquanto que os 

receptores alfa­2 pré­sinápticos são os responsáveis por inibir a liberação de norepinefrina, além 

de inibir a liberação de insulina pelas células β do pâncreas. Centralmente, os receptores alfa­2 

modulam  as  vias    que  chegam  ao  corno  dorsal  da  medula  e  promovem  sedação.  Os  alfa­2 

receptores se subdividem em três subclasses: α2­A, α2­B e α2­C. Os receptores α2­A, α2­C 

encontrados principalmente no sistema nervoso central – e, portanto, responsáveis pela sedação, 

analgesia  e  efeitos  simpatolíticos  ­  enquanto o α2­B  é  encontrado  com  maior  frequência 

perifericamente  na  musculatura  lisa  vascular.  (GIOVANNITTI,  THOMS  e  CRAWFORD, 

2015). 

 Por conseguinte, quanto maior a seletividade e a afinidade dos fármacos pelos receptores 

alfa­2 adrenérgicos maior a potência sedativa, menores são as doses necessárias para se obter 

os efeitos desejáveis e menores os efeitos adversos (CELLY et al., 1997). A dexmedetomidina 

é um enantiômero ativo da medetomidina, extremamente seletivo para receptores α2,  com 

relação de ligação α2:α1 de 1620:1. Não causa depressão respiratória, o que permite a ventilação 

espontânea quando usado em doses terapêuticas (RAMSEY; LUTERMAN, 2004; BOTERO et 

al., 2012), sendo uma alternativa para os procedimentos em que não é possível intubar e ventilar 

o  paciente  (SHUKRY;  KENNEDY,  2007).  A  dexmedetomidina  pode  ser  utilizada  como 

alternativa ao uso de opioides na anestesia geral, além de possuir a propriedade de controlar a 

dor neuropática (GURBET et al., 2006; PATEL et al., 2013; NAAZ; OSAIR, 2014).    

 As  características  farmacológicas  tornam  a  dexmedetomidina  adequada  para  compor  a 

anestesia intravenosa em ruminantes, principalmente em situações em que a anestesia inalatória 

é impraticável (DYCK et al. 1993; KÄSTNER et al., 2006). Contudo, protocolos de AIT com 

avaliação  do  potencial  de  sedação  desse  agonista  alfa­2  adrenérgico  ainda  são  escassos  em 

caprinos.  Percebe­se  assim  a  importância  de  determinar  a  taxa  mínima  de  infusão  de 

dexmedetomidina  em  caprinos  a  fim  de  se  obter  sedação  adequada  com  mínimos  efeitos 

adversos. No prelúdio desta tese realizou­se uma revisão sistemática e meta­análise a fim de 

avaliar  as  evidências  sobre  o  efeito  da  dexmedetomidina  nos  parâmetros  fisiológicos  dos 

pequenos  ruminantes.  No  segundo  capítulo  descreve­se  a  determinação  da  taxa  de  infusão 

mínima de dexmedetomidina em caprino capaz de inibir a resposta ao estímulo nociceptivo. No 

terceiro capítulo os diversos efeitos da taxa mínima de infusão contínua de 2,1 μg/kg/h foram 

avaliados.  
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RESUMO 

Objetivo: essa revisão sistemática teve como objetivo compilar os resultados dos estudos que 
descrevem os efeitos da dexmedetomidina sobre parâmetros cardiovasculares e respiratórios  
de pequenos ruminantes.    
 
Delineamento do estudo: Revisão sistemática. 
 
Animais: ruminantes.       
 
Base de dados utilizadas: uma ampla pesquisa foi realizada em bancos de dados sem 
restrições de linguagem ou dados. A pesquisa utilizou os bancos de dados: Pubmed, Science­
direct, Scielo, Google Scholar e PLOS One, usando uma combinação de palavras­chave: 
dexmedetomidine AND effect AND (goat OR sheep OR cow OR ruminant). A busca foi 
realizada de janeiro de 2020 a junho de 2020.    
 
Conclusões: os resultados da revisão sistemática e da meta­análise trazem evidências de que a 
dexmedetomidina reduz a frequência cardíaca, a pressão arterial média, o débito cardíaco e a 
tensão arterial do oxigênio e aumenta o dióxido de carbono, considerando o efeito agregado. 
 
Relevância clínica: Os efeitos da dexmedetomidina nos parâmetros cardiovasculares e 
respiratórios podem ser bem tolerados em animais saudáveis, mas pode causar importantes 
repercussões em animais hemodinamicamente instáveis. 
  
Palavras­chave: agonista alfa­2, sedação, anestesia a campo, caprinos, ovinos.  
 

ABSTRACT 

 
Objective: this systematic review aimed to summarize the results of the studies that have 
described the dexmedetomidine effects in ruminants’ physiological parameters.  
 
Study Design: Systematic review. 
 
Animals: ruminants.       
 
Databases used: a broad research was performed in databases without language or data 
restrictions. The search utilized the Pubmed, Science­direct, Scielo, Google Scholar and 
PLOS One databases using a combination of free text terms: dexmedetomidine AND effect 
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AND (goat OR sheep OR cow OR ruminant). The search was conducted from January 2020 
to June 2020.    
 
Conclusions: results of systematic review and meta­analysis evidences that dexmedetomidine 
reduces heart rate, mean arterial pressure, cardiac output and arterial tension of oxygen and 
increases carbon dioxide, considering pooled effect. 
 
Clinical relevance: The effects of dexmedetomidine on cardiovascular and respiratory 
parameters may be well tolerated in healthy animals but may cause important repercussions 
on hemodynamically unstable animals.  
 
Keywords: alpha­2 agonist, sedation, field anesthesia, goat, sheep.  

 

1.  Introdução 

Ruminantes são comumente anestesiados em condições de campo sem o suporte da anestesia 

inalatória (Abrahamsen 2008). Embora muitos procedimentos possam ser realizados por meio 

de  anestesia  local  ou  regional  e  associada  à  contenção  física,  outras  circunstâncias  exigem 

sedação ou anestesia geral. Os sedativos são uma opção por facilitar o decúbito e diminuir as 

respostas ao estresse melhorando assim o conforto do animal para procedimentos que exigem 

contenção  lateral.  Sedativos  e  anestésicos  gerais  alteram  funções  cardiovasculares  e 

respiratórias,  portanto,  conhecer  os  mecanismos  e  efeitos  destes      fármacos  implica  reduzir 

riscos  durante  o  procedimento  (Seddighi  e  Doherty  2016).  Dexmedetomidina  é  um  d­

enantiômero agonista alfa­2 adrenérgico mais seletivo para receptores α­2, quando comparado 

a outros agonistas alfa­2 adrenérgicos,  com taxa de ligação 1620:1 (α­2: α­1). É utilizada como 

sedativo ou medicação pré­anestésica antes da anestesia geral em várias espécies ruminantes 

tais  como  ovinos  (Borges  et  al.,  2016,  Kästner  et  al.  2007a;  Kutter  et  al.  2006);  caprinos 

(Kästner et al. 2007a; Kutter et al. 2006); bovinos (Cagnardi et al. 2017); bubalinos (Singh et 

al. 2013); cervídeos  (Bouts et  al. 2011) e   dromedários  (Samimi et al. 2020). Os efeitos da 

dexmedetomidina sobre parâmetros clínicos, hemogasométricos e sedativos têm sido descritos 

em várias pesquisas, sendo fundamental compreender o mecanismo das alterações para garantir 

maior segurança  ao paciente. Assim, uma revisão sistemática com meta­análise foi realizada a 

fim  de  compilar  os  efeitos  da  dexmedetomidina  abordando  as  evidências  das  vantagens  e 

desvantagens do seu uso em ruminantes.    
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2.  Material e métodos 

Essa revisão sistemática e meta­análise foram elaboradas de acordo com o relatório PRISMA 

(Preferred  Reporting  Items  for  Systematic  Review  and  MetaAnalisys),  um  conjunto  de 

recomendações para direcionar a execução da revisão sistemática (Moher et al. 2009). 

 

  Estratégia de pesquisa: 

Dois autores realizaram, independentemente, uma busca abrangente da literatura em bases de 

dados sem restrições de linguagem ou data. A pesquisa utilizou as seguintes bases de dados: 

Pubmed,  Science­direct,  Scielo,  Google  Scholar  e  PLOS  One.  As  palavras­chave  foram 

combinadas usando os operadores booleanos AND e OR: dexmedetomidine AND effect AND 

(goat OR sheep OR cow OR ruminant). A pesquisa foi realizada de janeiro a junho de 2020.    

 

2.2 Critérios de inclusão e exclusão: 

O  artigo  deveria  relatar  um  ensaio  clínico  que  utilizou  dexmedetomidina  em  pequenos 

ruminantes,  independente  da  via  de  administração,  e  avaliar  pelo  menos  um  dos  seguintes 

parâmetros: cardiovascular, respiratório, hemogasométrico, sedativo ou analgésico. Os estudos 

foram excluídos se: (1) o artigo completo não estivesse disponível e o resumo não fornecesse 

dados suficientes; (2) não apresentasse dados sobre os tempos de avaliação; ou (3) se algum 

estímulo nociceptivo provocado no ensaio prejudicasse a mensuração dos parâmetros. 

 

2.3 Seleção de artigos:  

Títulos  e  resumos  foram  avaliados  pelos  dois  pesquisadores,  individualmente,  a  fim  de 

selecionar  manuscritos  completos  a  serem  cuidadosamente  avaliados  e  designar  aqueles 

elegíveis para a extração de dados.   

 

2.4 Extração de dados: 

Dois  revisores  extraíram  independentemente  os  dados  dos  ensaios  selecionados.  Um  dos 

pesquisadores  compilou  os  dados:  número  de  indivíduos,  espécie,  fármacos  utilizados  no 

protocolo,  via  e  forma  de  administração,  dose  e  valores  médios  das  variáveis  em  todos  os 

momentos de avaliação, que estavam disponíveis. Foram extraídos para análise estatística os 

dados de frequência cardíaca, débito cardíaco, pressão arterial média, PaO2, PaCO2 e frequência 
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respiratória. A meta­análise foi realizada de acordo com critérios predefinidos de seleção de 

estudos.   

 

2.5 Meta­análise: 

As análises estatísticas foram realizadas utilizando­se o software estatístico R version 3.6.3 (R 

Core Team, 2020). O efeito comparativo da dexmedetomidina versus controle (sem fármaco) 

foi  avaliado  pela  estatística  de  Dersimonian  e  Lair,  no  modelo  de  efeitos  aleatórios.  As 

diferenças entre médias (MD) de cada parâmetro foi calculada com um intervalo de confiança 

(IC) de 95%. A heterogeneidade foi quantificada como a estatística I2 para todos os parâmetros. 

Vieses foram avaliados por meio do teste de Egger´s e foi considerado presente com um valor 

de p < 0,1 no teste de assimetria. 

 

3.  Resultados  

 

O fluxograma de seleção dos estudos é demonstrado na Figura 1. A pesquisa online identificou 

381 resultados, sendo que 355 permaneceram após a remoção das duplicatas. Após a revisão 

do título e do resumo, 40 manuscritos foram elegíveis para serem lidos. Destes, 19 eram viáveis 

para a  extração dos dados. Entre  eles, 10 manuscritos avaliaram apenas ovinos,  três apenas 

caprinos, dois deles caprinos e ovinos, um realizou o experimento em veados, um em bezerro 

leiteiro, um em búfalo e um em dromedário. Após uma primeira avaliação qualitativa dos dados 

extraídos, optou­se por manter apenas as pesquisas envolvendo caprinos e ovinos, uma vez que 

não foram encontrados em um número significativo artigos envolvendo os outros ruminantes, 

o que poderia causar vieses para a análise. Dois artigos envolvendo ovinos foram excluídos pois 

não possuíam dados relevantes para o estudo. Um dos artigos cujo ensaio clínico foi realizado 

em caprinos avaliou duas doses diferentes de dexmedetomidina, enquanto outro, também em 

caprinos,  avaliou  cinco  doses.  Assim,  20  ensaios  foram  incluídos  na  meta­análise,  10 

envolvendo ovinos e 10, caprinos (Tabela 1). 
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Figura 1. Fluxograma PRISMA para seleção de artigos. 

 

As  doses  de  dexmedetomidina  encontradas  variaram  de  0,1  μg/kg  a  20,0  μg/kg,  e  a 

administração por infusão intravenosa contínua foi encontrada em quatro ensaios clínicos, em 

taxas que variaram de 1 μg/kg/h a 2 μg/kg/h. A maioria dos artigos selecionados para a extração 

de dados utilizara a via de administração intravenosa. Apenas dois usaram via peridural e outros 

dois  usaram  a  via  intramuscular.  A  análise  comparativa  dos  parâmetros  antes  e  depois  dos 

efeitos da dexmedetomidina foi realizada separadamente por dois subgrupos: espécie ovina (O) 

e caprina (C); e uso de outros anestésicos (A) ou não uso de outros anestésicos (SA), a fim de 

tentar isolar os efeitos de cada subgrupo.  
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na pesquisa da base de 

dados 
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Registros duplicados 
(n = 26)  
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(n = 40) 
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Não era ensaio clínico (n = 2) 
Não era em ruminante (n = 3) 
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Outros estímulos que interferiram nas 
mensurações das variáveis. (n = 2) 
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Tabela 1. Principais características dos ensaios clínicos incluídos na meta­análise. 

Referências  Espécie  Nº de 
animais 

Outros 
anestésicos 

Dose 
dexmedetomidina 
(dose – forma de 

adm.) 

Via 
Adm.  Oferta O2  

Adam et al., 
2018.  Ovino  7  Propofol + 

Isoflurano  3,0 μg/kg ­ B  IV  Vent. Mec.  
 (FiO2 50%) 

Borges et al., 
2016.  Ovino  6  SA  5,0 μg/kg ­ B  IV  Ar ambiente 

Kästner et al., 
2007a.   Caprino  6  Sevoflurano  2,0 μg/kg/h ­ IC      IV  Vent. Mec.  

(FiO2 100%) 
Kästner et al., 
2007a.  Ovino  6  Sevoflurano  2,0 μg/kg/h ­ IC    IV  Vent. Mec.  

(FiO2 100%) 
Kästner et al., 
2005.  Ovino  6  Sevoflurano  2,0 μg/kg ­ B  IV  Vent. Mec. 

  (FiO2 100%) 

Kästner et al., 
2001.  Ovino  10 

Cetamina + 
diazepam + 
sevoflurano 

5,0 μg/kg ­ B  IV 
Vent. Espont. 
(FiO2100%) 

40 mL/kg/min 
Kumari; 
Sharma; Sinha, 
2017. 

Caprino  5  Ropivacaína epi 
SA  2,0 μg/kg ­ B  Epid  Não 

informado 

Kutter et al., 
2006.  Caprino  6  Sevoflurano  2,0 μg/kg ­ B  IV  Vent. Mec.  

(FiO2 100%) 
Kutter et al., 
2006.  Ovino  4  Sevoflurano  2,0 μg/kg ­ B  IV  Vent. Mec.  

(FiO2 100%) 
Lawrence; 
Prinzen; De 
Lange, 1997. 

Caprino  6 
Tiopental + 

Óxido nitroso + 
halotano 

0,1 μg/kg ­ B  IV  (FiO2 40%) 

Lawrence; 
Prinzen; De 
Lange, 1997. 

Caprino  6 
Tiopental + 

Óxido nitroso + 
halotano 

0,3 μg/kg ­ B  IV  (FiO2 40%) 

Lawrence; 
Prinzen; De 
Lange, 1997. 

Caprino  6 
Tiopental + 

Óxido nitroso + 
halotano 

1,0 μg/kg ­ B  IV  (FiO2 40%) 

Lawrence; 
Prinzen; De 
Lange, 1997. 

Caprino  6 
Tiopental + 

Óxido nitroso + 
halotano 

3,0 μg/kg ­ B  IV  (FiO2 40%) 

Lawrence; 
Prinzen; De 
Lange, 1997. 

Caprino  6 
Tiopental + 

Óxido nitroso + 
halotano  

10,0 μg/kg ­ B  IV  (FiO2 40%) 

Lépiz et al., 
2017.  Ovino  11  Propofol + 

Sevoflurano  2,0 μg/kg/h ­ IC    IV  Vent. Mec.  
(FiO2 100%) 

Mattos­Junior 
et al., 2019.  Ovino  6  SA  2,5 μg/kg ­ B  Epid  Não 

informado 
Raekallio; 
Honkavaara; 
Vainio, 2010. 

Ovino  11  SA  5,0 μg/kg ­ B  IV  Não 
informado 

Shah et al., 
2016.  Caprino  6  SA 

 Eletroacup.  5,0 μg/kg ­ B  IM   Não 
informado 

Shah et al., 
2016.  Caprino  6  SA 

Eletroacup.  20,0 μg/kg ­ B  IM  Não 
informado 

Uemura et al., 
2012.  Ovino  9  SA  1,0 μg/kg ­ B + 

1,0 μg/kg/h ­ IC   IV  Não 
informado 

IC: Infusão Contínua; Adm: Administração; B: Bolus; IV: Intravenosa; IM: Intramuscular; Epi: Epidural; Vent. Mec.: 
Ventilação Mecânica; Vent. Espont.: Ventilação Espontânea; Eletroacup: Eletroacupuntura; SA: Sem Anestésico. 
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A frequência cardíaca diminuiu significativamente após a administração da dexmedetomidina 

em todos os estudos. A redução foi, em média, de 22% (Tabela 2). A análise da diferença de 

médias  em  cada  subgrupo  mostrou  que  o  uso  de  dexmedetomidina  favorece  a  redução  da 

frequência cardíaca com pequena diferença entre eles (Figuras 2 e 3), embora a redução tenha 

sido ligeiramente maior nos subgrupos C e SA. A dose média de dexmedetomidina no subgrupo 

SA foi mais de 2,5 vezes maior que a do grupo A, o que corrobora a correlação entre dose e 

efeito  de  tratamento.  Além  disso,  o  uso  de  outros  anestésicos,  diferentes  doses  e  rotas 

administrativas  influenciaram  os  resultados  e  atuaram  como  variáveis  de  confusão.  A 

heterogeneidade  influenciou  a  análise  em  todos  os  subgrupos:  O:  I2=94%;  C:  I2=96%;  A: 

I2=96%; SA: I2=59%. 

 

Tabela 2. Efeitos da administração de dexmedetomidina na frequência 
cardíaca de ovinos e caprinos. 

Referências  Espécie 
Dexmedetomidina 

(dose, forma de adm.) 
Freq. Cardíaca ± DP 
Antes­dex  Após­dex 

Adam et al., 2018  Ovino  3,0 μg/kg, bolus  84±16  74±9 
Borges et al., 2016  Ovino  5,0 μg/kg, bolus   101±13  65±13 
Kästner et al., 2007a   Caprino  2,0 μg/kg/h, IC      89,4±4  56±5 
Kästner et al., 2007a  Ovino  2,0 μg/kg/h, IC  90±3  81±4 
Kästner et al., 2005   Ovino  2,0 μg/kg, bolus  84±1  76±3 
Kutter et al., 2006  Caprino 2,0 μg/kg, bolus  84±5  46±7 
Kutter et al., 2006  Ovino  2,0 μg/kg, bolus  84±4  74±10 
Lawrence et al., 1997  Caprino 0,1 μg/kg, bolus  95±3,2  88,8±3,2 
Lawrence et al., 1997  Caprino 0,3 μg/kg, bolus  95±3,2  83,9±3,9 
Lawrence et al., 1997  Caprino 1,0 μg/kg, bolus  95±3,2  77,8±5 
Lawrence et al., 1997  Caprino 3,0 μg/kg, bolus  95±3,2  71,3±3,6 
Lawrence et al., 1997  Caprino 10,0 μg/kg, bolus  95±3,2  64,7±2,3 
Lépiz et al., 2017  Ovino 2,0 μg/kg/h, IC    105,2±5,5  75,93±4,1 
Mattos­Junior et al., 2019  Ovino 2,5 μg/kg, bolus  87±9  68±15 
Raekallio et al., 2010   Ovino  5,0 μg/kg, bolus  88±15  48±5,5 
Shah et al., 2016  Caprino 5,0 μg/kg, bolus  81±9  50±7 
Shah et al., 2016  Caprino 20,0 μg/kg, bolus  80±3,4  56,7±8,1 

Uemura et al., 2012  Ovino  1,0 μg/kg bolus+ 
1,0 μg/kg/h IC    81,5±6,3  50,75±5,6 

IC: Infusão contínua; adm.: Administração; DP: Desvio padrão; dex: dexmedetomidina.   
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Figura 2. Forest plot das análises do efeito da dexmedetomidina na frequência cardíaca dos 
subgrupos ovino e caprino.  
SD: Desvio padrão; Dex: dexmedetomidina; CI: intervalo de confiança; MD: diferença das médias. 
 

 
Figura 3. Forest plot das análises do efeito da dexmedetomidina na frequência cardíaca dos 
subgrupos com e sem anestésicos. 
SD: Desvio padrão; Dex: dexmedetomidina; CI: intervalo de confiança; MD: diferença das médias. 
 
Após a administração da dexmedetomidina, a pressão arterial média (PAM) reduziu de maneira 

semelhante em ovinos e caprinos em todos os estudos, embora uma elevação transitória (numa 

magnitude  que  variou  de  4  a  22  mmHg),  antes  do  declínio,  tenha  sido  observada  em  nove 

estudos. O efeito agregado da dexmedetomidina na PAM revelou uma redução em torno de 

21,6 mmHg em ambas as espécies. Quando outros anestésicos foram usados, o efeito agrupado 
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na redução da PAM foi 2,5 vezes maior quando comparado com o efeito agrupado na PAM no 

subgrupo SA. De fato, no subgrupo SA, o efeito médio da dexmedetomidina na PAM não foi 

significativamente diferente do controle. Embora o número de manuscritos que não utilizaram 

outros anestésicos tenha sido muito pequeno ­ apenas quatro – é plausível que a redução na 

PAM  seja  mais  intensa  quando  outros  anestésicos  estão  associados  (Figuras  4  e  5).  A 

heterogeneidade influenciou as análises dos subgrupos: O e C: I2=94%; A: I2=97%. 

 
Figura 4. Forest plot do efeito da dexmedetomidina na pressão arterial média nos subgrupos 
ovino e caprino.  
SD: Desvio padrão; Dex: dexmedetomidina; CI: intervalo de confiança; MD: diferença das médias. 
 

 
Figura 5. Forest plot do efeito da dexmedetomidina na pressão arterial média nos subgrupos 
com e sem outros anestésicos.  
SD: Desvio padrão; Dex: dexmedetomidina; CI: intervalo de confiança; MD: diferença das médias. 
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Em todos os estudos incluídos para extração de dados, houve diminuição do débito cardíaco 

(DC)  após  a  administração  da  dexmedetomidina.  Embora  o  efeito  agregado  da 

dexmedetomidina  no  DC  tenha  sido  semelhante  em  O  (MD,  ­0.45;  95%  CI,  ­0.82  a  ­0.08; 

P=0.04)  e  C  (MD,  ­0.92;  95%  CI,  ­1.36  a  ­0.48;  P<0.01),  os  resultados  da  meta­análise 

demonstraram  um  declínio  mais  intenso  no  DC  no  subgrupo  C.  Uma  vez  que  apenas  um 

manuscrito, dentre os que não utilizaram outros anestésicos, dispunha de dados sobre o DC, a 

análise dos subgrupos A e SA não foi executada.  

Em  comparação  com  o  grupo  controle,  a  dexmedetomidina  reduziu  a  pressão  parcial  do 

oxigênio arterial (PaO2) em todos os subgrupos (MD, ­19.61; 95% CI, ­40.19 a 0.96; P<0,01) 

exceto  no  C,  cujo  subgrupo  tinha  apenas  uma  amostra  e  não  podia  ser  considerado 

isoladamente.  Considerando  apenas  o  subgrupo  SA,  com  dois  ensaios  clínicos,  não  houve 

influência de dexmedetomidina nos níveis de PaO2. A heterogeneidade influenciou as análises 

dos subgrupos A e C: I2=85%; I2=82%, respectivamente. 

Apenas  cinco  estudos  apresentaram  dados  sobre  a  tensão  arterial  de  dióxido  de  carbono 

(PaCO2). Assim, não houve análise entre os subgrupos espécie, mas a diferença da média entre 

os dados agrupados mostrou um aumento na PaCO2 após a administração da dexmedetomidina 

(MD, 4.34; 95% CI, 0.31 a  8.37; P<0.01). Não foi possível executar a meta­análise do subgrupo 

SA devido à  insuficiência de dados, mas a meta­análise do subgrupo A revelou que após a 

administração  da  dexmedetomidina  a  PaCO2  não  foi  significativamente  diferente  do  grupo 

controle (P=0.93). A heterogeneidade dos resultados agregados foi I2=72%.      

4.  Discussão  

O  impacto  dos  agonistas  alfa­2  adrenérgicos  sobre  os  parâmetros  cardiorrespiratórios  é 

amplamente  discutido  na  literatura,  embora  quando  se  trata  especificamente  de 

dexmedetomidina  em  ruminantes,  o  assunto  ainda  é  pouco  explorado.  Os  principais  efeitos 

cardiorrespiratórios relatados são hipoventilação, diminuição do débito cardíaco, bradicardia, 

bradiarritmias, hipertensão transitória seguida de hipotensão (Sinclair 2003; Raekallio 2010). É 

conhecido  que,  comparativamente  a  outras  espécies,  os  ruminantes  são  mais  sensíveis  aos 

efeitos dos agonistas alfa 2­adrenérgicos, embora  se espere efeitos  adversos menos  intensos 

ocasionados pela dexmedetomidina por ser o fármaco mais específico do grupo dos agonistas 

alfa  2­adrenérgicos  (de  Moura  2018).  Os  efeitos  adversos  também  podem  ser  prevenidos 

quando da utilização intravenosa contínua sem bolus prévio especificamente em caprinos, mas 

não em ovinos (Kästner et al. 2007a).  
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O efeito agregado da dexmedetomidina na FC, DC e na PAM , considerando o que foi relatado 

em todos os estudos selecionados, foi similar aos relatos da literatura sobre os outros agonistas 

alfa 2­ adrenérgicos. Khan et  al.  (2004) e Stegmann  (1999)  relataram que a FC e a pressão 

arterial sistólica e diastólica reduziram com outros agonistas α­2 adrenérgicos. O decréscimo 

do DC  foi identificado por de Moura et al. (2018) ao submeter  ovinos ao protocolo de infusão 

contínua com detomidina.  

Os efeitos  cardíacos da  dexmedetomidina observados  em pequenos  ruminantes nas  análises 

sistemáticas ocorreram pela inibição da liberação de neurotransmissores adrenérgicos devido à 

ativação de receptores pré­sinápticos periféricos. Além disso, a bradicardia pode ocorrer por 

um efeito reflexo à vasoconstricção (de Moura 2018). O efeito bifásico da dexmedetomidina, 

caracterizado  por  uma  hipertensão  transitória  e  um  declínio  sustentado  da  pressão  arterial, 

esteve presente em nove ensaios clínicos cuja administração foi realizada em bolus. Contudo, 

a  redução  da  PAM  foi  relatada  em  todos  os  artigos  avaliados.  O  efeito  hipertensivo  dos 

agonistas α­2 adrenérgicos ocorre quando o fármaco é administrado em bolus rápido, resultando 

emativação temporária de receptores α­1 e α­2B (Kästner et al. 2005).  

Embora  esses  efeitos  sejam  bem  tolerados  e  não  tenham  relevância  clínica  em  animais 

saudáveis,  podem  causar  importantes  repercussões  hemodinâmicas  em  animais  debilitados, 

instáveis  e/ou  com  doenças  cardiovasculares,  sendo  importante  estar  atento  às  condições 

fisiológicas do animal antes de submetê­lo  ao protocolo. Ainda, a diminuição do DC é resultado 

da bradicardia, quando seu efeito  supera o  aumento da  resistência vascular  sistêmica. Esses 

efeitos  cardiovasculares  têm  sido  atenuados  quando  a  dexmedetomidina  é  administrada  em 

infusão contínua sem bolus prévio (Lemke 2004;  Kästner et al. 2007a). 

Resultados interessantes foram relatados por Kästner et al. (2007a) e por Adam et al. (2018) 

cujos  protocolos  anestésicos  utilizaram  a  ventilação  mecânica  com  100%  e  50%  de  FiO2, 

respectivamente.  Os  valores  de  PaO2  mensurados  declinaram  mais  de  30%  nos  ovinos  em 

ambos os ensaios, embora o mesmo não tenha ocorrido com os caprinos, como relatado por 

Kästner et al. (2007a). O impacto na ventilação em ovinos justifica­se devido à mudança na 

relação ventilação/perfusão causada pelos efeitos periféricos dos agonistas alfa­2 adrenérgicos 

em  capilares  e  pulmões  e/ou  processos  inflamatórios  (Celly  et  al.  1997;  Celly  et  al.  1999; 

Kästner 2006; Kästner et al. 2007b). 

A  elevação  no  PaCO2  durante  os  procedimentos  de  anestesia  geralmente  está  associada  ao 

declínio da ventilação devido a uma depressão no centro respiratório. Outros aspectos também 

podem influenciar esse parâmetro, como tempo de decúbito ou presença de edema pulmonar, 

especialmente em ovinos (de Moura et al. 2018). Dessa forma, para evitar grandes impactos da 
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hipercapnia sugere­se minimizar o  tempo de decúbito ou evitar decúbito dorsal ou  lateral e, 

quando possível, ofertar suplementação com oxigênio. 

Esta é a primeira meta­análise a avaliar o efeito do uso da dexmedetomidina sobre os parâmetros 

fisiológicos em pequenos ruminantes, e julga­se relevante expor as limitações da mesma.  Esta 

restrição  refere­se  às  diferentes  metodologias  de  pesquisa  nos  ensaios  clínicos  que  geraram 

muitas variáveis de confusão, tornando mais complexo isolar o efeito da dexmedetomidina. Por 

exemplo: variações de doses, de vias de administração, de protocolos anestésicos associados e 

de diferentes modos ventilatórios ou distintas frações inspiradas de oxigênio podem ter atuado 

como variáveis de confusão.   Além disso, a  fonte de heterogeneidade pode ser  atribuída ao 

pequeno número de ensaios avaliados, uma vez que o teste de Egger não indicou a presença de 

viés de publicação.  

5.  Conclusão 

Os resultados da revisão sistemática e  meta­análise trouxeram evidências de que, a partir da 

análise  de  efeito  conjunto,  a  dexmedetomidina  em  caprinos  e  ovinos  reduz  a  frequência 

cardíaca, a pressão arterial média, o débito cardíaco e a tensão arterial de oxigênio e eleva a 

tensão arterial de dióxido de carbono. Não ficou claro o efeito deste agonista alfa­2 adrenérgico 

nos gases sanguíneos por espécies,  devido ao menor número de estudos e muitas variáveis de 

confusão. Portanto,  estudos devem ser conduzidos a fim de esclarecer esses aspectos.   
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DESTAQUES 

­ Para se determinar a taxa mínima de infusão intravenosa de um fármaco é preciso antes 

definir o estímulo mínimo para elicitar uma resposta.  

­ Não se indica aplicar padrões de gatilho nociceptivo para avaliação de analgesia de uma 

espécie em outra.      

­ A intensidade média de estímulo elétrico necessária para elicitar reação dolorosa em 

caprinos Moxotó foi de 21,0 mA.   

­ A taxa mínima de infusão intravenosa de dexmedetomidina que aboliu a resposta ao 

estímulo nocivo foi de 2,1 μg/kg/h. 

RESUMO 

A  anestesia  intravenosa  total  assume  papel  relevante  em  pequenos  ruminantes,  devido  ao 

desenvolvimento de modelos experimentais ou pela valorização zootécnica à medida que cresce 

a demanda por procedimentos mais seguros em condições de campo. A infusão contínua é uma 

técnica de  anestesia  intravenosa que  garante níveis  plasmáticos mais  estáveis  e  com planos 

anestésicos  apropriados  para  procedimentos  longos,  evitando­se  a  administração  dos 

anestésicos em bolus. Objetivou­se com esse trabalho determinar a taxa de infusão mínima de 

dexmedetomidina, um alfa 2­agonista adrenérgico, capaz de inibir a reposta ao estímulo nocivo 

em caprinos. Após determinar a  intensidade mínima do estímulo elétrico capaz de provocar 

uma  reposta  voluntária  em  animais  não  sedados,  foi  possível  obter  a  taxa  de  infusão  de 

dexmedetomidina que aboliu essa resposta. A taxa mínima de infusão foi obtida pela média 

aritmética entre a maior taxa de infusão que não aboliu o movimento voluntário ao estímulo 

doloroso e aquela que aboliu este movimento, em cada animal, resultando em um valor médio 

de 2,1 μg/kg/h.  

Palavras­chave:  alfa 2­agonista adrenérgico, anestesia intravenosa, ruminantes.    
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ABSTRACT 

Total intravenous anesthesia has been playing a relevant role for use in small ruminants, due to 

the development of experimental models or zootechnical enhancement as the demand for safer 

procedures  in  field  conditions  grows.  Continuous  infusion  is  an  intravenous  anesthesia 

technique  that  ensures  more  stable plasma  levels with  appropriate  anesthetic plans  for  long 

procedures, avoiding the administration of anesthetics in bolus. The objective of this work was 

to determine the minimum infusion rate of dexmedetomidine, an alpha 2­agonist adrenergic, 

capable of inhibiting the response to harmful stimulus in goats. After determining the minimum 

intensity of the electrical stimulus  able to promote  voluntary response in no sedated animals, 

it was possible to obtain the infusion rate of dexmedetomidine that abolished this response. The 

minimum infusion rate was obtained by the arithmetic mean between the highest infusion rate 

that did not abolish the voluntary movement to the painful stimulus and the one that abolished 

this movement in each animal, resulting in an average value of 2.1 μg/kg/h.   

Keywords: alpha 2­adrenergic agonist, intravenous anesthesia, ruminants 

 

1.  Introdução 

A anestesia intravenosa total (AIT) é definida como uma técnica anestésica que usa fármacos 

injetáveis  pela  via  intravenosa,  visando  garantir  uma  anestesia  equilibrada  com  hipnose, 

analgesia, amnésia e relaxamento muscular, com menos efeitos depressores, principalmente dos 

sistemas cardiovascular e respiratório, atribuídos ao uso de anestésicos inalatórios (Dewangan 

e Tiwari, 2013). 

Em pequenos ruminantes, a anestesia geral adquire função importante devido à evolução de 

modelos experimentais e à valorização zootécnica das raças, inclusive aquelas bem adaptadas 

à região do semiárido nordestino e que assumem importância econômica e social para a região, 

demandando procedimentos mais seguros e com tempo anestésico maior (Vieitez et al., 2017).  

Os  agentes  intravenosos  mais  frequentemente  utilizados  nesses  animais  são  os 

benzodiazepínicos,  os  agonistas  alfa­2  adrenérgicos,  a  cetamina  e,  em  caráter  mais 

experimental, o propofol e os opioides (Galatos, 2011).  

Por possuir maior potência em ruminantes em relação às outras categorias, os alfa­2 agonistas 

são os agentes mais comumente utilizados, uma vez que conferem maior efetividade em relação 

à sedação e ao relaxamento muscular, além de promover boa analgesia visceral (Kästner, 2006).  

Os agentes agonistas alfa­2 adrenérgicos podem atuar tanto no sistema nervoso central quanto 

no  periférico,  onde  se  ligam  a  receptores  alfa­1  e  alfa­2.  Mais  especificamente,  os  alfa­2 
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receptores ainda podem ser subdivididos em três subclasses: α2­A, α2­B e α2­C. Os receptores 

α2­A, α2­C  são  encontrados  principalmente  no  sistema  nervoso  central  –  e,  portanto,  são 

responsáveis pela sedação, analgesia e efeitos simpatolíticos ­ enquanto o α2­B é encontrado 

com maior frequência perifericamente, em especial na musculatura lisa vascular (Giovannitti et 

al., 2015). Centralmente, os receptores alfa­2 modulam as vias que chegam ao corno dorsal da 

medula e promovem sedação.   

A dexmedetomidina é um enantiômero ativo da medetomidina, extremamente seletivo, com 

relação de ligação α2:α1 de 1620:1. Não causa depressão respiratória, o que permite a 

ventilação  espontânea  quando  usado  em  doses  terapêuticas  (Botero  et  al.,  2011;  Ramsay  e 

Luterman, 2004), sendo uma alternativa aos procedimentos em que não é possível  intubar e 

ventilar o paciente (Shukry e Kennedy, 2007).  

Estudos avaliaram a dexmedetomidina como agente único na AIT para promover sedação sem 

alterações hemodinâmicas e ventilatórias em humanos (Ramsay e Luterman, 2004; Rich, 2005; 

Shukry e Kennedy, 2007). Botero et al. (2011) observaram que o uso desse alfa­2 agonista reduz 

as respostas hemodinâmicas à intubação, evita sialorreia e tem efeito ansiolítico semelhante ao 

midazolam.  Outros  autores  identificaram  que  a  dexmedetomidina  pode  ser  utilizada  como 

alternativa ao uso de opioides em pequenos animais e ruminantes (Lervik et al., 2012; Shah et 

al., 2016; Valverde e Skelding, 2019). 

 As  características  farmacológicas  da  dexmedetomidina  tornam­na  adequada  para  compor  a 

anestesia intravenosa em ruminantes, principalmente em situações em que a anestesia inalatória 

é impraticável (Kästner, 2006). Contudo, informações sobre protocolos de AIT com avaliação 

do  potencial  de  sedação  desse  agonista  alfa­2  adrenérgico  ainda  são  escassos  em  caprinos. 

Alguns autores pesquisaram os efeitos da dexmedetomidida em caprinos (Kumar et al., 2014; 

Kutter et al., 2006; Lawrence et al., 1997) mas apenas no  trabalho de Kästner et al.,  (2007) 

utilizou­se a infusão contínua. Os autores utilizaram uma taxa de 2 μg/kg/h sem bolus prévio 

em caprinos e ovinos anestesiados com sevofluorano e demostraram que essa dose não induziu 

a  depressão  respiratória,  mas  promoveu  redução  do  débito  cardíaco,  frequência  cardíaca  e 

pressão arterial média, contudo foram efeitos considerados de curto prazo em caprinos.  

Percebe­se assim a importância de determinar a taxa mínima de infusão de dexmedetomidina 

em caprinos, sem associação com outros fármacos, a fim de se obter sedação adequada sem 

causar depressão respiratória nem efeitos adversos pós­anestésicos, ao mesmo tempo em que 

evita o uso de opioide. 
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2.  Material e métodos 

2.2 Animais 

O experimento foi executado no Hospital Veterinário Universitário Prof. Ivon Macêdo Tabosa 

­ Universidade Federal  de Campina Grande  ­ Campus de Patos  –  PB,  após  a  aprovação do 

projeto pela Comissão de Ética no Uso de Animais Institucional (protocolo nº 018/2020). Foram 

utilizados 10 caprinos da raça Moxotó, machos, hígidos, com idade média de 17 ± 4 meses e 

peso médio de 18 ± 3 kg, oriundos da Fazenda Experimental da UFCG. Os animais passaram 

por um período de 15 dias de adaptação. Os caprinos permaneceram sob regime intensivo de 

manejo e em cada baia alojaram­se dois animais, os quais foram alimentados com feno de capim 

Tifton (Cynodon spp.), e concentrado composto por farelos de trigo (50%) e milho (50%) (200 

g por animal por dia) e água ad libitum. 

Uma avaliação clínica (Radostits et al. 2000) e laboratorial (hemograma, glicemia em jejum e 

dosagens de AST, fosfatase alcalina, ureia e creatinina) foram realizadas para a confirmação de 

higidez  dos  animais.  Os  animais  foram  vermifugados  com  cloridrato  de  levamisol  5%1  no 

primeiro dia de adaptação. Somente participaram desse estudo animais hígidos e classificados 

como ASA I, segundo a American Society of Anesthesiologists (Portier e Ida, 2018). 

 

2.3 Determinação da intensidade gatilho do estímulo elétrico 

Para determinar a taxa mínima de infusão de dexmedetominia capaz de abolir a resposta ao 

estímulo elétrico, foi necessário inicialmente determinar qual a intensidade de estímulo elétrico 

mínimo necessário para provocar uma resposta em animais não sedados. Para isso, cada animal 

foi  contido  em  decúbito  lateral  direito  sobre  uma  mesa  forrada  com  colchão  térmico  e  em 

seguida  duas  agulhas  conectadas  a  um  estimulador  elétrico2  foram  posicionadas  no  espaço 

subcutâneo na região do flanco esquerdo do animal. O estímulo foi realizado com a frequência 

de 50 Hz, velocidade de 200 ms e a intensidade inicial de 10,0 mA (Silva et al., 2017; Ekhtiari 

e Parhizgar, 2010). A resposta ao estímulo nocivo foi considerada positiva quando observados 

movimentos bruscos da cabeça, panículo, tronco, membro ou vocalização, de acordo com Silva 

et  al.  (2017)  e  Ndawana  et  al.  (2015).  Tremores  e  mudança  no  padrão  respiratório  foram 

desconsiderados. A intensidade dos estímulos elétricos foi acrescida em 5,0 mA e os mesmos 

aplicados  com  intervalos  de  1  minuto  (Silva  et  al.,  2017)  entre  eles,  caso  o  animal  não 

apresentasse resposta ao estímulo inicial. Quando houve uma reposta positiva já ao estímulo 

inicial  (10,0 mA) a  intensidade foi  reduzida na mesma proporção até que a  resposta  tivesse 

                                                           
1 Ripercol – Zoetis, Campinas – SP, Brasil  
2 Eletroestimulador MT­10 – Medcir Medical Cirúrgica Ltda., São Paulo­SP, Brasil. 
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cessado. Para cada animal, a intensidade do estímulo elétrico (em mA) que promoveu gatilho 

para a resposta à dor  foi obtida pelo valor de intensidade mínima à qual o animal reagiu. A 

intensidade  média  do  estímulo  elétrico  necessária  para  desencadear  reação  dolorosa, 

considerando todos os animais do experimento, foi de 21,0 mA.     

 

2.4  Determinação da taxa mínima de infusão contínua de dexmedetomidina  

Na fase seguinte, sete dias após a manipulação para a determinação da intensidade gatilho do 

estímulo elétrico, cada animal foi contido em decúbito lateral direito sobre uma mesa forrada 

com colchão térmico. Implantou­se um cateter 20G na veia jugular externa esquerda e, através 

deste, iniciou­se a administração de dexmedetomidina3, na taxa de 2 μg/kg/h, empregando­se 

uma bomba de infusão4. Ato contínuo, duas agulhas conectadas ao estimulador elétrico foram 

posicionadas no espaço subcutâneo na região do flanco esquerdo do animal. Após 20 minutos 

de infusão, o estímulo elétrico foi efetuado com frequência de 50 Hz, velocidade de 200 ms e 

intensidade  de  21,0  mA.  A  resposta  ao  estímulo  nocivo  foi  considerada  positiva  quando 

observou­se  movimentos  bruscos  da  cabeça,  panículo,  tronco,  membro  ou  vocalização,  de 

acordo  com  Silva  et  al.  (2017)  e  Ndawana  et  al.  (2015).  Tremores  e  mudança  no  padrão 

respiratório foram desconsiderados. Quando na presença de resposta positiva a taxa de infusão 

era acrescida em 0,1 μg/kg/h e, após 30 minutos, novo estímulo era aplicado. Este procedimento 

foi  repetido  até  que  a  resposta  ao  estímulo  fosse  abolida.  Caso  não  houvesse  movimento 

voluntário com a taxa inicial, o procedimento era realizado reduzindo­se a taxa de infusão em 

0,1 μg /kg/h a cada 30 minutos, até que a resposta ao estímulo fosse positiva. A taxa mínima de 

infusão para cada animal foi obtida pela média aritmética entre a maior taxa de infusão (Tx 

máx) que não aboliu o movimento voluntário ao estímulo doloroso e aquela que aboliu este 

movimento (Tx min). Após a determinação da taxa mínima de infusão em cada animal (Tx min 

ind)  (Equação 1), obteve­se a média da taxa mínima de infusão (Tx med min), para o grupo de 

caprinos (Equação 2).   

𝑇𝑥 min 𝑖𝑛𝑑 = ( 𝑡𝑥 𝑚á𝑥 + 𝑡𝑥 min )/2      (Equação 1) 

𝑇𝑥 𝑚𝑒𝑑 min = (∑ 𝑡𝑥 min 𝑖𝑛𝑑)/10          (Equação 2) 

 

 

 

                                                           
3 Dexdomitor – Zoetis Indústria de Produtos Veterinários Ltda., São-Paulo – SP, Brasil.   
4 Bomba de seringa SK 500I – Mindray do Brasil Ltda., São-Paulo – SP, Brasil.  
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3.  Resultados e discussão  

A determinação do protocolo anestésico em  pequenos ruminantes deve levar em consideração 

a praticidade para a sua utilização, assim a escolha da dexmedetomidina para se determinar a 

taxa mínima de infusão contínua no presente estudo, deve­se à estabilidade cardiorrespiratória 

conferida por esse agente, além da possibilidade de usá­la como agente único para sedação em 

condições de campo (Kästner et al., 2007).  

A  taxa  mínima  de  infusão  de  um  fármaco  anestésico/analgésico  é  aquela  capaz  de  abolir  a 

resposta do paciente a um determinado estímulo doloroso. O estímulo elétrico percutâneo é um 

método frequentemente utilizado como forma de avaliação de dor aguda em ensaios clínicos 

em humanos (Ekhtiari e Parhizgar, 2010; Neziri et al., 2011); equinos (Luna et al., 2015; Bernal 

et al., 2020); caprinos (Silva et al., 2017); ovinos (Ludbrook et al., 1995) e felinos (Millette et 

al., 2008). Contudo, deve­se atentar ao fato que antes de se aplicar determinada intensidade é 

preciso definir o limiar nociceptivo do estimulo elétrico para cada espécie e mais precisamente 

para  diferentes  raças  (Parhizgar,  2011).  Dessa  forma,  foi  necessário,  a  priori,  definir  a 

intensidade gatilho do estímulo elétrico para elicitar uma resposta voluntária em caprinos da 

raça Moxotó não sedados. Esse procedimento foi realizado considerando que intensidades de 

estímulo previamente utilizadas  em outros  experimentos  em caprinos  como em  Silva  et  al., 

(2017) ou em ovinos por Ludbrook et al., (1995) poderiam não apresentar­se adequadas para os 

indivíduos selecionados para este ensaio, uma vez que características da espécie, da raça, idade 

e manejo são capazes de torná­los mais ou menos sensíveis (Deng et al., 2018; Frahm et al., 

2020).   

A intensidade média de estímulo elétrico que promoveu o gatilho nociceptivo em caprinos da 

raça Moxotó não sedados foi de 21,0 ± 6,0 mA, sendo que em sete animais a intensidade que 

desencadeou resposta positiva foi 20,0 mA, em um animal foi 10,0 mA e em dois animais, 30,0 

mA. Esses resultados são semelhantes aos encontrados por Silva et al (2017), em cujo ensaio 

clínico  seis  animais  não  sedados  responderam  à  intensidade  de  10,0  mA,  enquanto  seis 

responderam  à  de  20,0  mA.  Contudo,  em  ovinos  a  intensidade  gatilho  determinada  por 

Ludbrook et al (1995) variou de 4,98 a 5,44 mA, dependendo da velocidade que o estímulo era 

aplicado. Esses resultados sugerem que mesmo entre pequenos ruminantes, a espécie representa 

influência importante quando se trata de avaliação de resposta ao estímulo nocivo. Dessa forma, 

não se indica aplicar padrões de gatilho nociceptivo para avaliação de analgesia de uma espécie 

em outra.      

No presente estudo, a taxa inicial da infusão contínua de dexmedetomidina (2 μg/kg/h) baseou­

se no trabalho desenvolvido por Kästner et al (2007) em caprinos e ovinos. Essa taxa inicial 
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também se enquadra nos intervalos terapêuticos de infusão contínua descritos na literatura para 

cães, gatos e equinos (Escobar et al., 2012; Risberg et al., 2014; Gozalo­Marcilla et al., 2018; 

Akashi et al., 2020). Optou­se também por não realizar bolus de dexmedetomidina previamente 

à  sua  infusão  contínua,  pois  o  mesmo  poderia  induzir  distúrbios  respiratórios  severos  com 

desequilíbrio  da  relação  ventilação/perfusão  pulmonar  e  da  saturação  arterial  de  oxigênio 

(Kutter et al., 2006), além de predispor o efeito vasopressor (Kästner et al, 2007).  

A taxa mínima de infusão que aboliu o reflexo ao estímulo nocivo variou de 1,9 μg/kg/h a 2,5 

μg/kg/h, sendo 1,9 μg/kg/h em três animais, 2,1 μg/kg/h em cinco animais e 2,5 μg/kg/h em 

dois animais. A média obtida foi de 2,1 μg/kg/h ± 0,2 μg/kg/h, muito próxima à taxa aplicada 

no estudo de Kästner et al. (2007), no qual a taxa de 2 μg/kg/h sem bolus prévio em caprinos 

anestesiados com isoflurano foi capaz de garantir estabilidade respiratória e predominância de 

efeito central, resultando em bradicardia. Contudo efeitos sedativos e analgésicos dessa taxa de 

infusão não foram avaliados, uma vez que os animais estavam sob ação do anestésico inalatório. 

Considerando­se as particularidades entre espécies, ainda são escassas pesquisas envolvendo 

caprinos que avaliem efeitos analgésicos e sedativos da infusão contínua de dexmedetomidina 

em procedimentos que cursem em estímulo doloroso.  

Embora  no  presente  estudo  não  se  tenha  analisado  a  farmacocinética,  determinou­se  a  taxa 

mínima de infusão contínua de dexmedetomidina que produziu analgesia, quando administrada 

isoladamente. Entende­se que a  infusão contínua empregando a menor dose necessária, sem 

bolus  prévio,  traz  menores  impactos  cardiorrespiratórios.    Contudo,  vale  considerar  que  a 

determinação  dessa  taxa  de  infusão  foi  realizada  sem  a  associação  com  outros  agentes 

anestésicos  ou  analgésicos  que  possibilitem  uma  redução  da  dose  de  dexmedetomidina 

necessária  para  causar  analgesia.  Sabe­se  que  o  efeito  analgésico  dos  agonistas  alfa­2 

adrenérgicos  isoladamente  não  é  adequado  para  toda  qualidade  de  procedimento  invasivo, 

portanto  a  associação desse agente  com outros  fármacos  analgésicos  é  mandatória  a  fim de 

garantir um protocolo balanceado, principalmente quando é possível fazer uso dos anestésicos 

locais.   

      

4.  Conclusão  

A infusão intravenosa contínua de dexmedetomidina, na dose de 2,1 μg/kg/h, sem bolus 

prévio,é    capaz  de  abolir  a  resposta  voluntária  ao  estímulo  elétrico  considerado  gatilho  em 

caprinos não sedados.  
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RESUMO 

 

A espécie caprina destaca-se pela valorização zootécnica de algumas raças e como modelo 

experimental. Protocolos anestésicos mais ajustados para a espécie devem ser avaliados, para 

tornar o procedimento mais eficiente para o paciente. A dexmedetomidina é um agente agonista 

alfa 2-adrenérgico extremamente específico, com propriedades sedativa, analgésica e 

miorrelaxante, ainda pouco avaliada em caprinos. Objetivou-se avaliar os impactos da infusão 

intravenosa contínua de dexmedetomidina sobre os parâmetros fisiológicos, 

eletrocardiográficos, hemogasométricos, bioquímicos e hematológicos, além da sedação e 

analgesia, em caprinos, sem bolus prévio e não suplementados com oxigênio. Foi realizada a 

infusão contínua intravenosa de dexmedetomidina em 10 caprinos na taxa de 2,1 μg/kg/h. 

Frequência cardíaca (FC), frequência respiratória (ƒ), pressão arterial sistólica, diastólica e 

média (PAS, PAD e PAM, respectivamente), temperatura retal (TR), saturação parcial de 

oxihemoglobina (SpO2), motilidade ruminal (MR) e escores de sedação, relaxamento muscular 

e analgesia foram obtidos imediatamente antes de iniciar a infusão e 10, 20, 30, 45, 60, 75 e 90 

minutos após o início da infusão (M0, M10, M20, M30, M45, M60 e M90 respectivamente) e 

10, 20 e 30 minutos após o fim da infusão (P10, P20, P30, respectivamente). As amostras para 

avaliação hemogasométrica e bioquímica foram coletadas em M0, M10, M30, M60, M90, P10 

e P30 e as para avaliação hematológica em M0, M90 e P30. As variáveis eletrocardiográficas 

foram registradas em M0, M30, M60, M90 e P30. Houve redução significativa da FC, PAD, 

TR, ƒ, SpO2, número de hemácias, hematócrito e hemoglobina e elevação do pH, glicose e 

duração do complexo QRS e QT. Apenas a redução da FC apresentou significância clínica, mas 

sem repercussão nos demais parâmetros. O início da sedação e analgesia foi observado a partir 
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do M10, mas só foi significativamente diferente de M0 a partir do M30, e o relaxamento 

muscular foi mais intenso no M45. Os níveis de sedação, analgesia e miorrelaxamento obtidos 

foram satisfatórios, embora com período de latência prolongado. Não houve relevância clínica 

nas alterações da ƒ, PA, TR, SpO2, MR, nem das variáveis hematológicas e bioquímicas 

avaliadas. A bradicardia observada implica contraindicação em paciente não hígido, 

principalmente aquele com comprometimento hemodinâmico.       

Palavras-chave: agonista alfa-2 adrenérgico; anestesia; ruminante     

ABSTRACT 

 

The goat species have stood out for the zootechnical appreciation of some breeds and as an 

experimental model. Anesthetic protocols more adjusted for this species should be evaluated to 

make the procedure more efficient for the patient. Dexmedetomidine is an extremely specific 

alpha 2-adrenergic agonist agent with sedative, analgesic and myorelaxant properties, still 

poorly evaluated in goats. The objective of this study was to evaluate the impacts of continuous 

intravenous infusion of dexmedetomidine on physiological, electrocardiographic, 

hemogasometric, biochemical and hematological parameters, in addition to sedation and 

analgesia, in goats, without prior bolus and not supplemented with oxygen. Continuous 

intravenous infusion of dexmedetomidine was performed in 10 goats at the rate of 2.1 μg/kg/h. 

Heart rate (HR), respiratory rate (ƒ), systolic, diastolic and mean arterial pressure (SAP, DAP, 

MAP, respectively), rectal temperature (RT), partial oxyhemoglobin saturation (SpO2), ruminal 

motility (RM), sedation scores, muscle relaxation and analgesia were obtained immediately 

before the infusion and 10, 20, 30, 45, 60, 75 and 90 minutes after the beginning of the infusion 

(M0, M10, M20, M30, M45, M60 and M90, respectively) and 10, 20 and 30 minutes after the 

end of the infusion (P10, P20, P30, respectively). Samples for hemogasometric and biochemical 

evaluation were collected in M0, M10, M30, M60, M90, P10 and P30 and those for 

hematological evaluation in M0, M90 and P30. The electrocardiographic variables were 

recorded in M0, M30, M60, M90 and P30. There was a significant reduction in HR, DAP, RT, 

ƒ, SpO2, red blood cells, hematocrit and hemoglobin, and a significant increase in pH, glucose 

and QRT complex and QT segment. Only the reduction of HR presented clinical significance, 

but without repercussion in the other parameters. The onset of sedation and analgesia was 

observed since M10, but was only significantly different of M0 from M30, and muscle 

relaxation was more intense in M45. The levels of sedation, analgesia and myorelaxation 

obtained were satisfactory, although with prolonged latency period. There was no clinical 
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relevance in the changes of ƒ, DAP, RT, SpO2, RM, nor of the hematological and biochemical 

variables evaluated. The bradycardia observed suggests contraindication in a non-healthy 

patient, especially those with hemodynamic instability.   

Key-words: alpha-2 adrenergic agonist; anesthesia; ruminant. 

1.  Introdução   

  Os procedimentos cirúrgicos realizados em caprinos assumem complexidade cada vez 

maior devido à evolução de modelos experimentais empregando a espécie e à sua popularidade 

como animais de companhia, além da valorização zootécnica das raças. Dessa forma, os 

protocolos de anestesia geral precisam ser ajustados para que sejam eficientes de forma que se 

adequem não só à intervenção, mas à espécie e ao local onde o procedimento seja realizado, 

garantindo assim maior segurança à equipe e ao paciente (1). 

  Na prática anestésica não há um fármaco ideal que, isoladamente, garanta analgesia, 

hipnose, relaxamento muscular e amnésia. Essas propriedades são obtidas ao se adotar a 

anestesia balanceada, que associa diferentes grupos farmacológicos em um mesmo protocolo 

anestésico. A escolha dos fármacos dependerá do seu perfil farmacológico e do tipo e duração 

do procedimento. Contudo, informações sobre eficácia de fármacos anestésicos em caprinos 

ainda são escassas, sendo a xilazina, os benzodiazepínicos e a cetamina os agentes intravenosos 

mais comumente utilizados na rotina anestésica em condição de campo (2). 

  Os agentes agonistas α-2 adrenérgicos são os que possuem maior potência em 

ruminantes, com propriedades sedativas, relaxante muscular e analgésicas. A dexmedetomidina, 

por sua vez, é o enantiômero ativo da medetomidina, extremamente seletivo, com relação de 

ligação α2:α1 de 1620:1. Podem se ligar perifericamente na musculatura lisa vascular e também 

em receptores pré-sinápticos inibindo a liberação de noradrenalina, ou nas ilhotas pancreáticas 

inibindo a liberação da insulina. Centralmente, promove analgesia, relaxamento muscular e 

sedação (3). 

  Por induzir menores depressão respiratória e alteração hemodinâmica que os outros 

agentes agonistas α-2 adrenérgicos; conferir analgesia visceral e apresentar perfil farmacológico 

adequado à infusão intravenosa contínua (4), a dexmedetomidina surge como uma alternativa 

ao protocolo de anestesia geral balanceada ao reduzir o requerimento dos anestésicos gerais ou 

até mesmo como agente único em infusão contínua associado à anestesia locorregional em 

caprinos. Contudo, considerando ainda a pouca frequência da realização de protocolos de 

anestesia geral nessa espécie, necessita-se de informações acerca da eficácia e segurança da 

dexmedetomidina para esses pacientes (1,2).  
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  Desta forma, buscou-se avaliar os impactos da infusão intravenosa contínua de 

dexmedetomidina sobre os parâmetros fisiológicos, eletrocardiográficos, hemogasométricos, 

bioquímicos e hematológicos, além da sedação e analgesia obtidas, em caprinos, sem bolus 

prévio e não suplementados com oxigênio.  

2.  Material e métodos 

  Animais 

O experimento foi executado no Hospital Veterinário Universitário Prof. Ivon Macêdo 

Tabosa ­ Universidade Federal de Campina Grande ­ Campus de Patos – PB, após a aprovação 

do projeto pela Comissão de Ética no Uso de Animais Institucional (protocolo nº 018/2020). 

Foram utilizados 10 caprinos da raça Moxotó, machos, hígidos, com idade média de 17 ± 4 

meses e peso médio de 18 ± 3 kg, oriundos da Fazenda Experimental da UFCG. Os animais 

passaram  por  um  período  de  15  dias  de  adaptação.  Os  caprinos  permaneceram  sob  regime 

intensivo de manejo e em cada baia alojaram­se dois animais, os quais foram alimentados com 

feno de capim Tifton  (Cynodon spp.), e concentrado composto por  farelos de  trigo (50%) e 

milho (50%) (200 g por animal por dia) e água ad libitum. 

Uma avaliação clínica  e  laboratorial  (hemograma, glicemia  em  jejum e  dosagens de 

AST, fosfatase alcalina, ureia e creatinina) foram realizadas para a confirmação de higidez dos 

animais. Os animais foram vermifugados com cloridrato de levamisol 5%5 no primeiro dia de 

adaptação. Somente foram incluídos no estudo animais hígidos e classificados como ASA I, 

segundo a American Society of Anesthesiologists (5).  

2.2 Determinação da taxa mínima de infusão contínua de dexmedetomidina 

Segundo os autores (Dados não publicados) foi determinada a taxa mínima de infusão 

intravenosa contínua de dexmedetomidina6 que, sem bolus prévio, foi capaz de abolir a resposta 

voluntária ao estímulo elétrico considerado gatilho em caprinos não sedados. Utilizando­se a 

intensidade gatilho individual, determinou­se a taxa de infusão intravenosa contínua à qual o 

animal reagia ao estímulo e aquela à qual o animal não reagia ao mesmo. A média entre essas 

duas  taxas de  infusão  foi  a  taxa mínima  individual. A  taxa de  infusão  intravenosa  contínua 

mínima  da  dexmedetomidina  em  caprinos  Moxotó  foi  obtida  a  partir  da  média  das  taxas 

individuais, o qual resultou em uma média de 2,1 μg/kg/h.    

                                                           
5 Ripercol – Zoetis, Campinas – SP, Brasil  
6 Dexdomitor – Zoetis, Campinas – SP, Brasil 
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2.3  Parâmetros  fisiológicos,  eletrocardiográficos,  sedativos,  analgésicos, 
hemogasométricos, hematológicos e bioquímicos. 

  Antes do procedimento anestésico, os caprinos foram submetidos a um jejum alimentar 

de 24 horas e hídrico de 12 horas. No dia do experimento, cada animal foi pesado e levado ao 

Laboratório de Anestesiologia Experimental do HVU/UFCG onde, após a mensuração de todos 

os  parâmetros  a  serem  avaliados,  foram  implantados  um  cateter  22G  na  veia  safena,  para 

aplicação da dexmedetomidina, um 20G na veia jugular externa, para a colheita de amostras de 

sangue  venoso  e  outro,  24G,  na  artéria  auricular  média  esquerda,  para  aferição  da  pressão 

arterial média e colheita de amostras de sangue arterial. Os animais foram mantidos em decúbito 

lateral direito sobre uma mesa forrada com colchão. 

Após  a  mensuração  e  avaliação  dos  parâmetros  basais  e  colheita  das  amostras 

sanguíneas,  iniciou­se  a  infusão  intravenosa  contínua  de  dexmedetomidina,  na  taxa  de  2,1 

μg/kg/h, durante 90 minutos. 

Os  parâmetros  frequência  cardíaca  (FC),  frequência  respiratória  (ƒ),  pressão  arterial 

(PA), temperatura retal (TR), saturação parcial de oxihemoglobina (SpO2), motilidade ruminal 

(MR), avaliação de sedação, relaxamento muscular e analgesia foram obtidos imediatamente 

antes de iniciar a  infusão de dexmedetomidina e 10, 20, 30, 45, 60, 75 e 90 minutos após o 

início da infusão (M0, M10, M20, M30, M45, M60, M75 e M90, respectivamente) e 10, 20 e 

30 minutos após o término desta (P10, P20, P30, respectivamente). As amostras para avaliação 

hemogasométrica foram colhidas em M0, M10, M30, M60, M90, P10 e P30), para avaliação 

hematológica em M0, M90 e P30 e para avaliação bioquímica em M0, M10, M30, e M90 e 

P30. As variáveis eletrocardiográficas foram registradas em M0, M30, M60, M90 e P30. 

A TR foi aferida, em graus Celsius (°C), empregando um termômetro clínico digital7, 

introduzido no reto do animal e mantido em contato com a mucosa retal durante dois minutos. 

A f foi mensurada contando-se os movimentos do gradil costal durante um minuto (mpm). A 

eletrocardiografia (ECG) foi avaliada com o emprego de eletrocardiógrafo computadorizado8, 

em derivação DII, com os eletrodos tipo jacaré colocados nas pregas cutâneas, caudalmente às 

articulações úmero­rádio­ulnar e cranialmente a articulação femoro­tibio­patelar, de ambos os 

lados. Foram mensuradas as durações, em milissegundos (ms), da onda P (Pms), do intervalo 

PR (PRms), do complexo QRS (QRSms), do intervalo QT (QTms) e da onda T (Tms), e as 

amplitudes, em milivolts (mV), das ondas P (PmV), R(mV) e T (TmV). Além disso, mensurou-

se o intervalo entre duas ondas R (intervalo RR), a partir do qual foi calculada a FC em 

                                                           
7 Termômetro Clínico Digital TH186 ­ G­Tech, São Paulo­SP, Brasil. 
8 In Cardio Agile ­ In pulse Animal Health, Florianópolis­SC, Brasil. 
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batimentos por minuto (bpm). As pressões arteriais sistólica, média e diastólica (PAS, PAM e 

PAD) foram mensuradas, em milímetros de mercúrio (mmHg), a partir da conexão do monitor 

multiparamétrico9 à artéria auricular média previamente cateterizada. A SpO2 foi mensurada, 

em percentual (%), através do oxímetro de pulso do monitor multiparamétrico3 cujo sensor foi 

posicionado no prepúcio. A  MR foi determinada  auscultando-se o flanco esquerdo com 

estetoscópio durante dois minutos e atribuindo-se 0,5 ponto ao movimento incompleto e 1 ao 

movimento completo, de acordo com (6). 

Para a realização da hemogasometria arterial as amostras de sangue arterial (0,5 mL) 

foram colhidas anaerobicamente através do cateter previamente inserido na artéria auricular 

média. O sangue retido no interior do cateter era descartado antes de se obter a amostra, colhida 

em seringa de insulina previamente heparinizada. O sangue foi processado imediatamente e 

analisado em analisador automático10 de gases sanguíneos. Os valores dos gases foram 

corrigidos para a hemoglobina e temperatura corporal, anotada no momento da colheita da 

amostra. Foram mensurados o potencial hidrogeniônico (pH), a pressão parcial de oxigênio 

(PaO2, em mmHg), a pressão parcial de dióxido de carbono (PaCO2, em mmHg), a concentração 

de bicarbonato (HCO3
¯, em mmol/L), o excesso/déficit de base (EB, em mmol/L) e o dióxido 

de carbono total (TCO2, em mmol/L). 

Para a avaliação hematológica e bioquímica foram colhidos dois mililitros de sangue da 

veia jugular em seringas contendo ácido etilenodiaminotetraacético (EDTA) para realização de 

hemograma, onde foram obtidos os resultados de número total de hemácias, hematócrito, 

hemoglobina, número total de leucócitos e de plaquetas, todos empregando-se a análise manual. 

O plasma obtido após centrifugação a 3.000 rotações por minuto (RPM) por cinco minutos foi 

utilizado na determinação dos níveis plasmáticos de aspartato aminotransferase (AST), glicose 

e creatinina, através de método cinético colorimétrico de ponto final em analisador bioquímico 

automatizado11.  

2.4 Índices anestésicos 

O escore de sedação foi obtido de acordo com a escala que atribuiu escore 0 quando o 

animal se encontrava acordado e difícil de conter; escore 1 (sedação leve) quando se observou 

tentativas de levantar a cabeça, mover membros, com a boca fechada e os olhos abertos; escore 

2 (sedação moderada) nos casos em que o animal se apresentava relaxado na mesa, pouco 

                                                           
9 RM 1000 Vet com módulo PI – RZvet Equipamentos Veterinários, São Paulo­SP, Brasil.   
10 Analisador de pH e gases sanguíneos AGS 22 digital ­ Drake, São José do Rio Preto­ SP, Brasil.  
11 Cobas C111 ­ Roche, Basel, Suíça 
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movimento de membros, com a boca fechada e os olhos abertos; e escore 3 (sedação intensa) 

quando houve relaxamento, sem movimentos dos membros, com o pescoço estendido e os olhos 

fechados (7). 

O miorrelaxamento foi avaliado a partir do grau de rigidez extensora e resistência dos 

membros à manipulação e pelo tono muscular a partir de uma escala que classifica este 

parâmetro em: excelente (escore 2), quando se evidenciou total flacidez muscular; bom (escore 

1), quando houve moderada manutenção do tono muscular com ou sem tremores; e ruim (escore 

0), caso o animal apresentasse tremores e rigidez, estado de catalepsia ou movimentação intensa 

(8).  

A avaliação da analgesia foi realizada a partir da reação do animal ao estímulo doloroso 

gerado pelo pinçamento cutâneo na região do flanco, com uma pinça hemostática de Crile, de 

14 cm de comprimento, travada no primeiro dente da cremalheira. A reação ao pinçamento foi 

anotada e classificada em: escore 1 - reação normal, rápida e vigorosa, ao estímulo; escore 2 - 

reação reduzida, mas ainda presente, como o movimento da cauda; escore 3 - reação mínima, 

mas o animal apresentava algum incômodo, verificada com a mudança de padrão respiratório; 

e escore 4 – ausência de reação (9).  

2.5 Análise estatística   

A análise estatística foi realizada empregando o programa computacional Biostat 5.0. Foi 

utilizado o teste de Shapiro­Wilk para avaliar a distribuição dos dados. Empregou­se a análise 

de variância (ANOVA) para amostras repetidas, com post hoc de Dunnet para os dados com 

distribuição normal e empregou­se o teste de Friedman com post hoc de Dunn para os dados 

com distribuição não normal. Todos os testes foram aplicados ao nível de 5% de significância.  

3.  Resultados  

  A FC reduziu significativamente (P<0,05) em relação ao momento basal (M0) a partir 

do M20, persistindo por todo o período experimental. As médias da PAD dos momentos M75, 

M90,  P10  e  P20  foram  significativamente  menores  (P<0,05)  que a do M0. A ƒ apresentou 

redução  significativa  (P<0,05)  em  relação  ao  M0  em  M75  e  P10.  A  temperatura  e  a  SpO2 

apresentaram  tendência  de  redução  não  significativa  ao  longo  do  procedimento,  mas  as 

alterações foram significativas (P<0,05) apenas em P10, P20 e P30, para a temperatura, e em 

M90 e P30 para a SpO2. Os valores de PAS, PAM e MR não variaram significativamente ao 

longo do período experimental (Tabela 1).   
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 Tabela 1. Médias (desvios padrão) da frequência cardíaca (FC) e das pressões arteriais sistólica, 
média e diastólica  (PAS, PAM e PAD),  e medianas  (desvios  interquartílicos) da  frequência 
respiratória (ƒ), da temperatura retal (TR), da saturação parcial de oxihemoglobina (SpO2) e da 
motilidade ruminal (MR) de caprinos Moxotó submetidos à infusão intravenosa contínua de 
dexmedetomidina, na dose de 2,1 μg/kg/h.  

Variáveis  Momentos 
  M0  M10  M20  M30  M45  M60  M75  M90  P10  P20  P30 

FC 

(bpm) 

84,3 

(8,17) 

72,3 

(18,8) 

68,1* 

(19,2) 

59,4* 

(12,6) 

51,9* 

(14,5) 

51* 

(13,1) 

48,2* 

(11,5) 

43* 

(7,6) 

45,9* 

(8,6) 

46,3* 

(9,71) 

47,9*  

(10,9) 

ƒ 
(mpm) 

28 

(13,5) 

20 

(3,5) 

20 

(3) 

20 

(3) 

20 

(0) 

20 

(3,5) 

17* 

(5) 

18 

(3,5) 

18* 

(5,5) 

20 

(0) 

20  

(1,5) 

PAS 

(mmHg) 

95,6 

(10) 

98,8 

(10,4) 

98,4 

(11) 

96(12

,4) 

91 

(14) 

92,8 

(15,7) 

86,5 

(14) 

86 

(11,9) 

85,1 

(15,8) 

88,3 

(15,4) 

89,6  

(14,9) 

PAM 

(mmHg) 

81,3 

(8,3) 

81,8 

(7,9) 

81,8 

(9,9) 

78  

(10,2) 

73,7 

(11,3) 

74,2 

(11,6) 

69,2 

(10,3) 

68,5 

(9) 

67,5 

(11,2) 

69,4 

(10,7) 

70,7  

(8,9) 

PAD 

(mmHg) 

77 

(10,6) 

74,5 

(6,2) 

71,3 

(8,5) 

69,7 

(10,3) 

64,9 

(11,1) 

65,5 

(10,8) 

61,8* 

(10,5) 

60,2* 

(8,3) 

59* 

(9,6) 

60,3* 

(8,2) 

65,1  

(10,9) 

TR  
(ºC) 

39,1 

(0,88) 

39,3 

(0,48) 

39,2 

(0,45) 

39,15 

(0,48) 

39 

(0,53 

38,85 

(0,63) 

38,8 

(0,7) 

38,45 

(0,88) 

38,2* 

(0,93) 

38,1* 

(0,93) 

38*  

(1,03) 

SpO2 
(%) 

98,6 

(0,94) 

98,0 

(0,75) 

96,0 

(1,75) 

95,9 

(1,75) 

96,0 

(0,78) 

98,0 

(2,56) 

96,0 

(0,38) 

95,5* 

(1) 

97,1 

(1,53) 

96,0 

(3,75) 

94,5* 

 (1) 

MR 
0  

(1) 

0,75 

(1,88) 

0 

(1) 

0 

(0,88) 

0 

(0,88) 

0  

(0) 

0 

(0) 

0  

(0) 

0 

(0,88) 

0 

(0,38) 

0 

(0) 

* Valores  estatisticamente diferentesem relação ao M0 (p < 0,05).     

   

Dentre os parâmetros hemogasométricos o único que variou significativamente 

(P<0,05)  foi o pH, que se elevou no P30, em relação ao M0 (Tabela 2). Com relação aos 

parâmetros hematológicos e bioquímicos ocorreu redução significativa (P<0,05), em relação ao 

M0, no hematócrito no M90 e no P30, no número de hemácias e na concentração de 

hemoglobina em M90, e elevação significativa (P<0,05) na glicemia, em M90 e em P30, 

também quando comparados ao M0. As contagens totais de leucócitos, plaquetas e as atividades 

de AST e as concentrações de creatinina não demostraram alteração durante nem por 30 minutos 

após a infusão (Tabela 3).   
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Tabela  2.  Médias  (desvios  padrão)  das  variáveis  hemogasométricas  de  caprinos  Moxotó 
submetidos à infusão intravenosa contínua de dexmedetomidina, na dose de 2,1 μg/kg/h.  

Variáveis  Momentos 
  M0  M10  M30  M60  M90  P10  P30 

pH  7,21(0,07)  7,27 (0,08)  7,28(0,04)  7,29 (0,06)  7,27 (0,05)  7,29 (0,06)  7,31*(0,04) 

HCO3
­
 (mmol/L)  16 (4)  16 (2)  17 (2)  17 (4)  17 (3)  17 (2)  18 (1) 

PaO2 (mmHg)  90 (30)  90 (1)  89,8 (1)  89 (5)  89 (1)  90 (1)  89,6 (1) 

PaCO2 (mmHg)  37 (2)  36,4 (1)  36 (3)  36 (3)  37 (1)  37 (2)  37 (2) 

EB (mmol/L)  ­11 (5)  ­9 (4)  ­8 (3)  ­8 (4)  ­9 (4)  ­7 (3)  ­6 (3) 

TCO2(mmol/L)  17 (4)  17 (2)  18 (2)  18 (4)  18 (3)  18 (2)  19 (1) 

* Valores  estatisticamente diferentes em relação ao M0 (p < 0,05).   

 pH – Potencial de hidrogênio; HCO3
­ ­ Concentração de bicarbonato, PaO2 – Pressão parcial de oxigênio 

arterial; PaCO2 – Pressão parcial de dióxido de carbono arterial, EB – Excesso de base; TCO2 – CO2 total.       

 

Tabela  3.  Médias  (desvios  padrão)  ou  mediana  (desvio 
interquartílico)  das  variáveis  hematológicas  e  bioquímicas  de 
caprinos  Moxotó  submetidos  à  infusão  intravenosa  contínua  de 
dexmedetomidina, na dose de 2,1 μg/kg/h.   

Variáveis  Momentos 
  M0  M10  M30  M90  P30 

Hemácias (x106/μL))  12,0  
 (0,85)  ­  ­  10,3* 

(0,89) 
10,75 
(1,3) 

Hematócrito (%)   27,0  
(1,7)  ­  ­  23,3* 

(1,6) 
24,7* 
(2,43) 

Hemoglobina (g/dL)  9,0 
 (0,64)  ­  ­  7,7* 

(0,49) 
8,1 

(0,84) 
Leucócitos totais 

(x103/μL)  
9,9 

(4.61)  ­  ­  10,39 
(2,8) 

10 
(3,754) 

Plaquetas (x103/μL)  286,30 
(84.15)  ­  ­  298,2 

(55,55) 
277,25 
(42,88) 

AST# (UI/L)  82,7 
(10,3) 

81,8 
(11) 

81,0 
(11,5) 

77,6 
(9,6) 

78,6 
(9,7) 

Glicose (mg/dL)  118,7 
(16,8) 

121,9 
(15,7) 

140,7 
(26,2) 

227,7* 
(53,7) 

239,8* 
(45,2) 

Creatinina! (mg/dL)  0,71 
(0,09) 

0,73 
(0,09) 

0,71 
(0,11) 

0,69 
(0,11) 

0,72 
(0,09) 

#AST – aspartato aminotransferase. 
* Valores  estatisticamente diferentes em relação ao M0 (p < 0,05).    
! Variável apresentada como mediana e desvio interquartílico. 
   

Na avaliação eletrocardiográfica ocorreu aumento significativo (P<0,05), em relação ao 

M0, na duração do complexo QRS, no P30, e do intervalo QT, no M90 e no P30. As demais 

variáveis  eletrocardiográficas  não  se  alteraram  significativamente  ao  longo  do  período 

experimental (Tabela 4).     
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Tabela  4.  Médias  (desvios  padrão)  ou  medianas  (desvios  interquartílicos)  das  variáveis 
eletrocardiográficas  de  caprinos  submetidos  à  infusão  intravenosa  contínua  de 
dexmedetomidina, na dose de 2,1 μg/kg/h.   

Parâmetro  Momentos 

  M0  M30  M60  M90  P30 

Pms  42,2 (6,49)  40,8 (3,79)  42,8 (8,49)  41 (3,29)  38,6 (4,22) 

PRms  100,8 (15)  115,4 (19)  123,7 (18,29)  122,7 (17,88)  115 (14,24) 

QRSms!  59 (3,5)  63 (5,5)  61 (3,5)  61 (4)  66* (5,5) 

QTms  334 (35,4)  365 (33,4)  377,8(33,2)  396*(41,9)  414*(46,7) 

Tms  76,8 (21,6)  73,7(20,2)  75,2(16,3)  69,8(17,7)  72,2 (17) 

PmV!  0,065 (0,017)  0,069 (0,02)  0,06 (0,017)  0,07 (0,022)  0,055 (0,025) 

RmV!  0,21 (0,15)  0,13 (0,21)  0,19(0,19)  0,17(0,18)  0,23(0,21) 

TmV!  0,16 (0,18)  0,14 (0,14)  0,18 (0,13)  0,17 (0,06)  0,14 (0,11) 

* Valores  estatisticamente diferentes em relação ao M0 (p < 0,05).    
! Variáveis apresentadas como mediana e desvio interquartílico. 

  As medianas dos escores de sedação apresentaram mudança de padrão a partir do M10, 

embora  redução  estatisticamente  significativa  (P<0,05)  tenha  sido  observada  apenas  aos  45 

minutos  após  o  início  da  infusão,  mantendo­se  até  os  30  minutos  pós  infusão.  A  maior 

frequência de sedação moderada ocorreu no M75 (9 animais) e de sedação intensa no M90 (2 

animais). A partir de P10, a frequência dos escores de sedação leve começaram a se elevar, 

enquanto os de sedação moderada se reduziram (Gráfico 1).   

Gráfico  1.  Frequências  dos  escores  de  sedação  apresentados  por  caprinos 
Moxotó  submetidos          à        infusão      intravenosa      contínua      de 
dexmedetomidina, na dose de 2,1 μg/kg/h. 

 
* Significativamente diferente do M0 (p < 0,05).  
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0 – Animal acordado, difícil de conter.

1 – Sedação leve:  tenta levantar a cabeça, move os membros.

2 – Sedação moderada: relaxado na mesa, move pouco os membros

3 – Sedação intensa: relaxado, sem movimentos dos membros, pescoço estendido.
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Os escores de miorrelaxamento tenderam a aumentar a partir de 20 minutos após o início 

da infusão, embora significância estatística (P<0,05), em relação ao M0, tenha ocorrido apenas 

em M90, P10 e P20. A maior frequência do escore bom ocorreu no M75 (9 animais), enquanto 

que a do escore excelente ocorreu em P10, P20 e P30 (2 animais) (Gráfico 2).     

 

Gráfico 2. Frequências dos escores de miorrelaxamento apresentados por 
caprinos Moxotó   submetidos    à    infusão    intravenosa     contínua    de 
dexmedetomidina, na dose de 2,1 μg/kg/h. 

 
* Significativamente diferente em relação ao M0 (p < 0,05).    
 

Ocorreu aumento significativo (P<0,05) no escore de analgesia, comparado ao valor basal, entre 

os momentos M45 e P10. A frequência do escore de resposta normal ao estímulo reduziu pela 

metade em M10 quando comparado ao momento basal, enquanto que a do escore 2 triplicou 

nesse mesmo momento. O escore 4 (analgesia completa) foi observado em pelo menos um 

animal a partir do M30 e atingiu o maior número de animais no M90 (4 animais) (Gráfico 3).     

 

 

 

 

 

 

   

0

1

2

3

4

5

6

7

8

9

10

M0 M10 M20 M30 M45 M60 M75 M90* P10* P20* P30

N
Ú

M
ER

O
 D

E 
A

N
IM

A
IS

0 – Ruim: tremor, rigidez, movimentação.

1 – Bom: moderada manutenção do tônus.
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Gráfico 3. Frequências dos escores de analgesia apresentados por caprinos 
Moxotó      submetidos          à          infusão        intravenosa      contínua      de 
dexmedetomidina, na dose de 2,1 μg/kg/h. 

 
* Significativamente diferente em relação ao M0 (p < 0,05).  
  Durante a infusão da dexmedetomidina, observou-se os seguintes efeitos adversos: 

frequência de mais de uma micção por animal, sialorreia em sete animais, vocalização em três 

e agitação em um.   

4.  Discussão 

A FC apresentou redução em relação aos níveis basais em quase todo o tempo de 

experimento, alcançando níveis mais baixos em M90, com redução média de 49% em relação 

a M0. Semelhante efeito  foi observado em ovinos (10) e em caprinos anestesiados com 

isofluorano e halotano (11,12). A FC se situou aquém dos limites considerados fisiológicos para 

a espécie (66 bpm -110 bpm) do M30 até P30 (13,14). Esse efeito na FC ocorre por reflexo à 

vasoconstrição periférica inicial ou devido à redução do tônus simpático causada pela ação do 

alfa 2-agonista ao inibir a liberação de norepinefrina nos terminais pré-sinápticos. Mesmo em 

dose baixa, sem bolus e sem anestésicos gerais não foi possível minimizar a ação da 

dexmedetomidina na redução da FC, cujo resultado não foi reflexo da ação vasomotora 

periférica, pois não foi decorrente da hipertensão, mas da redução do tônus simpático. 

Os caprinos são mais sensíveis aos efeitos cardiovasculares da dexmedetomidina 

mediados centralmente, em relação aos ovinos (11,15). O efeito bifásico na PA não foi 

observado no presente estudo, visto que só ocorreu redução na PAD sem a presença de 

hipertensão inicial e os valores se mantiveram dentro dos limites fisiológicos para a espécie 
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1 - Resposta normal, rápida e vigorosa.

2 - Resposta reduzida, mas ainda com alguma resposta presente.

3 - Resposta mínima ao estímulo, mas o animal se apresenta inquieto.

4 - Analgesia completa, o animal encontra-se indiferente ao estímulo.
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(16). Esse efeito unidirecional na PA se deve ao fato de o protocolo ter sido realizado por meio 

de infusão intravenosa contínua com doses baixas e sem bolus prévio, evitando-se assim a 

ativação de receptores alfa 1-adrenérgicos (17).  

Embora  se tenha consenso que os agonistas alfa 2-adrenérgicos causam redução da 

motilidade ruminal (18,19), no presente estudo não foi observada alteração. Vale notar que, no 

momento basal os animais já apresentavam redução de motilidade, fato atribuído muito 

provavelmente ao jejum prévio de 24 horas. Considerando que os movimentos ruminais já 

estavam reduzidos antes mesmo do início da infusão, não é possível afirmar o quanto desse 

efeito adverso pode ser atribuído à dexmedetomidina.    

A  administração  da  dexmedetomidina  pela  via  intravenosa  contínua  não  altera  as 

variáveis respiratórias avaliadas (11), mas podem sofrer interferência da ventilação mecânica e 

decúbito esternal aos quais são submetidos nos ensaios clínicos. Da mesma forma, a redução 

da ƒ observada no presente estudo  em M75 e P10 não foi clinicamente significativa, mantendo­

se o parâmetro dentro dos limites de referência para a espécie (16 a 56 mpm) (13,14,20), de 

modo que não gerou impacto nas variáveis hemogasométricas, ainda que os animais tenham 

sido mantidos em decúbito lateral e sem oxigênio suplementar. Contudo, deve­se atentar ao fato 

que  dexmedetomidina  quando  administrada  em  bolus  em  caprinos  e  ovinos  pode  causar 

impactos ventilatórios como shunt intrapulmonar e elevação de espaço morto alveolar, o que 

pode provocar redução de PaO2 e elevação de PaCO2 (15). 

A  SpO2  manteve­se  dentro  dos  limites  fisiológicos  para  a  espécie  (92  a  98%)  sem 

suplementação de O2 durante todo o experimento (21), embora em M90 e P30 tenha ocorrido 

redução dessa taxa em relação ao M0. Essa redução não teve repercussão clínica, contudo esse 

parâmetro não deve ser negligenciado uma vez que ruminante em decúbito lateral, sedados e 

sem suplementação de O2 têm maior predisposição a hipoxemia (22). 

A redução da temperatura, que foi significativa de P10 até P30, é efeito da depressão do 

sistema nervoso central e da redução da atividade muscular (23), embora a menor temperatura 

tenha se mantido apenas 0,5 grau abaixo do considerado fisiológico para a espécie (38,5º C) 

(24), deve­se prevenir a hipotermia, garantindo o aquecimento do paciente principalmente em 

procedimentos prolongados.  

No momento basal, o pH se encontrava abaixo do limite de referência encontrado na 

literatura para a espécie, o que pode ser justificado pelo jejum hídrico que   resultou em uma 

discreta acidose lática ou jejum alimentar cuja mobilização de ácidos graxos produzem corpos 

cetônicos que, por sua vez, implicará  redução no pH (25,26), embora não se possa confirmar 

essa  hipótese pois não  foram mensurados  os níveis do lactato  e corpos cetônicos.  No entanto, 
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infere­se essa suspeita a partir dos baixos níveis de bicarbonato e BE negativo (27) A elevação 

do pH do sangue arterial observada 30 minutos após o final da infusão pode estar relacionada 

ao aumento da diurese provocado pelos agonistas alfa 2­adrenérgicos que, ao reduzir reabsorção 

do cloro, tende a causar uma alcalose hipoclorêmica (28). Já que os níveis de cloro não foram 

determinados,  não  foi  possível  confirmar  essa  suspeita.  Embora  tenha  se  elevado,  o  pH 

permaneceu em P30 dentro do  limite  fisiológico para  a  espécie  e  sem  implicações  clínicas. 

Contudo, não se pode afirmar que em um animal sem acidemia inicial a elevação do pH iria 

manter­se em níveis fisiológicos.  

A  redução  do  número  de  hemácias  e  da  hemoglobina  que  ocorreu  em  M90  e  do 

hematócrito em M90 e P30, pode ser atribuída à inibição da atividade simpática causada pela 

dexmedetomidina,  que  promove  o  sequestro  sanguíneo  esplênico  ,  além  de  ampliar  o 

reservatório vascular com marginalização celular (29). Contudo, esse efeito foi temporário e 

sem implicação clínica uma vez que, além de se manter dentro de limites considerados normais 

para a espécie (30,31) e após o fim da infusão  estes parâmetros voltaram a se elevar. A elevação 

dos  níveis  de  glicose  sérica  observada  ocorreu  pela  inibição  da  liberação  da  insulina  pelas 

células β pancreáticas, somada à elevação do glucagon e ao incremento da produção de glicose 

pelo fígado, que ocorrem em decorrência da ação dos agonistas alfa 2­adrenégicos (32,33).      

O aumento observado da duração dos segmentos QRS e QT não foi clinicamente 

significativo, já que as médias mantiveram-se dentro dos valores de referência para a espécie 

(34,35). A ausência de alterações nos demais parâmetros eletrocardiográficos, bem como de 

arritmias nos caprinos, foi  atípico, uma vez que os efeitos mais conhecidos da 

dexmedetomidina sobre a eletrofisiologia cardíaca, além do aumento da duração dos segmentos 

QRS e QT, são as bradiarritmias, como bloqueio atrioventricular, pausa sinusal e parada sinusal, 

que estão diretamente relacionadas à redução do tônus simpático e incremento do tônus vagal, 

induzidos pelos agonistas alfa 2-adrenérgicos, mas que dependendo da dose utilizada não 

causam impacto hemodinâmico (36,37). Embora tenha o potencial de suprimir as funções dos 

nós sinoatrial e atrioventricular, a dexmedetomidina quando administrada em doses baixas e em 

infusões contínuas tende a manter o efeito simpatolítico, mas a ação vagal é minimizada, ambos 

efeitos capazes de mitigar as arritmias (38).  

  O efeito sedativo começou a ser notado a partir de 10 minutos de infusão da 

dexmedetomidina, porém apenas a partir de M45 todos os animais apresentaram algum tipo de 

sedação, que se intensificou ao longo do período de infusão até o M90, cujo escore máximo de 

sedação ocorreu em dois animais. Concluída a administração da dexmedetomidina a sedação 

reduziu gradualmente, embora um animal ainda apresentasse sedação intensa 30 minutos após 
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o término da infusão. De maneira semelhante, o relaxamento muscular iniciou em M20 em um 

animal, alcançando frequência mais elevada de animais com bom relaxamento em M75, mas 

só se observou relaxamento excelente aos 90 minutos após o início da infusão, e pelo menos 

um animal manteve relaxamento ruim durante toda a avaliação. Há que se considerar que 

respostas individuais ao efeito sedativo dos fármacos podem ser decorrentes de fatores 

comportamentais associados ao temperamento. Ainda, condição metabólica, como 

hipoalbuminemia, pode elevar o tempo de meia-vida e retardar a recuperação (39).  

Assim,  pôde­se  constatar  que  a  dexmedetomidina,  administrada  em  infusão  intravenosa 

contínua sem bolus prévio, promoveu efeito sedativo, de relaxamento muscular e ansiolítico 

significativos, embora com latência prolongada. Essa ação é mediada pelo efeito agonista nos 

autoceptores supraespinhais  localizados no  locus ceruleus,  responsável pelo sono e vigília e 

modulação da resposta simpática (37,40). A ação sedativa da dexmedetomidina em bolus de 5 

μg/kg em caprinos tem sido avaliada. A sedação iniciou­se após oito minutos, intensificando o 

relaxamento aos 15 minutos após a administração, mas o tempo hábil de sedação obtido não foi 

descrito  (41). Embora no presente estudo a infusão intravenosa contínua de 2,1 μg/kg/h de 

dexmedetomidina sem bolus prévio tenha causado efeito sedativo moderado apenas a partir de 

45 minutos de infusão, em condições clínicas é possível realizar o bolus anteriormente à infusão 

a  fim  de  abreviar  a  latência,  conquanto  considere­se  a  possibilidade  de  piora  das  funções 

cardiovasculares do paciente (17). A concentração plasmática de dexmedetomidina necessária 

para promover níveis de sedação de leve a moderada se encontra num intervalo de 0,5 a 1,2 

ng/mL  (42)  .  Ao  mesmo  tempo,  outros  autores  concluiram  que,  em  caprinos  submetidos  à 

infusão intravenosa contínua de dexmedetomidina sem bolus prévio, a concentração acima de 

0,45 ng/mL é atingida após 30 minutos de infusão, o que justifica a latência relatada no presente 

estudo (11). Ainda, os efeitos sedativos pós­infusão, que persistiram até o final das avaliações, 

foram semelhantes aos relatados em humanos (43). Nestes, a sedação permaneceu por até duas 

horas, após 60 minutos de infusão intravenosa contínua. O tempo de meia­vida de eliminação 

da dexmedetomidina pode variar entre duas e três horas, contudo o clearence irá se reduzir com 

o  declínio  do  débito  cardíaco  que  suscita  em  hipoperfusão  hepática,  principal  via  de 

biotransformação (39).   

A analgesia iniciou aos 10 minutos de infusão e aumentou gradativamente, passando a 

significativa a partir dos 45 minutos e chegando ao máximo aos 90 minutos. Após o término da 

infusão o efeito analgésico reduziu paulatinamente, mas todos os animais ainda apresentavam 

algum grau de analgesia 30 minutos após o final da infusão. A analgesia observada 

possivelmente decorreu da estimulação de heteroceptores no corno dorsal da medula, o que 
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inibe a ativação de neurônios nociceptivos e a liberação da substância P (37,40). Neste sentido, 

o resultado obtido no presente estudo foi semelhante a outro ensaio clínico que administrou a 

dexmedetomidina em caprinos, na dose de 5 μg/kg, pela via intramuscular, resultando em 

elevação do limiar álgico a partir de 15 minutos após a aplicação, com limiar mais elevado aos 

30 minutos (41). Na literatura pesquisada, não houve avaliação clínica da eficiência analgésica 

da dexmedetomidina para o manejo da dor trans- e pós-cirúrgica em caprinos, o que sugere a 

necessidade de mais estudos aplicados.  

  De forma geral, foi possível verificar que dentre as alterações nos parâmetros 

fisiológicos dos caprinos, causados pela infusão intravenosa contínua da dexmedetomidina, a 

bradicardia foi sem dúvida a mais significativa. Ainda que essa redução não tenha gerado 

repercussão clínica na PAS, PAM e PAD , serve de alerta para que este fármaco, nesta dose e 

modo de administração, não seja indicado para qualquer paciente, principalmente para aqueles 

cujo débito cardíaco seja dependente, sobremaneira, do cronotropismo cardíaco, como os com 

déficit de contratilidade ou restrição de pré ou pós carga (44). Nesses casos, a bradicardia 

provavelmente reduzirá débito cardíaco e irá precipitar uma hipoperfusão sistêmica.  

O efeito antálgico da dexmedetomidina em infusão intravenosa contínua na taxa de 2,1 

μg/kg/h foi mais intenso e mais precoce que o seu efeito ansiolítico, contudo ambos obtidos 

com mais de 30 minutos de infusão, o que indica a necessidade de realização de bolus inicial 

caso seja necessário abreviar o início do procedimento. No entanto, sabe-se que o uso de bolus 

prévio pode intensificar os efeitos adversos cardiovasculares, como a bradicardia e o efeito 

bifásico na pressão arterial (17). Ainda, se faz necessário considerar que em procedimentos 

mais complexos e cruentos é imperativa a utilização dos bloqueios locorregionais para 

complementar a analgesia promovida pela dexmedetomidina, que é principalmente visceral.  

5.  Conclusão  

  A infusão intravenosa contínua de dexmedetomidina em caprinos Moxotó, na taxa de 

2,1 μg/kg/h, sem bolus prévio, promove níveis de sedação, analgesia e relaxamento muscular 

adequados para realização de procedimentos não invasivos, embora com elevado período de 

latência. Não causou depressão respiratória, nem impacto nas variáveis hematológicas e 

bioquímicas, mas promoveu bradicardia.   
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CONCLUSÃO GERAL 

 

  Diante  dos  resultados  expostos  nos  três  capítulos,  infere­se  que  há  evidências  que 
sugerem  que,  em  pequenos  ruminantes,  a  dexmedetomidina  é  capaz  de  reduzir, 
significativamente,  a  frequência  cardíaca, o débito  cardíaco e pressão arterial  de oxigênio  e 
aumentar a pressão arterial de gás carbônico. A dose de infusão contínua intravenosa de 2,1 
μg/kg/h de dexmedetomidina em caprinos é suficiente para abolir o estímulo elétrico mínimo 
capaz de elicitar reação em animais não sedados. Essa mesma dose, sem bolus prévio, promove 
níveis  de  sedação,  analgesia  e  relaxamento  muscular  adequados  para  realização  de 
procedimentos  em  situação de  campo,  embora  com elevado período de  latência. Não causa 
depressão respiratória, nem impacto nas variáveis hematológicas e bioquímicas, mas promove 
bradicardia. Por fim, conclui­se que a dexmedetomidina em infusão intravenosa contínua na 
dose  de  2,1  μg/kg/h  em  caprinos  Moxotó  pode  ser  considerada  uma  alternativa  viável  para 
procedimentos em condição de campo, desde que o animal se apresente hemodinamicamente 
estável e seja implementada analgesia complementar.       
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