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Resumo: O modelo ovino é usado para uma variedade de estudos em laparoscopia, bem como em
procedimentos de rotina, como aspiracao de odcitos e inseminacao artificial. No entanto, pouca informacéo
é publicada sobre os parametros de monitoramento, alteracbes da mecanica ventilatéria e quando
estas comecam a ocorrer durante esses procedimentos com pneumoperitonio. Dez ovelhas Santa Inés
adultas, saudaveis e ndo prenhes foram anestesiadas e ventiladas mecanicamente (VT, 15 ml.kg™"; pressao
expiratéria final positiva, 3 cmH,O; FiO,, 1,0), randomizadas em um delineamento cruzado para quatro
diferentes pressdes intra-abdominais (PIA) como tratamentos: 0 mmHg (G1), 10 mmHg (G2), 12 mmHg
(G3) e 15 mmHg (G4), por 60 min, com dados coletados a cada 10 min (FC, SpO,, temperatura corporal,
ETCO,, PAS, PAD, PAM, CAMinsp, CAMexp, Ppico, , VT e Cdyn). A tenséo expiratéria final de CO, (ETCO,)
aumentou ao longo do tempo em todos os grupos, exceto no G1. A pressao de pico nas vias aéreas (Ppico, )
e a complacéncia dinamica (Cdyn) aumentaram ao longo do tempo em todos os grupos, mas foram
significativamente maiores em G3 e G4 a partir dos 20min. A concentracao alveolar minima (CAM) durante
a inspiragao e expiragao aumentou ao longo do tempo em todos os grupos, exceto no G1. Em 20 minutos
do procedimento, foi possivel verificar que nos grupos com maior PIA (G3 e G4) houve aumento da Pico,rs e
Cdyn, compativel com outros achados de importancia clinica, como aumento do ETCO, e diminuigao do VT
e Sp0O,. Portanto, 20 minutos apds o procedimento, a monitorizacao deve ser mais criteriosa, principalmente
em animais com condig¢des de saude prévias.

Palavras-chave: laparoscopia; pico de pressao nas vias aéreas; pneumoperitonio; complacéncia dinamica.

Abstract: The sheep model is used for a variety of laparoscopy studies, as well as in routine procedures
such as oocyte aspiration and artificial insemination. However, little information is published about the
monitoring parameters and ventilatory mechanics changes and when they begin to occur during these
procedures with pneumoperitoneum. Ten adult, healthy, non-pregnant Santa Inés sheep were anesthetized
and mechanically ventilated (VT, 15 ml kg™'; positive end-expiratory pressure, 3 cmH,O; FiO,, 1.0), randomized
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in a crossover design for four different intra-abdominal pressures (IAP) as treatments: 0 mmHg (G1), 10
mmHg (G2), 12 mmHg (G3) and 15 mmHg (G4), for 60 min, with data collected every 10 min (HR, SpO,,
body temperature, ETCO,, SAP, DAP, MAP, MACinsp, MACexp, Ppeak,RS, VT and Cdyn). End-expiratory Co,
tension (ETCO,) increased over time in all groups, except in G1. Peak airway pressure (Ppeak) and dynamic
compliance (Cdyn) increased over time in all groups but were significantly higher in G3 and G4 from 20 min
onwards. The minimum alveolar concentration (MAC) during inspiration and expiration increased over time
in all groups, except G1. Within 20 minutes of the procedure, it was possible to notice that in the groups
with higher IAP (G3 and G4) there was an increase in Ppeak and Cdyn, compatible with other findings of
clinical importance such as an increase in ETCO, a decrease in VT and SpOz.Therefore, 20 minutes after the

procedure, monitoring must be more careful, especially in animals with previous health conditions.

Key-words: laparoscopy; airway peak pressure; pneumoperitoneum; dynamic compliance.

1. Introducao

O modelo de ovino é amplamente utilizado para uma variedade de estudos, como oxigenacao
por membrana extracorpérea (ECMO), transfusao relacionada a lesdo pulmonar aguda (TRLPA), estudos
proteogendmicos para entender a suscetibilidade seletiva a endotoxina, estudos CRASH-Sepsis e
CRASH-Hemorrhage, estudos sobre lesdo pulmonar aguda por inalacdo de fumaca, morte do tronco
encefalico ovino (MTE), coracdo artificial BiVACOR e BiVAD, dispositivo de assisténcia ventricular
esquerda ovino (DAVE) e estudos para avaliar a microcirculacdo cerebral™. O modelo ovino também
é de particular interesse para estudos de trauma por laparotomia ou laparoscopia em ovinos e
humanos, devido a cavidade abdominal de tamanho semelhante e, embora as relagbes anatomicas
sejam bastante diferentes, varias técnicas experimentais podem ser testadas inicialmente em ovinos(2).
Entretanto, em alguns relatos, pouca informacdo é publicada sobre o monitoramento do modelo animal,
havendo lacunas significativas de informacao, limitando, assim, a compreensao da reprodutibilidade ou
traduzibilidade desses estudos.

Além de melhorar os padroes de bem-estar animal, a anestesia e a analgesia sao essenciais para
facilitar os procedimentos e melhorar a seguranca dos animais e da equipe®®. Também é um requisito
durante intervencdes em pesquisa animal minimizar ou eliminar a inducao experimental de dor.
Experimentos complexos usando modelos ovinos, portanto, necessitam de acesso a uma sala de cirurgia
bem equipada com monitoramento avancado dos sistemas organicos e tecnologia de atendimento
de ponta que permite a adaptacao em tempo real da terapia, padronizacdo da anestesia e praticas de
cuidados criticos".

Em ovelhas, uma abordagem laparoscépica com pneumoperitdnio, como visto na aspiracao de
odcitos e na inseminacao artificial*®, causa efeitos colaterais prejudiciais, como acidose, hipercapnia,
reducao do débito cardiaco, diminuicao da complacéncia pulmonar, hipotermia e dor pés-operatéria que
foram associados a um pneumoperiténio estabelecido com insuflacao de CO, durante a laparoscopia.
Embora alguns autores afirmem que as altera¢es fisiol6gicas observadas com a insuflacao de CO, nas
pressdes intra-abdominais (PIA) rotineiramente usadas em humanos e modelos animais sdao leves e
transitorias em duracdo®, sdo necessarias pesquisas com diferentes protocolos anestésicos, ventilacao,
decubitos e PIAs em ovelhas.
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Até o momento, no entanto, existem estudos limitados que descrevem em detalhes as praticas de
anestesia e monitoramento de ovinos em estabelecimentos de pesquisa biomédica com unidades de
terapiaintensiva (UTIs) modernas para grandes animais. Entretanto, alteracées da mecanica ventilatéria
e da ecocardiografia no desfecho da laparoscopia com quatro PIAs diferentes ja foram descritas?”, e,
portanto, este estudo tem como objetivo descobrir em que momento essas alteracdes comecaram a
ocorrer, reunindo e comparando dados de monitoramento de parametros no periodo transoperatério
nessas diferentes PIAs, o que pode ser especialmente importante para animais com complicacbes de
saude submetidos a esses procedimentos e pesquisas futuras usando ovelhas como modelos animais.

2. Material e métodos

2.1 Etica

A aprovacao ética para este estudo (Comité de Etica n° 2115100418) foi fornecida pelo Comité de
Etica no Uso de Animais da Universidade Federal Fluminense, Niterdi, Brasil. Além das diretrizes éticas
estabelecidas pelo Comité da Universidade, o experimento seguiu as diretrizes ARRIVE descritas por
Percie du Sert®.

2.2 Preparacao animal

Foram utilizadas dez ovelhas Santa Inés adultas, sadias, nao prenhes (Idade: 3,8 + 1,2 anos, 48,8 £5,6
Kg). Elas foram examinadas clinicamente e mantidas em baias coletivas, alimentadas com capim Napier
picado (Pennisetum purpureum), racao comercial (300g/dia/animal; 12% proteina), 4gua e sal mineral
ad libitum. Foram feitos hemograma, dosagem de proteinas totais, fibrinogénio, controle de parasitas e,
72 horas antes do procedimento experimental, todos os animais receberam metade da racao; 24 horas
antes do procedimento foram submetidos a jejum alimentar e o fornecimento de agua foi suspenso 6
horas antes do procedimento®.

2.3 Delineamento experimental e protocolo para dosagens

Todos os animais foram submetidos as seguintes pressdes de pneumoperiténio: 0 mmHg (G1), 10
mmHg (G2), 12 mmHg (G3) e 15 mmHg (G4) em delineamento crossover randomizado", considerando
que G1 é o grupo CONTROLE. Assim, em cada ensaio, uma PIA foi selecionada aleatoriamente, e nenhum
animal foi induzido a mesma PIA duas vezes. O intervalo entre as rodadas foi de 15 dias, que é o periodo
médio utilizado na pratica clinica para alta do paciente, e é suficiente para reduzir a concentracdo de
fibrinogénio a condicdo basal®. Os tempos de coleta do IAP e da amostra foram escolhidos com base
em procedimentos laparoscépicos anteriores em humanos''?, O cronograma dos procedimentos esta
representado na Figura 1.
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Figura 1. Desenho experimental.

Apds a pesagem, o animal foi encaminhado para o centro cirtrgico. No procedimento anestésico foi,
conforme Rodrigues et al. ¥, sendo administrada medicacao pré-anestésica composta por midazolam
(0,3 mg.kg™”, Dormire®, Cristélia, Butantd, Brasil) e meperidina (3,0 mg.kg™”, Unido Quimica, Embu-Guacu,
Brasil) na mesma seringa por via intramuscular (IM) e dipirona (20 mg.kg™, Ibasa, Porto Alegre, Brasil)
por via intravenosa (IV). A inducdo anestésica foi realizada com 4 mg.kg™ de propofol IV (Midfarma,
Mandaguacu, Brasil) €, uma vez observado clinicamente o estado de inconsciéncia do animal, este foi
colocado em decubito esternal, sendo introduzido um tubo endotraqueal (Surgivet® FN7 - ID: 7mm; OD:
10mm; comprimento: 55cm) para manter o fluxo das vias aéreas, e conectando-o ao sistema de anestesia
circular com capnégrafo (Dameca® Siesta Breasy, Redovre, Dinamarca). Para manutencao anestésica, foi
utilizado o agente anestésico isoflurano (Cristdlia, Itapira, Brasil), com fracdao vaporizada entre 1,5 e 2,5
volume por cento (V%)"%. Posteriormente, foi iniciado citrato fentanil IV continuo na taxa de 5 pg.kg'.h"’
com bomba de infusdo de seringa (Digicare®, Florida, USA).

O volume corrente (VC) foi ajustado para 15 mL.kg™’, a pressdo positiva expiratoria final (PEEP)
foi fixada em 3 cmH,0, a frequéncia respiratéria média (FR) foi ajustada para 8 respiragées por minuto
(rpm), atendendo ao ideal que é entre 6 e 10 bpm®. Foi realizada cateterizacdo da artéria femoral para
monitorizacdo continua da pressao arterial, utilizando cateter 20G (Safelet NIPRO®, Sdo Paulo, Brasil). Cinco
minutos antes da insuflacdo da cavidade peritoneal com CO,, foi administrado 0,3 mg.kg™ de besilato
de atracurio (Tracur®, Cristalia, Butantd, Brasil) por via intravenosa, para bloqueio neuromuscular. Apés
aquisicao dos parametros cardiovasculares e ventilatérios, os animais foram submetidos as sequintes
PIAs, conforme os grupos: G1 (0 mmHg), G2 (10 mmHg), G3 (12 mmHg) e G4 (15 mmHg).

O pneumoperiténio foi induzido e mantido pelo posicionamento da canula-trocar de Hasson
acoplada a um insuflador (Eletronic Endoflator 264305 20, Karl Storz, Alemanha). Em seguida, foi iniciada
a insuflagcdo da cavidade peritoneal, gradativamente, com influxo de CO, de 5L/min®, em direcéo a PIA
para cada grupo. Apds atingir a PIA alvo, todos os animais foram rigorosamente submetidos a 60 minutos
de pneumoperitonio. Apds esse tempo, ocorreu a desinsuflacao passiva. No G1, o dispositivo também
permaneceu conectado o tempo todo, e a pressao foi mantida em 0 mmHg.

O manejo pds-operatorio consistiu em analgesia com dipirona 50% (Dipirona lbasa 50%, Laboratério
Ibasa Ltda, Porto Alegre, Brasil) 20 mg.kg™ IV a cada 24 horas, por cinco dias e enrofloxacina 10% (Zelotril,
Agener Unido, Embu- Guacu, Brasil) 2,5 mg.kg™ IV, a cada 24 horas, durante sete dias. Os animais foram
avaliados quanto a dor por meio de exames fisicos e exames de sangue no pds-operatorio’.
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O sistema de anestesia e ventilacdo mecanica controlada (Dameca® Siesta Beasy, Radovre,
Dinamarca) permitiu monitorar PEEP, FR, pico de pressao nas vias aéreas (Ppico, ) e V.. Portanto, pudemos
calcular a complacéncia dinamica (Cdyn) pela seguinte formula (9:

Cdyn =VT (mL) / (Ppico,.. - PEEP)

RS

2.5 Analise estatistica

Nao realizamos um cdlculo formal do tamanho da amostra a priori, mas, em vez disso, usamos
todas as ovelhas disponiveis (dez animais). O desfecho primario avaliado em um estudo anterior” foi da
variavel AP,
tamanho do efeito calculado em 1,50. Dessa forma, fizemos uma analise post-hoc para calcular o poder

cuja diferenca, levando em consideracao o tempo inicial e final do procedimento, obteve o

estatistico alcancado (1-p err prob = 0,88), que foi adequado. Assim sendo, cada variavel foi testada para
distribuicdo normal usando o teste de Shapiro-Wilk. Os dados foram apresentados como média + DP.
Os resultados obtidos foram avaliados usando a Analise de Variancia de Duas Vias (ANOVA de Duas Vias)
para medidas repetidas (RM), seguida pelo teste de comparacdes multiplas de Holm-Sidak post-hoc
para interacées entre grupos e tempos de amostragem. A significancia para todos os testes foi assumida
qguando p<0,05. Todas as analises estatisticas descritas foram realizadas usando o Microsoft Excel e o
GraphPad Prism versao 9.2.0 (La Jolla, CA, EUA).

3. Resultados

Os resultados estao expostos na Tabela 1 e na Figura 2 com os principais pontos relatados abaixo.
Em resumo, as varidveis que apresentaram valores significativos entre os grupos foram a pressao de

pico nas vias aéreas (Ppico,..) e a complacéncia dinamica (Cdyn). A Ppico,.. aumentou ao longo do

RS
tempo em todos os grupos, com niveis significativamente maiores em G3 e G4 a partir do T2. A Cdyn

RS

diminuiu ao longo do tempo em todos os grupos, mostrando niveis significativamente menores em G3
e G4 a partir do T2. Além disso, a CAM insp e exp apresentaram diferencas significativas pontuais, mas
nenhuma ao longo do tempo entre os grupos, embora tenha sido perceptivel que o G1 apresentou
0os menores valores em T2, T3 e T4 para ambos. Algumas varidveis nao apresentaram diferencas
significativas entre os grupos, mas seu comportamento aumentando ou diminuindo de acordo com
a pressao pneumoperitoneal € perceptivel. Por exemplo, os niveis de ETCO, foram maiores nos grupos
com pneumoperitdnio sustentado (G2, G3 e G4) em cada momento, e niveis aumentados podem ser
notados a partir do T2, respectivamente. A FC e a temperatura diminuiram ao longo do tempo e a PAS,
PAD e PAM aumentaram ao longo do tempo em todos os grupos sem diferenca significativa. O VT e a
SpO, ndo apresentaram diferencas significativas entre os grupos ou tempos.
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Tabela 1. Estatistica descritiva (média=DP) das varidveis monitoradas para comparagdo do mesmo grupo em momentos diferentes (linha) e
grupos diferentes no mesmo momento (coluna).

Variaveis Grupos TO Tl T2 T3 T4 T5 T6 Efeito tempo Egiilg(()) Interacéo

p<0.0001  p<0.0001  p=0.895

Gl (0 mmHg)  128+16.7  108+17.3  98.8+20.9° 94.2+18.4" 93.4+17.9° 95.7+20.6*°  102+18.3°
FC (bpm) G2 (10 mmHg) 141+16.3  120+17.3*  118+19.0®  113+13.4° 109+11.7* 109+11.8°  106+15.3°
G3 (12 mmHg)  128+32.0  117+20.7  119+20.8  119+21.6  118+23.7  115+25.1 119426.5
G4 (15mmHg)  128+18.0  113+16.2°  117+15.4  116+£19.7  112424.1  112+24.5 1124243

2yvs TO

p=0.144 p=0.020  p=0.341

G1 (0 mmHg) 96.3+2.5 95.442.8 96.8+1.7 96.7+1.8 96.4+1.5 96.6+1.4 96.6+2.1
SpO2 (%) G2 (10 mmHg)  96.6+2.3 96.6+1.8 96.0+1.8 95.8+1.8 95.4+2.6 95.8+1.9 95.8+1.2
G3 (12 mmHg) 94.8+3.4 96.4+£2.9 95.743.8 96.5+4.1 95.6£3.9 94.844.2 94.444.2
G4 (15 mmHg)  97.8+6.2 96.6£3.9 94.8£1.9 95.5+1.9 93.7£3.7 92.544.7 92.0+£7.2

p<0.0001 p=0381  p=0.976
Gl (0mmHg)  37.540.6° 37.040.6° 36.7+0.6° 36.4+0.6° 362+0.5° 36.040.6°  35.9+0.5¢  °vsT0,TI,
Temp. G2 (10 mmHg) 37.0+0.8°  36.6+0.6° 36.4+0.7° 36.140.6° 35.9+0.6° 35.7+0.6°  356+0.6°  T2,T3,T4;

O G3(12mmHg) 37.240.5°  36.80.6° 36.4+40.7° 36.3£0.6° 36.040.6¢ 358+£0.7°  357+02°  vsTI, T2,
T3, T4, T5,
G4 (15mmHg)  37.540.9°  37.1£0.9°  36.9+0.8° 36.7+0.8° 36.4+0.8° 362+0.8°  36.140.7° T6

p=0.0002 _ p=0.899  p=0.002

G1 (0 mmHg) 49.0£5.6 45.445.7 43.6+6.2 42.346.5 42.246.7 42.9+6.3 45.548.1
G2 (10 mmHg)  45.8£5.6 42.746.3 43.5+6.3 44.7£7.0 45.847.1 45.9+6.5 46.8+£7.3
G3 (12mmHg)  44.847.7 40.8+8.4 44.0+6.5 46.2+6.7 46.9+7.2 47.6+6.7 48.7+8.2
G4 (15 mmHg)  47.5+6.1 43.9+5.6° 43.5+6.4 46.2+6.6 46.4+7.2 47.8+7.4 50.447.8

ETCO;

(mmHg) 2yvs TO

p<0.0001 __ p=0.622 __ p=0.015
pag GlOmmHg) 67081 8132217 80913 87.7+144 90.6519.6 046519.6  99.9+198° “vs TO
G2(10mmHg) 832+174  86.9+10.1 85127  88.4%123 88.6:145 044%135  89.8+120  CysTI, T2,
(MmHS) 53 (12 mmHg) 743£11.1° 920122 89.8£102  87.2:115 87.3+11.5 909+122  957+63  T3.T4 T,
G4 (15 mmHg)  86.0424.7 848465  88.9:9.9 8924197 933x19.1 974164  100.0£14.3 T6
p<0.0001 __ p=0409 _ p=0.160

Gl (0mmHg)  44.6+5.1 5594213 537485  60.2+11.0 60.4+12.0 63.0+13.4  66.0+13.8
PAD ' G2 (10 mmHg) 56.0£12.4 562463  61.6£7.2  61.849.2  63.4+£10.0 66.4+102  64.849.3 A s Gl
(MmHE) 53 (12 mmHg)  50.6£13.0  66.4£160  65.648.6"° 63.2£10.8  63.848.42  66.848.0 68.345.5
G4 (15mmHg) 55.5£9.7%  57.048.9  59.044.8  56.6+6.1  62.4+12.6 68.1+11.0  70.4+11.6
PAM p<0.0001 p=0.476  p=0.036
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(mmHg) Gl (0 mmHg)  53.666.4  632+17.0  63.2+8.5  70.7+122 713+13.0 744%157 79.2+152° “vs TO Ays Gl
G2 (10 mmHg) 67.4+13.7  69.5482  67.6£10.6  71.349.8  73.5+10.1  77.6+10.7  74.749.2
G3 (12mmHg) 603123  75.4+16.0  74.148.1°  72.149.7  72.3+7.9°  75.8+7.3%  80.1+3.8° dys T3
G4 (15mmHg)  65.6£10.5°  66.7£7.8 7224107 692109  72.5£13.0  785+10.9  82.5+10.7¢
p=0.006 p=0267 _ p=0.006
G1 (0 mmHg) 1.1£0.15 L1+0.21  0.94+0.18° 0.96+0.17° 0.99+0.17°  1.1+0.22° 1.2+0.19
CAMinsp G2 (10 mmHg) 1.1%0.18  L1+0.17 124014 112015 112017  1.1+0.16 1.240.15 ¢ s T6 Ays Gl
G3 (12mmHg)  1.0£0.14  1.040.13  1.1+0.14  1.0£0.08  1.040.09  1.1+0.12 1.1£0.11
G4 (15mmHg)  1.140.25  1.040.05  1.1+0.14  1.1+0.13  1.040.18  1.0+0.16 1.140.18
p<0.0001 p=0.241 p=0.002
Gl (0mmHg)  0.9+0.2 0.9+0.1 0.840.0°  0.8£0.07  0.8+0.07  0.9+0.1 1.0£0.2
CAMexp G2 (10 mmHg)  0.8+0.2 0.9+0.1 1.0+0.14 1.0£0.14 1.0+0.2 1.0£0.1 1.0£0.1 ¢vs T6 A
G3(12mmHg) 08+£0.08°  09+0.1  09+0.07*  09+40.07  09+0.09  09+0.09  1.0+0.08 fys TS vs Gl
G4 (15 mmHg) 0.8+0.2 0.840.0 f 1.0+0.1* 0.9+0.1 0.9+0.1 0.9+0.0 1.0+0.1
p<0.0001 p=0.002  p<0.0001
, Gl (0 mmHg)  14.042.4  13.742.8  13.0+1.9  13.642.5  13.4423  14.6+3.9 143427
Ppico.rs G2 (10 mmHg)  13.842.4  13.842.5 147419 152420 152421  15.742.1 159426  ®ysTO,TI  “vsGl
(emH:0) 63 (12mmHg)  13.882.5  14.5:2.8  17.6:34%¢ 1820255 183125°% 186:25¢ 1892267 dig13  BigGlLGo
G4 (15mmHg)  13.2+1.3 142428 19.043.6°¢ 18.843.35¢ 19243382 19,143,128  19.943.9%¢
p=0.055 p=0433  p=0.628
v, GlOmmHg 153505 15740 157609  157%09 157509  15.6+1.0 15.6£1.0
(mLKg O2(10mmHg) 157618 160824 161227 161827 159225 16025 16.1£3.0
G3 (12mmHg) 153406 155409 155409  15.6+1.0  15.5+1.1  15.4+1.2 15.3+1.2
G4 (15mmHg)  14.6£1.6 154408 153409  14.7+1.9 147419  14.542.0 14.542.0
Cdyn Gl (OmmHg)  65.5:8.1 707105 744485 713+118° 71.7411.2° 67.0¢151  65.5%12.0 . Avs Gl
(mlemH, G2 (10mmHg) 64.7+112" 662+142" 602£9.9% 57.64.86°% 57.5¢125 551102  553+118  YSTO0  Bygg o
O)  G3(12mmHg) 65.7+11.1" 62.6+£11.8" 458+:4.8% 46.6+7.0° 459+63" 447165  43.8:6.4" TZSTTZS’ TT36’
G4 (15mmHg) ~ 66.7£9.1 664134  46.4+11.7° 41.6+7.8% 43.9+124* 43541274  38.3+8.8" T

Variaveis de monitoramento obtidas em TO(Omin), T1(10min), T2(20min), T3(30min), T4(40min), T5(50min) e T6(60min) durante os procedimentos, expressas como média = desvio
padrao (DP) de dez animais em cada grupo, distribuidos em um modelo crossover randomizado. Os dados foram avaliados com ANOVA RM de duas vias e teste de comparagdes
multiplas post hoc de Holm-Sidéak (p < 0,05). Legenda: Frequéncia cardiaca (FC), oximetria de pulso (SpO), temperatura (Temp.), didxido de carbono total expirado (ETCO,), pressao
arterial sistolica (PAS), pressdo arterial diastolica (PAD), pressdo arterial média (PAM), concentragdo alveolar minima na inspiragdo (CAM insp); concentragdo alveolar minima na
expira¢do (CAM exp), pressdo de pico (Ppico,rs), volume corrente (V1) € complacéncia dindmica (Cdyn). * vs TO; ® vs TO, T1, T2, T3, T4; ¢ vs TO, T1, T2, T3, T4, T5, T6; ¢ vs T3; © vs
T6; fvs T5; ¢ vs TO, T1;" vs T2, T3, T4, TS, T6. ; * vs G1; B vs G1, G2.
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Figura 2. Gréfico linear dos valores médios de V., SpO,, ETCO,, Ppico, e Cdyn ao longo do tempo.

4. Discussao

Estudos como este sao importantes, pois modelos ovinos validados podem, até certo ponto, ser
compardveis a outros modelos animais, como o suino, que podem gerar dados mecanicistas robustos
que se prestam a pesquisa translacional™. De fato, ha uma correlacdo mais forte entre atelectasia e
oxigenacao ou shunt, respectivamente, em humanos ou ovelhas que respiram oxigénio puro, em
comparagdo com porcos, uma vez que as diferencas interespecificas na vasoconstricdo pulmonar
hipdxica (HPV) sao mais préximas entre humanos e ovelhas do que outras espécies frequentemente
usadas como modelos animais‘’-'?, Portanto, o aumento de ovinos como modelo experimental requer
conhecimento do monitoramento das alteracdes nessas condi¢cdes do pneumoperiténio para melhorar
o cuidado durante e apds esses procedimentos.

Neste estudo, o G4 apresentou os menores valores de VT em todos os tempos e, a partir de 30
min, a ETCO, aumentou sensivelmente nos grupos com pneumoperiténio (G2, G3 e G4), até atingir os
maiores valores aos 60 min. Em todos os grupos houve diminuicao da ETCO, no T1 (10 min), porém, no
T2 (20 min), G2, G3 e G4 voltaram a subir até o T6 (60 min), enquanto o oposto ocorreu com o G1, que
aumentou apenas no tempo final (T6). Corroborando esses achados, houve diferenca significativa entre
aPaCO, do G3 edo G4 no tempo final (T6) (70,3 +7,1 e 70,6 + 10,6, respectivamente) quando comparado
ao G1 (57,1 £8,3)".
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Na sequéncia, nota-se que a partir do T4, embora os niveis de SpO, ndo tenham apresentado
diferenca significativa, seus valores no G4 sdo notavelmente menores que os demais grupos,
principalmente quando comparados ao G1 e G2. Embora ndo tenha sido observada diferenca
significativa, o G4 apresentou valores maiores que todos os outros grupos. Em estudo com ovelhas
anestesiadas sem pneumoperitdnio, mas com diferentes posicdes de decubito sob ventilacdo mecanica
com ventilagao controlada por pressdo (pressao inspiratéria maxima de 12 cmH,0), o VT e o ETCO,
permaneceram constantes nos animais em decubito dorsal mesmo apds 60 e 120 min ©%, Portanto, esses
achados podem ser decorrentes da insuflacao peritoneal de CO,, mas também das regi6es basais dos
pulmoes, comprimidas pela elevacdo diafragmatica devido a maior PIA, e consequentes atelectasias que
aumentam o espaco morto e desequilibram a relacao ventilacdo/perfusado, causando shunt e aumento
da pressao arterial de CO, (PaCO,) >,

A absorc¢ao de CO, pelo pneumoperitonio nao € linear, € maior nos primeiros 30 minutos, tendendo
a se estabilizar com o tempo®?. Entretanto, neste estudo, ha uma queda dos niveis de ETCO, ap6s 10
min (T1), com uma elevacao gradual especialmente aos 30 min (T3) em G3 e G4, o que também pode
ser notado pela inversao dos valores de G1 e G4 em TO (49,0+5,6; 47,5+6,1) e T6 (45,5+8,1; 50,4+7,8),
respectivamente. Isso é seguido por uma diminuicao da SpO, que come¢ou em T3, corroborando o fato
de que atelectasia, espaco morto e razdo ventilagao/perfusdo desequilibrada ocorreram e podem ter
contribuido para isso.

Em um estudo com humanos, o ETCO, aumentou de forma constante e significativa de 29,5 para
36 mmHg ap6s 10 min de PIA a 15 mmHg (p<0,05) sem quaisquer outras alteracdes e permaneceu
em 35 mmHg 5 min apds a deflacdo na posicdo de supino®®. Em suinos, uma das espécies utilizadas
para estudos videolaparoscopicos, apds 1 hora de pneumoperiténio com CO, a 16 mmHg, houve clara
tendéncia a hipercapnia e acidose %%,

Corroborando achados anteriores, a mecanica respiratéria piorou nos animais com aumento da

PIA (G3 e G4), apresentando valores crescentes de Ppico,.. a partir de T1 em diante. A PIA pode causar

RS
enrijecimento da parede toracica e seus componentes, parede abdominal e musculo diafragma, o que
por sua vez aumenta a pressao transmural e reflete 0 aumento da pressao das vias aéreas (Ppico,,)
durante a ventilacdo controlada por volume®, Isso caracteriza uma reducao de Cdyn, que em humanos
durante procedimentos laparoscopicos com elevacao da PIA pode ser de cerca de 50%, observada pelo

incremento em Ppico, . ?®. Neste estudo, Cdyn foi significativamente abaixo de 50%, diminuindo de T2

RS

em diante em G3 e G4, seguindo o comportamento inverso de Ppico,... Estudos demonstraram uma

RS’
reducao na complacéncia pulmonar com um aumento nas pressdes de pico e platd das vias aéreas,
juntamente com a reducdo na capacidade residual funcional, o que pode predispor a incompatibilidade
ventilacdo-perfusao, levando a hipoxemia®®. Em estudo com ovelhas durante ventilacdo espontanea em
decubito lateral para ressonancia magnética, apds 10 minutos, os valores de F-shunt calculados neste
grupo de ovelhas sugeriram que atelectasia se desenvolveu® . Qutro estudo determinou que a fracdo
de shunt (Qs/Qt) em ovelhas durante a ventilagdo mecanica foi maior em ovelhas em decubito lateral
direito com 60 min de procedimento do que em ovelhas em decubito lateral esquerdo ou dorsal®, Essa
informacao é importante, pois ha diferencas nas posicées de decubito, mas, mesmo assim, comprova

que alteragdes na perfusao e complacéncia pulmonar ocorrem precocemente em ambas as situagoes.
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Considerando a diminuicao da FC, esta pode ocorrer pela ativacao do tonus vagal com distensao
peritoneal, podendo também levar a bradiarritmias e assistolia, durante a insuflacdo de gas carbonico
(ou logo apds) ou com tracdo sobre estruturas pélvicas %29, Entretanto, neste estudo, G1 (0 mmHg)
e G2 (10 mmHg) apresentaram a diminuicdo mais evidente ao longo do tempo e ndo puderam ser
correlacionados com o efeito vagal do pneumoperitdnio, nem com o aumento da profundidade da
anestesia. Por exemplo, o monitoramento da CAM insp e exp mostrou diferencas muito sutis, o que
é compativel com uma profundidade estavel da anestesia. As pressdes arteriais média, diastolica e
sistolica aumentaram em todos os grupos ao longo do tempo. Foi demonstrado que o pneumoperiténio
aumenta a PAM e a resisténcia vascular sistémica (RVS) e pode diminuir o débito cardiaco (DC), pois pode
causar compressao da aorta abdominal, aliado a efeitos neuroendécrinos que mesmo em curto prazo
nao podem ser negligenciados ©°32, Em outro estudo com ovelhas sob anestesia inalatoria durante 120
min e variacao de decubito, mas sem pneumoperitonio, nao foram encontradas alteracées de FC e PAM
em decubito dorsal, reforcando explicacdes anteriores para os achados de PAM, mas nao de FC 9,

A pressao de platd nas vias aéreas nao foi obtida ao longo do tempo, pois poderia influenciar outros
parametros ventilatérios durante a realizacdo da manobra de pincamento do tubo traqueal, e sem essa
variavel nao foi possivel avaliar os valores de pressao de distensao e poténcia mecanica, estes s6 foram
obtidos nos tempos inicial e final e foram maiores nos grupos com PIA em 12 e 15 mmHg". No entanto,

foi possivel obter Ppico,.. e calcular Cdyn em todos os momentos, o que também foi uma descoberta

RS
importante.

5. Conclusao

Em 20 min de procedimento foi possivel notar que nos grupos com PIA mais elevada (12 e 15 mmHg)
houve um comprometimento progressivo significativo na mecanica respiratéria, expresso pelo aumento

de Ppico,.. e diminuicao de Cdyn, e como consequéncia um aumento gradual nos valores de ETCO,, que

RS
foi mais evidente em 60 min. Essas mudancas precoces vistas em pacientes saudaveis submetidos a PIAs

mais elevadas durante a laparoscopia sao de consideravel importancia, particularmente para pacientes

com condigles respiratérias debilitantes prévias.
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