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USO ISOLADO DO BROMETO DE FAZADINIO (FAZADON) EM CAES.

Fazadinium Bromide (Fazadon) used isolated in dogs.

Aury Nunes de Moraes*, Sérgio Amaro Guimaraes Fialho**,

Suely Rodaski***, Ney Luis Pippi** e Marco Antonio Ribeiro Faria*##

RESUMO

Em 20 caes sem raca definida, com idade entre 5 meses e 10 anos,
usou-se o brometo de fazadinio (Fazadon) a 1,5% porvia intravenosa ate
ocorrer a parada respiratoria; verificando-se dose gasta e o tempo de
inicio de bloqueio. Em seguida era realizada anestesia topica com 1li-
docaina "spray" 10%, na base da lingua, epiglote, cordas vocais e la-
ringe; apos o0s caes eram entubados e ligados a um respirador. A cada
3 minutos o respirador era desconectado para testar a respiracao es-
pontanea. 0 Fazadon promoveu um excelente bloqueio, pois permitiu a en-
tubacdo endotraqueal, bem como a completa imobilizacao em um periodo
medio de 12,55 (¥ 5,36) minutos e com uma dose media de 1,35 mg/kg
(X 0,52).

UNITERMOS: Relaxante muscular, caes, Fazadon.

SUMMARY

In this research was used Fazadinium Bromide (Fazadon), 1.5% in

20 mongrel dogs, the range varied from 5 months to 10 years old. The
drug was injected intravenously until aponea, being recorded the dose
used and the time of development of block. After this was given
anaesthesia topic with lidocaina spray 10%, in the tongue, epiglotis,
vocal cords and laringe; after that the trachea was intubated and
ventilation was controlled, the respirator was desconected each 3
minutes interval to test the recovery times. The Fazadon promoted an
excellent neuromuscular blocking action, permit intubation of trachea
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and complet neuromuscular blocking. The time to the return of full
muscular activity varied from 4 to 20 minutes with a mean duration of
12.55 and standard deviation of £ 5.38 minutes. The mean dose of faza-
dinium bromide was 1.35 mg/kg and a standard deviation of ¥ 0.52 mg/kg.
KEY WORDS: Relaxant muscle, dog, Fazadon.

INTRODUCAO

0s farmacos que bloqueiam a transmissao neuromuscular, agindo so-
bre a placa motora terminal, ou que mimetizam a atividade da acetilco-
lina, sao chamados de bloqueadores despolarizantes. Aqueles que compe-
tem sao chamados de competitivos (nao despolarizantes). Os agentes com-
petitivos combinam-se com os receptores da acetilocolina, mas nao oS
ativam, entretanto sua presenca nos receptores, impede o acesso do
transmissor. Quanto maior a dose do agente blogueador maior o numero de
receptores ocupados e menor o numero de receptores disponiveis para rea-
gir com o transmissor (6). 0 Fazadon (brometo de fazadinio) ou dibro-
meto de 1-1'-azo-bis 3-metil-2 fenil 1H-imidazo-(1-2-alfa) piridinoe um
agente bloqueador muscular do tipo despolarizante. A molecula e cons-
tituida de duas metades identicas, cada uma dotada de um grupamento
amonio quaternario, ligadas por uma cadeia nitrogenada, 1igacao retra-
zenica (8).

BRITTAIN & TYRES (4) relataram que o bloqueio neuromuscular pro-
duzido pelo Fazadon em todas as especies animais estudadas nao demons-
traram fasciculacoes musculares e tampouco potencializavam a resposta
contratil. Segundo BLOGG et alii (1), em pequenos animais, o Fazadon
tem curta duracao, mas no homem pode igualar-se ao pancuronio (brometo
de pancuronio). Em estudos realizados em caes, este farmaco e pronta-
mente captado pelo plasma os tecidos, sendo entao Tentamente eliminado
do organismo pela bile e urina, POST et alii (9), em preparacoes de mus-
culo solear do gato anestesiado, utilizando tecnicas padronizadas, con-
cluiram que a placa motora terminal era o local de acao predominante
do Fazadon.

BRITTAIN & TYERS (4) observaram que no gato, cdo e macaco aneste-
siados, o bloqueio neuromuscular era antagonizado com 0,05 - 0,1 mg/kg
de neostigmine. 0 bloqueio neuromuscular produzido por 0,4 mg/kgde Fa-
zadon era revertido de maneira rapida e completa. SAVARESE & KITZ (10)
citaram que doses de 1,5 mg/kg de Fazadon no homem causou rapido blo-
queio neuromuscular, tal que a entubacao da traqueia podia ser consu-
mada dentro de um periodo de 30 a 45 segundos.
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GLEED & JONES (7), em experimentos em caes usando galamina e pan-
curonio, observaram que, mesmo existindo variacao entre diferentes ani-
mais, o tempo de acao da galamina foi de 29 minutos com doses de 1 mg/
kg e de 31 minutos para o pancuronio com 0,6 mg/kg. O Fazadon tem um
inicio de acado muito mais rapido que o conseguido com d-tubocurarina,
galamina e pancuronio e semelhante ao obtidocomasuccinilcolina (3).

BOLGER (2) demonstrou que, em alguns experimentos com o gato,
foi registrada respiracao espontanea durante o inicio do bloqueio, ve-
rificando-se que a cessacao da atividade respiratoria ocorria mais ou
menos ao mesma tempo que o inicio do bloqueio. POST et alii (9), tra-
balhando em preparacoes de musculos sartorius de ra, observaram que o
Fazadon apresenta um bloqueio de curta duracao comuma acao predominan-
te na membrana pos-sinaptica.

BRITTAIN & TYERS (4) estudaram os efeitos do Fazadon sobrea pres-
sao arterial e no eletrocardiograma (ECG) de gatos anestesiados, em que
as doses de Fazadon variavam de 0,1 a 0,8 mg/kg, intravenoso, estas nao
induziram alteracoes consistentes na pressao arterial ou sobre o ECG.
Ocasionalmente ocorreu discreta elevacao da freqllencia cardiaca e al-
guns casos de bradicardia.

A estreptomicina, neomicina, polimixina, gentamicina, kanamicina
e lTincomicina tem efeitos bloqueadores neuromusculares. Os anestesicos
inalatorios aumentam os efeitos blogueadores neuromusculares (6).

0 Fazadon administrado, em dose de ate 50 mg/kg, a gatos e maca-
cos anestesiados e ventilados artificialmente nao mostrou efeitos to-
xico e apenas uma reducao da pressao arterial e da freqgtlencia cardiaca
(5).

Para verificar-se a possibilidade do uso do Fazadon em caes, es-
tabelecer a dose bem como preconizar seu uso como o inicio do relaxa-
mento muscular durante a anestesia e que se realizou este experimento.

MATERIAL E METODOS

Vinte cdes sem raca definida com peso medio de 5,5 kg (¥ 2,70) e
com idade entre 5 meses e 10 anos, foram submetidos a aplicacaodo bro-
meto de fazadinio*.

0 farmaco foi administrado lentamente na veia cefalica com serin-

ga descartavel de 1 ml, até ocorrer a parada respiratoria quando se re-

* FAZADON - Laboratorio GLAXO do Brasil S.A. - Rio de Janeiro - RJ.
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gistrou o tempo e a dose aplicada.

Em seguida foi realizada anestesia topica com lidocaina* 103
"spray" na base da 1ingua, epiglote, cordas vocais e laringe. Imedia-
tamente os caes foram entubados** com sonda endotraqueal e ligados ao
respirador***. Em todo os caes foi realizada ascultacao cardiaca an-
tes e apos a aplicacdo do Fazadon, sendo apontados os valores.

A cada 3 minutos o respirador era desconectado para testar a res-
piracao espontanea. Quando esta comecava, eram registrados os tempos de
acao do brometo da fazadinio e era desligado o respirador, mas os ani-
mais permaneciam entubados. A extubacio era praticada quando ocorriam
reacoes a sonda pela presenca do reflexo laringo-traqueal. Em sequida
0s animais eram observados ate ficarem voluntariamente em estacao, sen-
do este tempo apontado. Em todos os caes, durante o periodode acao do
farmaco, foram observados os sequintes parametros: defecacao, lacrime-
Jamento, reflexo fotomotor, salivacao e reacao ao pincamento das re-
gioes podais.

RESULTADOS

Durante a lenta administracdo do Fazadon, sete caes (35:) defeca-
ram e quinze (75%) urinaram. A parada respiratoria foi precedida por
intensos tremores e movimentos de reacio praticamente em todos os ani-
mais, os quais desapareceram apos a intubacao e oxigenacao. 0s animais
apresentaram relaxacao da mandibula o que facilitoua intubacao orotra-
queatl. As dosagens usadas de fazadinio, duracao de efeitos bem como o
periodo em que voltaram a posicao quadrupedal, estio na Tabela 1.

A dose media de Fazadon para produzir a parada respiratoria foi de
1,35 mg/kg (¥ 0,52). A duracio do farmaco desde a parada respiratoria
ate o inicio da respiracao espontinea foi em media de 12,55 (I 5,38)
minutos; o tempo de parada respiratoria ate o estadode estacao comple-
ta foi de 19,4 (¥ 7,60) minutos. Os movimentos respiratorios comecavam
antes dos animais reagirem a presenca do tubo endotraqueal.

Durante o periodo de acao ocorreu taquicardia em 12 caes (60%) e

2

* Xilocaina Spray 10% - (lidocaina 70 g) - Laboratorio Lepetit S.A.
Santo Amaro - SP.

#* Sonda Endotraqueal - MAGIL's tube (B.S. 3487) nQ 4-6-8 e 10 mm ma-
de in England.

#%* Respirador Narcomatic - Narcosul S.A. - Av. dos Estados - Porto
Alegre - RS.
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e bradicardia em 4 (20%). A freqliencia cardiaca nao mostrou alteracoes
em 4 deles (20%). Foi observado intenso lacrimejamento em 12 animais
(60%) principalmente apds a intubacao e intensa salivacdo em 17 (85%)
principalmente, no final do periodo de acao do farmaco. Apenas um cio,
na fase de extubacao, manifestou vomito, sendo em sequida reintubado,
sem maiores problemas ate a normalizacao da respiracao. Dois caes re-
ceberam acidentalmente doses maiores do relaxante muscular, pois duran-
te a aplicacao estes se debateram, ocorrendo o estravazamento subcuta-
neo e demorando para ocorrer a parada respiratoria. Mesmo nestes con-
dicoes, os dois animais voltaram a respirar, mas morreram posterior-
mente. Durante o periodo de acdo do farmaco todos os animais mostraram
um bom nivel de relaxamento muscular, permanecendo totalmente apaticos
sobre a mesa, mesmo quando era realizado o pincamento podal. Pratica-
mente todos os caes apresentavam movimentos de pedalagem quando tenta-
vam ficar em estacao.

DISCUSSAO Ii CONCLUSOES

0 inicio rapido da acao do fazadinio permitiu a imediata intuba-
cao orotraqueal com efeito semelhante ao obtido pela succinilcolina,
conforme a citacao de BOUYARD (3). 0 fazadinio pode ser substituto da
succinilcolina porque o efeito ocorre rapidamente e perdura a acao re-
Taxante muscular. A Tenta aplicacao deste farmaco pela via intravenosa
nao provocou fasciculacoes musculares o que esta em consonancia com
BRITTAIN & TYERS (4).

Os tremores musculares encontrados neste experimento, devem-se a
parada respiratoria em que permanece os animais. A intubacao em todos
os caes foi facilmente realizada, pois apos a parada respiratoria, o
inicio do bloqueio era imediato, dando um bom estado de relaxamento
muscular, o que tambem foi encontrado por BOLGER (2) e SAVARESE & KITZ
(10).

A utilizacao de lidocaina a 10% neste trabalho & justificavel pa-
ra amenizar o desconforto causado pelo tubo endotraqueal localizado na
laringe e traqueia.

A dose media de fazadinio utilizada foi superior a utilizada por
outros autores, devido nao se ter usado qualquer farmaco pre-anestesi-
co ou mesmo anestesico, o que pode causar a potencializacaodos efeitos
e diminuicao da dose conforme as observacoes de BRITTAIN & TYERS (4) e
DRIPPS (6).

A curta duracao de efeito do fazadinio apresentada esta de acordo
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com as afirmacOes de BLOGG et alii (1) e POST et alii (9). Comparando
o0s resultados desta pesquisa com os de GLEED & JONES (7), foi observa-
do que os farmacos competitivos apresentam tempos de acao variavel. 0
fato de 60% dos cdes apresentarem taquicardia pode ser justificado pe-
1a ausencia de anestesia geral e manipulacao do paciente o que leva a
um estimulo do simpatico o que nao foi observado por BRITTAIN & TYERS
(4).

A maioria dos cies respirou antes de reagir a sonda, dado que nao
pode ser levado em consideracao, pois os caes foram submetidos a anes-
tesia local da laringe e faringe. 0 lacrimejamento encontrado, pode ser
atribuido a dor causada pela sonda, principalmente quando o anestésico
topico ndo era eficaz. A salivacao dos animais deste experimento e
atribuida a um estimulo parasimpatico. Uﬁ cao apresentou vomito por nao
apresentar boas condicoes de jejum.

A morte de dois caes nao foi atribuida a dose do relaxante muscu-
lar, pois este apresenta uma grande margem de seguranca conforme a ci-
tacdo de CLOUTIER et alii (5), mas foi conseqliencia das precarias con-
dicoes nutricionais e da sanidade destes. Os movimentos de pedalagem
observados, em todos os animais, na fase de recuperacao, nao se deve a
qualquer fator deletério do relaxante muscular e sim uma tentativa do
prﬁprip animal de corrigir a sua posicao de decubito lateral.

0 Fazadon & excelente para realizacao da intubacao orotraqueal em
c3es e a dose media deste farmaco isoladamente podera nao ser a mesma
se for associado com a medicagao pre-anestesica e anestésicos gerais.
0 Fazadon e indicado como um Unico relaxante a ser usado durante a
anestesia e podem ser usadas doses suplementares. A dose media do Fa-
zadon, para produzir a parada respiratoria, e de 1,35 mg/kg (t 0,52),
nas condicoes desse experimento.
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