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Resumo: A cetamina ¢ um farmaco amplamente utilizado pelos seus efeitos anestésicos e analgésicos, relacionados ao antagonismo em receptores
NMDA. O objetivo deste estudo foi realizar uma revisdo sistematica qualitativa sobre a utilizagdo da cetamina pela via intravenosa em cées e
gatos, abordando seus efeitos anestésicos, analgésicos e outros efeitos sobre o organismo animal. A pesquisa bibliografica foi realizada nos artigos
cientificos disponiveis nas bases de dados Embase, PubMed e Google académico. Nessas bases, para encontrar os artigos relacionados ao tema,
foi realizada busca com as palavras chaves “cetamina”; “intravenosa”; “ces”; “gatos”; “anestesia”; “analgesia” em inglés. Por fim, foram seleci-
onados para leitura e discussdo dos resultados, os artigos que avaliaram a administragdo intravenosa de cetamina em caes ou gatos. Em suma, os
artigos referidos demonstram que os efeitos cardiovasculares resultantes do uso da cetamina como coindutor sdo capazes de contrabalancear a
depressao hemodinamica dos anestésicos gerais, explorando o também potencial de analgesia da cetamina, principalmente quando utilizada em
associagdo com outros farmacos como a lidocaina, dexmedetomidina e opioides. Em relacdo aos efeitos oftalmoldgicos, a cetamina demonstra
potencial de aumento da produg@o lacrimal sem produzir aumento significativo da pressdo intraocular. Além disso, estudos que avaliaram o po-
tencial imunomodulador da cetamina demonstram efeitos significativos sobre expressdo de citocinas inflamatorias, estimulando mediadores anti-
inflamatérios e suprimindo mediadores pré-inflamatoérios. Outros resultados indicam potencial de uso da cetamina como anticonvulsivante em
quadros de status epilepticus refratario aos benzodiazepinicos.

Palavras-chaves: Anestesia Dissociativa; Adjuvante; Efeitos Cardiorrespiratorios; Farmacocinética; Farmacodinamica.

1. Introducao

A cetamina ¢ um farmaco derivado da fenciclidina muito utilizado devido a seus efeitos anestésicos e analgésicos (Tranquili e
Grimm, 2017). O principal efeito farmacologico se deve a agdo antagonista, ndo competitiva, em receptores N-Metil-D-Aspartato
(NMDA), receptor que modula a sinais excitatorios no Sistema Nervoso Central (Chang et al., 2011). Possui efeito anestésico dis-
sociativo e analgésico, atuando na modulacao dos estimulos nocivos e supressdo do fenomeno de sensibilizagao central (Mathews
et al., 2020; Gruen et al., 2022).

Devido as suas caracteristicas lipofilicas, a cetamina permite administragdo por diferentes vias, sendo amplamente relatado seu
uso pelas vias intramuscular (IM) e intravenosa (IV), além das vias epidural, intranasal, transmucosa e subcutanea (Duque et al.,
2004). Apresenta pico plasmatico em aproximadamente 1 minuto apds administragdo IV e cerca de 10 minutos apds administracao
IM. Sua meia-vida de eliminag@o ¢ curta, resultando em duragdo dos efeitos clinicos variando entre 7 e 23 minutos, dependendo da
dose utilizada, o que favorece sua utilizagdo em infusdo continua (IC) (Tranquili & Grimm, 2017).

A presente revisdo tem como objetivo abordar a utilizagdo da cetamina, enfatizando seus efeitos anestésicos, analgésicos € como
adjuvante, além de apresentar as evidéncias mais recentes disponiveis na literatura sobre sua administragio pela via intravenosa em
caes e gatos.

2. Materiais e Métodos

O presente estudo apresenta carater qualitativo e descritivo, estruturada como uma revisdo sistematica qualitativa, conforme o
modelo proposto por De-la-Torre-Ugarte-Guanilo, Takahashi e Bertolozzi (2011). A pergunta norteadora que fundamentou esta
revisdo foi: “Qual ¢ o estado da arte do conhecimento cientifico sobre a utilizagdo da cetamina por via intravenosa na anestesia e
analgesia de caes e gatos?”

2.1. Estratégia de busca

Realizou-se a busca na literatura com base na metodologia PICO (Population, Intervention, Comparison, Outcomes), de modo
a responder a pergunta norteadora da presente revisdo (Figura 1). As buscas foram realizadas nas bases de dados PubMed, Embase
e Google Académico, utilizando descritores na lingua inglesa combinados por meio dos operadores booleanos “OR” (para sindni-
mos) e “AND” (para cruzamento dos termos). Os termos utilizados foram: “dog”, “cat”, “anesthesia”, “analgesia”, “ketamine” e
“intravenous”. A busca contemplou publicagdes no intervalo de abril de 2017 a fevereiro de 2025, selecionando artigos completos

que abordassem a utilizag@o da cetamina por via intravenosa na pratica anestésica e/ou analgésica de cées e gatos.

https://doi.org/10.5380/avs.v30i2.96920 1
@ @ Archives of Veterinary Science
e ] https://revistas.ufpr.br/veterinary


https://doi.org/10.5380/avs.v30i2.96920
mailto:iepsen_lua@hotmail.com

ARTICLES S e
UrER

Archives of Veterinary Science https://www.ufpr.br/

P (Populagao - population) Caes e gatos domésticos

Anestesia e analgesia de cdes e

I (Intervencdo - intervention)
gatos

Uso da Cetamina na anestesia e

C (Controle - control) ) -
analgesia de cdes e gatos.

Uso da cetamina pela via
O (Desfechos - outcomes) intravenosa na anestesia e
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Figura 1 — Estrutura da estratégia de busca baseada na metodologia PICO, aplicada na base de dados Embase (Portal de Periodicos CAPES),
para defini¢@o dos descritores relacionados ao uso da cetamina intravenosa na anestesia ¢ analgesia de cées e gatos.

2.2. Critérios de elegibilidade

Foram incluidos na revisao os artigos publicados entre 2017 e 2025, tendo como tema principal a utilizagdo da cetamina por via
intravenosa na anestesia e/ou analgesia de caes e gatos. Foram desconsiderados trabalhos cujo foco ndo estivesse relacionado dire-
tamente a administra¢do intravenosa de cetamina, bem como revisdes narrativas, resumos de congressos, capitulos de livros e artigos
que nao disponibilizavam acesso ao texto completo. Os estudos que atenderam a todos os critérios de inclusdo foram selecionados
para a etapa de leitura na integra, na qual foram extraidos os dados para composi¢ao dos resultados desta revisao.

2.3. Selecao dos estudos

Apos a realizagdo das buscas nas bases de dados, os registros identificados foram exportados para uma planilha eletronica e
procedeu-se a remogdo das duplicatas. Na sequéncia, os titulos e resumos dos artigos foram analisados de acordo com os critérios
de elegibilidade previamente estabelecidos. Os estudos que atenderam aos critérios na triagem inicial foram selecionados para leitura
na integra, a fim de confirmar sua adequag@o tematica e metodologica. Apenas os artigos que mantiveram conformidade com os
objetivos desta revisdo foram incluidos na sintese final dos resultados.

2.4. Extracao dos dados

A extracdo dos dados foi realizada de forma sistematica por dois revisores de forma independente. Foram coletadas informagodes
sobre: autores, ano de publicacdo, delineamento do estudo, espécie envolvida (canina ou felina), dosagem de cetamina e principais
contribui¢des dos estudos. Eventuais divergéncias na extragao foram resolvidas por consenso entre os revisores.

2.5. Sintese dos resultados

Os dados extraidos foram organizados de forma descritiva e apresentados em forma de tabela, permitindo a andlise qualitativa
dos principais achados dos artigos incluidos. Devido a heterogeneidade entre os protocolos anestésicos, dosagens e desfechos ava-
liados, ndo foi possivel realizar uma meta-analise quantitativa. Dessa forma, optou-se pela realizacdo de uma analise narrativa,
discutindo os efeitos farmacoldgicos, beneficios e limitagdes da administragdo intravenosa de cetamina em cées ¢ gatos, bem como
seus efeitos sobre os sistemas organicos.

3. Resultados

3.1. Selecao dos artigos

A busca nas bases de dados resultou na identificagcdo de 881 artigos relacionados ao tema. Apds a remogdo de duplicatas e a
triagem dos titulos e resumos com base nos critérios de elegibilidade, foram selecionados 28 artigos para leitura na integra e subse-
quente extracdo dos dados relevantes (Figura 2). Os resultados extraidos desses estudos estdo apresentados a seguir.

Pesquisa inicial com
palavras chaves na base
de dados

881 artigos selecionados

Triagem por titulo e data

I Leitura do resumo Leitura na integra
de publicacdo

825 artigos excluidos 28 artigos excluidos 28 artigos selecionados

Figura 2 — Fluxograma demonstrando o processo de sele¢ao dos estudos incluidos na revisdo sistematica sobre a utilizagdo da cetamina por
via intravenosa na anestesia e analgesia de cdes e gatos.

A pesquisa resultou em estudos clinicos randomizados, com principal foco na utilizagdo da cetamina por meio de infusdo conti-
nua, incluindo tanto aqueles que investigaram suas associa¢des farmacologicas quanto estudos de farmacocinética (Figura 3). As
combina¢des mais frequentemente analisadas envolveram dexmedetomidina, medetomidina, fentanil e lidocaina, com énfase nos
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efeitos analgésicos e anestésicos decorrentes dessas associagdes. Verificou-se uma predominancia de estudos realizados na espécie
canina (24 artigos), enquanto apenas quatro estudos abordaram a utilizagdo da cetamina em felinos.
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Figura 3 — Nuvem de palavras gerada a partir dos artigos selecmnados construida com base nos descritores e termos mais frequentes nos titulos
e resumos dos estudos incluidos, de acordo com os critérios de elegibilidade desta revisao.

3.2. Evolucao temporal e aspectos atuais

A cetamina vem sendo utilizada na medicina veterinaria desde sua sintese na década de 1960 (Dugassa & Fromsa, 2018), inici-
almente como agente anestésico. Posteriormente, seu uso foi expandido para doses subanestésicas com finalidade analgésica. A
analise da evolucdo temporal da literatura cientifica sobre as propriedades farmacologicas da cetamina (Figura 4) evidencia que seu
uso como adjuvante analgésico teve como marco inicial o estudo de Wagner et al. (2002). Neste trabalho, os autores avaliaram a
infusdo continua de cetamina associada ao fentanil para o controle da dor pds-operatéria em cdes submetidos a amputagdo, demons-
trando seu efeito como adjuvante analgésico — efeito que, desde entdo, vem sendo amplamente corroborado e descrito na literatura.

Franco e colaboradores

Primeiro relato do Popularizacdo da infusao de demanstraram detalhadamente Descrigdo do uso da
uso da cetamina Descoberta dos cetamina para analgesia com os efeitos cardiovasculares da cetamina para
Sintese da como anestésico isémeros S(+) e R(-) estudo de Wagner e infusdo centinua de cetamina por controle de status
fanciclidina na veterinaria da cetamina colaboradores 24 horas epilepticus refratario
1956 1963 1982 2002 2017 2021
1962 1971 1983 2009 2019
Sintese da Descrito o uso da Descrigdo do Descrigio da concentragao Descrigdo da
Cetamina cetarina como mecanismo sobre plasmatica efetiva da estereosseletividade na
analgésico receptores NMDA cetamina como analgésico biotransform.

por Bergadano e por Romagneli e colaboradores
colaboradores

Figura 4 — Linha do tempo representando a evolugao cientifica do uso da cetamina na medicina veterinaria, destacando sua transi¢do do uso
como agente anestésico para aplicagdes em doses subanestésicas com finalidade analgésica e seu desenvolvimento como adjuvante na analgesia
multimodal.

Posteriormente, observa-se o desenvolvimento de estudos para defini¢do de concentragdes plasmaticas efetivas e o perfil farma-
cocinético da cetamina racémica e dos enantidmeros S (+) e R (-) (Bergadano et al., 2009; Romagnoli et al., 2020). A partir da
defini¢do da farmacocinética e farmacodinamica da cetamina e suas fragdes, observa-se o enfoque de estudos abordando os efeitos
da cetamina sobre os sistemas orgdnicos, como exemplo do estudo de Franco e colaboradores (2017) que definiram a seguranca
cardiovascular de infusdes prolongadas da cetamina, ou ainda do estudo de Roynard e colaboradores (2021) que define o uso da
cetamina em casos de crises convulsivas prolongadas ndo responsivas ao tratamento convencional com benzodiazepinicos.

Atualmente, os principais grupos de pesquisa sobre a utilizacdo da cetamina na medicina veterinaria estdo concentrados no Brasil
e nos Estados Unidos (Figura 5). Dos oito artigos brasileiros incluidos nesta revisdo, a maioria aborda o uso da cetamina como
adjuvante analgésico, além de seus efeitos sobre o sistema cardiovascular. Por sua vez, os cinco estudos provenientes dos Estados
Unidos discutem tanto os efeitos analgésicos quanto os impactos da cetamina sobre o sistema nervoso central.
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Figura 5 — Mapa de densidade da distribuigdo global das publicagdes cientificas atuais relacionadas ao uso da cetamina na medicina veterinaria,
evidenciando os paises com maior concentracdo de estudos e grupos de pesquisa sobre o tema.

Além da expressiva produgdo cientifica no Brasil e nos Estados Unidos, observa-se a contribuigdo de diversos outros paises
como Italia, Republica Tcheca, Ira, Bélgica, Espanha, Suica, Canadé, Finlandia, india, Malésia e Coreia do Sul, que também vém
desenvolvendo pesquisas relevantes sobre o uso da cetamina na medicina veterindria. A diversidade geografica dos estudos reflete
ndo apenas o crescente interesse global pelo tema, mas também a ampliacdo das abordagens relacionadas aos diferentes efeitos e
aplicagdes clinicas da cetamina. Nesse contexto, a analise detalhada dos artigos permitiu agrupar os achados em categorias temati-
cas, que representam os principais focos de investigacao observados na literatura atual (Figura 6), os quais serdo explorados a seguir.
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Figura 6 — Distribui¢do dos artigos selecionados de acordo com os principais topicos abordados na revisao, incluindo o uso da cetamina como
adjuvante analgésico, agente anestésico dissociativo, coindutor anestésico, além dos efeitos oftalmoldgicos, neuroldgicos e imunologicos asso-
ciados a sua administracdo intravenosa em cées e gatos.

Observa-se uma predominéncia de estudos que investigam a utilizagdo da cetamina como adjuvante analgésico em diferentes
procedimentos cirurgicos, totalizando nove artigos, com aplica¢des em ovariohisterectomias, mastectomias e cirurgias ortopédicas.
Na sequéncia, destacam-se seis artigos que avaliaram os efeitos da cetamina como agente anestésico dissociativo, bem como seis
estudos que investigaram sua utilizacdo como coindutor anestésico. De forma mais recente, nota-se uma tendéncia crescente na
investigacdo dos efeitos especificos da cetamina sobre diferentes sistemas organicos: sistema oftalmolégico, com quatro artigos;
sistema neurologico, com dois artigos; e o sistema imunolégico, com um artigo.

A seguir, serdo discutidos os estudos incluidos nesta revisdo, bem como a evolucdo do conhecimento cientifico relacionado as
propriedades farmacologicas da cetamina em cies e gatos, organizados conforme a classificacdo metodoldgica apresentada na Figura
6. A analise qualitativa dos achados, incluindo as principais contribui¢des de cada estudo, esta sintetizada na Tabela 1.

Referéncia Estudo Intervengcdo  Espécie Amf)'sn.a Resultados
1 Bayan et al. ECR Ovariohiste- Cies 24 1,2 mg/kg/h | Cetamina promoveu aumento de citocinas anti-in-
(2020) rectomia ele- flamatorias (IL-4, IL-10 e TGF-B) e diminuicdo
tiva de citocinas pro-inflamatérias (IL-2, IL-6). Po-

rém, a concentracdo plasmatica destas citocinas
retornou ao valor basal em 72 horas.

https://doi.org/10.5380/avs.v30i2.96920 4
@ @ Archives of Veterinary Science
e ] https://revistas.ufpr.br/veterinary


https://doi.org/10.5380/avs.v30i2.96920

ARTICLES

UFPR

M Archives of Veterinary Science

Referéncia Intervencao

Espécie

n
Amostra

https://www.ufpr.br/

Resultados

2 Bispo et al. ECR Nenhuma Cies 16 0.5 mg/kg + | Cetamina demonstrou estabilidade hemodina-
(2025) 1,8 mg/kg/h | mica, sem causar altera¢des significativas em fun-
¢do sistolica e diastdlica em cdes sob infusdo de
propofol.
3 Bustamante ECR Procedimen- Cies 33 2 mg/kg+ | Cetamina reduziu em 30% a dose de indugdo da
et al. (2020) tos odontolo- 0,6 mg/kg/h | alfaxalona, mas ndo reduziu a taxa de manutencéo
gicos anestésica. Porém, a infusdo de alfaxalona esteve
associada a pior recuperagdo anestésica, mesmo
com a cetamina.
4 Bustamante ECR Procedimen- Cies 39 1,5 mg/kg + | Cetamina levou a hipoventilagdo mais frequente-
et al. (2022) tos ortopédi- 1,5 mg/kg/h | mente apods bolus inicial (6/13 cies), onde mais
cOos em mem- animais necessitaram de ventilagdo assistida. Nao
bros pélvicos houve diferenga sobre a taxa de infusdo do pro-
pofol, porém todos os animais receberam aneste-
sia epidural.
5 Corréa et al. ECR Ovariohiste- Gatos 70 1 mg/kg + | Tanto o uso isolado da cetamina em infusdo con-
(2021) rectomia ele- 0,6 mg/kg/h | tinua ou associada a lidocaina e maropitant de-
tiva monstraram efeito analgésico, sem superioridade
na associagdo dos farmacos.
6 | Francoetal. | ECR com Nenhuma Cies 8 0,5 mg/kg + | Dose de 2,4 mg/kg/h promoveu aumento da FC,
(2017) Cros- 1,20u24 | PA ereducdo do intervalo QT apés 1h. Sem alte-
sover mg/kg/h ragdes em DC, biomarcadores, ECG e ecocardio-
grafia, indicando seguranca cardiovascular. Ob-
servou-se agitagdo, movimentos estereotipados de
cabeca e sialorreia em todos os animais.
7 Galosi et al. ECR TPLO Cies 20 0.5 mg/kg/h | Cetamina isolada resultou em 7/10 resgates anal-
(2024) + 1 mg/kg/h | gésicos, versus 3/10 na associagdo com sulfato de
magnésio. Escores de dor foram menores com a
associacdo.
8 Giuliano et ECR Indugdo de Caes 15 2.85 mg/kg | Cetamina preveniu déficits neurocomportamen-
al. (2023) parada circu- tais e reduziu marcadores de injuria neural (NfH
latoria hipo- fosforilado e enolase neurdnio-especifica), sem
térmica alteracdes histopatologicas.
9 Hampton et | ECR com Nenhuma Cies 6 6.1 mg/kg | Associada ao diazepam, proporcionou boa indu-
al. (2018) Cros- ¢do, com aumento da FC, estabilidade da PA e
sover menor hipoventilagdo comparado a tiletamina-zo-
lazepam, propofol e alfaxalona.
10 | Khaleghiet | ECR com Nenhuma Cées 10 6 mg/kg Aumentou FC e intervalo PR em cées sedados
al. (2024) Cros- com medetomidina e midazolam, prevenindo bra-
sover dicardia extrema e arritmias.
11 | Khaleghiet | ECR com Nenhuma Cies 10 6 mg/kg A cetamina ndo promoveu aumento clinicamente
al. (2024a) Cros- relevante da PIO, FC ou PA.
sover
A associagdo da cetamina e propofol promoveu
estabilidade hemodinamica, sem diferenga na de-
Lee et al. ~ 2 mg/kg ou ressdo respiratoria versus propofol isolado. Pro-
12 (2017) ECR Nenhuma Caes 19 4 Iig/ig gorqﬁo 1:1 Ie):levou PAeFC I1)'10spprimeiros 30 min;
proporgdo 3:7 manteve maior estabilidade cardio-
vascular.
A cetamina preveniu a redug¢@o da PA, mas ndo
Marangoni et reduziu ocorréncia de bradicardia e depressdo da
13 al. (2g023) ECR Nenhuma Gatos 24 2 mgfkg* fungdo ventricular causada pela infusgo de pro-
pofol.
Apesar de todos os grupos demonstrarem analge-
| Mastectomia 0.5 me/ke + sia adequada, melhores escores foram observados
14 Moura et al. ECR unilateral ra- Cies 17 > e/ 8 no grupo utilizando a associa¢do da cetamina com
(2022) . 1,2 mg/kg/h . o S .
dical o fentanil. Cetamina isolada gerou mais sialorreia
e fentanil isolado resultou em menor FC.
Muiloz et al. Procedlrn'er}— ~ 1 mg/kgou | Cetamina reduziu em 46—48% a dose de alfaxa-
15 ECR tos ortopédi- Cies 53 ) ~ o
(2017) cos 2 mg/kg lona na indug@o e resultou em menor ocorréncia
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de apneia. A dose de 2 mg/kg esteve associada a
taquicardia nos primeiros 10 min ap6s intubagéo.

Para atingir um estado de equilibrio na concentra-
¢do plasmatica de 150 ng/ml, a taxa de cetamina

. 1 mg/kg ou ~ [
16 Pargatzi et ECR Nenhuma Ciies 9 0,5 mg/kg + deve ser de 1,6 mg/kg/h. Concen'tragoes plasmzztl-
al. (2024) cas acima de 102 ng/ml associou-se a padrdes
0.6 mg/kg/h . . N .
comportamentais como desorientagdo € movi-
mentos involuntarios de cabega.
Rauser et al. ~ 0,6 mg/kg + | Cetamina gera aumento da produgdo lacrimal,
17 (2022) ECR Nenhuma Caes 33 0,6 mg/kg/h | mas sem relevancia clinica.
Rauser et al 0.6 ma/ke + Cetamina resultou em aumento significativo no
18 ’ ECR Nenhuma Cies 55 - ME/KS tamanho de pupila com duragdo de 10 minutos,
(2022) 0,6 mg/kg/h .. .
mas ndo influenciou na PIO.
. ECR com " Sem diferengas nas variaveis cardiovasculares,
Romagnoli et ~ 2 mg/kg* ou o c
19 Cros- Nenhuma Cies 6 hemogasométricas e na distribui¢io da S-ceta-
al. (2017) 4 mg/kg . L A .
sover mina entre as doses, indicando equivaléncia.
A S-cetamina apresentou perfil farmacocinético e
efeitos cardiorrespiratorios equivalentes, tanto
. ECR com . ~ .
Romagnoli et ~ 2 mg/kg* ou | isolada quanto na formulagdo racémica. Apesar da
20 Cros- Nenhuma Cies 6 . - ~ . .
al. (2020) 4 mg/kg enantiosseletividade em relagdo a R-cetamina,
sover ~ . .
ndo foram observadas diferengas farmacologicas
entre as formulacdes.
Tratamento de Laténcia de 5 minutos para efeito maximo apds o
Estudo . T
Roynard et crises convul- ~ bolus. Recomenda-se que seu uso seja limitado a
21 Retros- . N Cies 15 5 mg/kg S e
al. (2021) ectivo sivas esponta- casos de status epilepticus refratario ao tratamento
P neas inicial com benzodiazepinicos
O uso da cetamina esteve associado com estabili-
Skelding et Hemllamlnec- X 0,5 m/kg + dade na anestesia e adequada ant1noc1ce~pg@, ape-
22 ECR tomia toraco- Caes 32 sar de apresentar escores de recuperagdo inferio-
al. (2021) 2,4 mg/kg/h . . .
lombar res ao grupo tratado com lidocaina, assim como
maiores escores de dor pds-operatoria.
23 Smith etal. | ECR com TPLO Cées 61 5 mg/kg Houve um menor aumento da PIO apés indugdo
(2019) Cros- com cetamina em compara¢do com o propofol,
sover porém em ambos os grupos os valores se manti-
veram dentro dos padroes fisiologicos para a es-
pécie.
24 | Soares et al. ECR Mastectomia Cies 24 1 mg/kg+ | Associagdo com maropitant levou a menores es-
(2021) unilateral ra- 0,6 mg/kg/h | cores de dor pds-operatdria e menor escore de sen-
dical sibilizagdo periférica.
25 | Souzaetal. ECR Ovariohiste- Gatos 24 3 mg/kg Demonstrou estabilidade hemodinamica para rea-
(2022) rectomia ele- (IM) + 0.6 | lizagdo de ovariohisterectomia, com taxa média
tiva mg/kg/h do propofol em 0,3 mg/kg/min.
Iv)
26 Turunen et | ECR com Nenhuma Cies 8 4 mg/kg A administragdo da cetamina resultou em hipo-
al. (2020) Cros- ventilagdo, com necessidade de ventilagdo assis-
sover tida em 6 dos 8 caes.
27 | Vlericketal. | ECR com Nenhuma Cies 7 2 mg/kg A administragdo intravenosa da cetamina de-
(2020) Cros- monstrou maior escore de sedagdo e FC em rela-
sover ¢do a administragdo intranasal até os 15 minutos
iniciais. Em um modelo ndo compartimental, as
duas vias de administracdo apresentaram varia-
veis farmacocinéticas equivalentes.
28 | Zavataroet | ECR com Nenhuma Gatos 6 2 mg/kg Cetamina resultou na reducdo de 37.2% = 33.8%
al. (2022) Cros- na dose de indugdo do propofol, ndo diferindo do
sover fentanil ou do midazolam, demonstrando que to-

dos sdo aceitaveis. Nao se observou diferenca na
recuperagdo anestésica independente do coindu-
tor.

Tabela 1 — Sintese dos artigos referentes ao uso intravenoso de cetamina em cées e gatos de 2017 a 2024. ECR = Estudo Clinico Randomizado; *
dose da S-cetamina; IL = interleucina; TFG- = fator de crescimento tumoral beta; FC = frequéncia cardiaca; PA = pressdo arterial; DC = débito
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cardiaco; ECG = eletrocardiografia; TPLO = Osteotomia de Nivelamento do Plat6 Tibial; NfH = neurofilamento de cadeia pesada fosforilado; PIO
= pressao intraocular.

3.3. Anestésico dissociativo

A cetamina foi originalmente desenvolvida em 1962 como um anestésico dissociativo derivado da fenciclidina (Dugassa e
Fromsa, 2018), gerando estado de anestesia pela dissociag@o dos sistemas limbico e talamo cortical. As doses anestésicas variam de
2 mg/kg a 6,1 mg/kg, sendo demonstrada uma equivaléncia na propor¢do de 2:1 em relagdo a dose da cetamina racémica e S-
cetamina (Romagnoli et al., 2017; Romagnoli et al., 2020), ou seja, a administragdo de 2 mg/kg de S-cetamina IV equivale farma-
cologicamente a 4 mg/kg IV de cetamina racémica. Os resultados também evidenciam o potencial de depressdo respiratéria da
cetamina, causando hipoventilacdo e maior necessidade de institui¢do de ventilagdo assistida em caes (Hampton et al., 2018; Turu-
nen et al., 2020), no entanto, ndo ha descricao da velocidade de administragcdo do fArmaco, fator que influencia diretamente no pico
plasmatico e, consequentemente, no desenvolvimento de efeitos adversos.

Os estudos que avaliaram a cetamina como agente anestésico destacam, de forma consistente, sua capacidade de promover
estabilidade hemodinadmica, caracterizada por um aumento médio de 74% na frequéncia cardiaca em relacdo aos valores basais,
além da prevengdo de episodios de bradiarritmias (Khaleghi et al., 2024). Esses efeitos sdo atribuidos a ativac¢do simpatica induzida
pela cetamina, a qual também resulta em elevacdo dose-dependente da pressdo arterial (Khaleghi et al., 2024a). A partir da dose de
2 mg/kg, a cetamina induz de forma clara um estado de anestesia dissociativa, com intensidade proporcional a dose administrada
(Vlerick et al., 2020). Estes autores também demonstraram que a via intranasal, na mesma dose, apresenta equivaléncia farmacoci-
nética em relagdo a via intravenosa para a indugdo de sedag@o, embora com um inicio de efeito mais tardio (15 minutos na via
intranasal versus efeito imediato na intravenosa).

Apesar de sua eficacia anestésica, os artigos incluidos na presente revisdo apontam que a cetamina, quando utilizada isolada-
mente, esta associada a efeitos adversos psicomiméticos e cardiovasculares, os quais limitam seu uso como agente inico na indugao
anestésica. Entre os efeitos comportamentais frequentemente observados destacam-se sialorreia, movimentos estereotipados e epi-
sodios de disforia, particularmente durante as fases de indugdo e recuperagdo. Por esse motivo, o uso isolado da cetamina como
agente anestésico tem sido progressivamente substituido por protocolos balanceados com associagio a outros farmacos, sendo mais
utilizada como coindutor anestésico, proporcionando estabilidade cardiovascular e reduzindo a ocorréncia de eventos adversos dose-
dependente (Ferreira et al., 2015).

3.4. Adjuvante analgésico

O uso da cetamina como adjuvante analgésico deriva de seu efeito como antagonista ndo competitivo dos receptores N-metil-
D-aspartato (NMDA), mecanismo que interfere diretamente na modulag@o da dor e na prevencdo da sensibilizagao central. Este
efeito tem sido amplamente explorado na medicina veterinaria desde o estudo pioneiro de Wagner et al. (2002), que consolidou sua
aplicacdo no controle da dor perioperatdria. As doses de bolus descritas na literatura variam entre 0,5 e 1,5 mg/kg, seguidas por
infusdo continua (IC) em taxas que variam de 0,6 a 2,4 mg/kg/h, dependendo do protocolo, da espécie e do procedimento cirargico.

A utilizag@o da cetamina em IC ¢ relatada tanto no transoperatorio quanto no pos-operatorio, principalmente em procedimentos
de ovariohisterectomia (Corréa et al., 2021; Souza et al., 2022), mastectomia (Soares et al., 2021; Moura et al., 2022), cirurgias
ortopédicas (Bustamante et al., 2022; Galosi et al., 2024) e hemilaminectomia (Skelding et al., 2021). Esses estudos corroboram a
eficacia da cetamina na redugdo dos escores de dor e na diminui¢do da necessidade de resgates analgésicos, destacando seu papel
relevante na analgesia multimodal.

O perfil farmacocinético da cetamina em infusdo continua com finalidade analgésica foi recentemente descrito por Pargatzi et
al. (2024). Neste estudo, os autores demonstraram que, para alcangar uma concentragdo plasmatica efetiva de 150 ng/mL, a taxa de
infusdo deve ser superior a 1,6 mg/kg/h. No entanto, observou-se que concentracdes superiores a 102 ng/mL estdo associadas a
ocorréncia de estereotipias e alteracdes comportamentais, indicando um limite terapéutico estreito para determinados efeitos adver-
SOS.

Esses achados corroboram os resultados previamente reportados por Franco et al. (2017), que destacaram que os efeitos neuro-
comportamentais induzidos pela cetamina sdo dose-dependentes, sendo mais prevalentes em infusdes de 2,4 mg/kg/h e considera-
velmente menores com 1,2 mg/kg/h. Importante ressaltar que, apesar desses efeitos comportamentais, ndo foram observadas altera-
¢oes significativas em pardmetros de fungdo cardiaca, incluindo avaliagdes ecocardiograficas, eletrocardiograficas, fisiologicas e
biomarcadores de injiria miocardica, reforgando a seguranga cardiovascular da cetamina em IC prolongada.

No contexto da analgesia transoperatéria, Bustamante et al. (2022) ndo observaram diferengas significativas com a adigdo da
cetamina ao protocolo anestésico. Contudo, ¢ relevante destacar que todos os animais deste estudo receberam anestesia epidural
com bupivacaina, o que limita substancialmente a capacidade de avaliar isoladamente o efeito analgésico da infusdo continua de
cetamina. De forma semelhante, Skelding et al. (2021) demonstraram que a cetamina, utilizada em infusdo continua, proporcionou
analgesia transoperatdria adequada para a realiza¢do de hemilaminectomia em caes, mas falhou em proporcionar melhor analgesia
pos-operatodria. Os escores de dor no pos-operatdrio foram superiores ao grupo que recebeu lidocaina, sugerindo que, embora eficaz,
a cetamina isoladamente pode ndo ser a melhor opgao para procedimentos de alta intensidade dolorosa, quando comparada a outros
agentes.
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Por outro lado, resultados mais consistentes foram observados na sua utilizacdo durante ovariohisterectomia em gatas (Corréa
etal., 2021; Souza et al., 2022). Nesses estudos, a infusdo de cetamina, isoladamente na dose de 0,6 mg/kg/h, ou em associagdo com
lidocaina (3 mg/kg/h) ou maropitant (0,1 mg/kg/h), proporcionou estabilidade cardiovascular e analgesia eficaz, com cobertura
adequada que se estendeu por até seis horas no pds-operatorio. Esses achados reforgam seu papel como adjuvante analgésico, par-
ticularmente em procedimentos de intensidade dolorosa leve a moderada.

A propriedade analgésica da cetamina tem sido descrita como complementar a outros farmacos como fentanil, maropitant ou
sulfato de magnésio, em procedimentos como cirurgias ortopédicas e mastectomias (Soares et al., 2021; Moura et al., 2022; Galosi
et al., 2024). No estudo conduzido por Galosi et al. (2024), a infus@o de cetamina nas doses de 0,5 a 1 mg/kg/h, combinada com
sulfato de magnésio (bolus de 50 mg/kg seguido de 15 mg/kg/h), resultou em menor necessidade de resgates analgésicos em cdes
submetidos a cirurgia ortopédica sem bloqueios regionais (3 resgates), em comparagdo com o grupo que recebeu cetamina isolada-
mente (7 resgates).

De forma semelhante, Moura et al. (2022) demonstraram que a associacdo de cetamina com fentanil promoveu melhor controle
da dor, além de permitir a manuteng@o de concentragdes plasmaticas efetivas superiores a 100 ng/mL para cetamina ¢ 1 ng/mL para
fentanil de forma mais consistente no grupo que recebeu ambos os farmacos em combinacgdo. Para mastectomias, Soares et al. (2021)
também relataram que a infusdo de cetamina associada a lidocaina e maropitant resultou em escores de dor pds-operatoria signifi-
cativamente menores, além de reducdo da sensibilizag@o periférica, mantendo-se eficaz até seis horas apos o procedimento.

De maneira geral, os estudos revisados demonstram que a cetamina, quando administrada isoladamente, apresenta eficacia limi-
tada no controle da dor aguda perioperatoria. Entretanto, sua incorporagdo em protocolos de analgesia multimodal, associada a
farmacos de primeira linha como opioides e anestésicos locais, mostra-se eficaz na modulagdo da transmissdo nociceptiva, conforme
os principios contemporaneos de manejo da dor em cides e gatos (Gruen et al., 2022). Além disso, embora haja especulagdes sobre
os possiveis beneficios da cetamina no tratamento da dor cronica em pequenos animais, até o momento ndo ha evidéncias robustas
na literatura veterinaria que sustentem sua aplicacdo clinica para essa finalidade, ressaltando-se a necessidade de novos estudos
experimentais e clinicos nessa area.

3.5. Coindutor anestésico

Foram identificados seis artigos que investigaram o uso da cetamina como coindutor anestésico em cdes ¢ gatos, promovendo
uma reducdo de 30% a 48% na dose do agente anestésico principal, quando utilizada em doses entre 0,5 e 2 mg/kg. Entre esses,
destacam-se os estudos de Zavataro et al. (2022) e Marangoni et al. (2023), que avaliaram a associag@o da cetamina ao propofol em
felinos. No estudo conduzido por Zavataro et al. (2022), a utilizagdo de cetamina promoveu uma redugdo de 37% na dose de inducao
do propofol. No entanto, os autores relatam que os resultados ndo diferiram significativamente dos grupos que receberam fentanil e
midazolam, tanto em relagdo aos parametros fisioldgicos quanto a qualidade da recuperagdo anestésica, ndo conferindo superiori-
dade clinica a associa¢do com cetamina.

Por outro lado, Marangoni et al. (2023) demonstraram que a associag¢ao de S-cetamina ao propofol foi eficaz em prevenir quedas
clinicamente relevantes da pressdo arterial durante a indugdo anestésica, embora tenha sido observada uma reducdo na frequéncia
cardiaca e na fungfo sistolica ventricular, equivalente aquela observada no grupo controle que nao recebeu cetamina. Esses dados
reforcam que, embora a cetamina contribua para a estabilidade hemodinamica em alguns contextos, seu uso como coindutor anes-
tésico deve ser cuidadosamente avaliado, especialmente em pacientes com predisposicao a alteragdes cardiovasculares.

Em um estudo com metodologia semelhante ao de Marangoni et al. (2023), porém conduzido em caes, Bispo et al. (2025)
demonstraram que a cetamina, nas doses de 0,5 mg/kg (bolus) seguida de 1,8 mg/kg/h (infusdo continua), ndo exerceu influéncia
significativa sobre as fungdes sistolica e diastolica cardiacas. Embora os autores descrevam estabilidade hemodindmica com o uso
da cetamina, ndo foi observada reducdo na dose de propofol, uma vez que ambos os grupos — com e sem cetamina — foram
mantidos sob infusdo continua fixa de 0,8 mg/kg/min de propofol durante 70 minutos. Assim, apesar da seguranca cardiovascular
observada, ndo foram identificadas diferencas significativas entre os grupos, sugerindo que, nas condigdes avaliadas, a cetamina
ndo proporcionou vantagens clinicas relevantes.

Esses achados contrastam com os dados apresentados por Lee et al. (2017), que relataram que a administragdo conjunta de
cetamina e propofol resultou em menor ocorréncia de depressdo respiratoria, além de frequéncia cardiaca e pressdo arterial mais
elevadas, especialmente nos primeiros 30 minutos ap6s indug@o. Nesse estudo, os autores recomendam uma propor¢do de 3 mg de
cetamina para cada 7 mg de propofol (3:7), a qual se mostrou eficaz em reduzir efeitos adversos cardiovasculares e respiratorios,
tanto na indugdo quanto na manutengdo anestésica.

Além da associagdo com o propofol, a cetamina também vem sendo utilizada como coindutor anestésico com a alfaxalona,
conforme descrito por Muifioz et al. (2017) e Bustamante et al. (2020) em caes submetidos a procedimentos ortopédicos e odonto-
logicos, respectivamente. Bustamante et al. (2020) relataram uma redugdo de 30% na dose de indugdo da alfaxalona com a adigdo
da cetamina. Contudo, ndo houve redugdo na taxa de infusdo da alfaxalona durante a manutencdo anestésica, e foi observada uma
recuperagao anestésica insatisfatoria em grande parte dos caes, tanto nos grupos com quanto sem cetamina. Por outro lado, Muiioz
et al. (2017) observaram que a associa¢do da cetamina promoveu menor depressao respiratoria imediatamente ap6s a indugdo anes-
tésica, embora tenha sido registrada taquicardia persistente nos primeiros 10 minutos com a dose de 2 mg/kg, sendo que a dose de
1 mg/kg proporcionou melhores parametros cardiorrespiratorios e maior estabilidade.
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De forma geral, a utilizacdo da cetamina como coindutor anestésico em cdes e gatos demonstra beneficios hemodinamicos con-
sistentes, especialmente quando empregada em doses entre 0,5 e 1 mg/kg, contribuindo para a prevencéo de bradicardia e hipotensao
no periodo imediatamente ap6s a inducdo anestésica. Os dados atuais sugerem que a associag¢@o da cetamina ao propofol, particu-
larmente na proporgao de 3:7 (cetamina: propofol), proporciona melhor estabilidade cardiovascular e redugdo dos efeitos adversos
respiratorios, consolidando-se como uma estratégia vantajosa para a indug@o anestésica em pequenos animais.

Por outro lado, a associagdo da cetamina com a alfaxalona ndo apresentou beneficios clinicos evidentes, especialmente em
relacdo a qualidade da indugfo e recuperagdo anestésica, bem como na estabilidade cardiorrespiratoria. Nesse contexto, os achados
disponiveis reforcam o potencial beneficio da combinagdo de cetamina e propofol para inducdo anestésica em cdes e gatos. Entre-
tanto, persiste uma lacuna significativa na literatura em relacdo ao perfil farmacocinético da cetamina quando utilizada como coin-
dutor, particularmente quanto as concentracdes plasmaticas necessarias para alcangar uma indugao anestésica eficaz, além dos pa-
rametros farmacocinéticos como meia-vida de distribuicdo, metabolizagdo e eliminagdo. Esses aspectos reforcam a necessidade de
investigagdes futuras, que contribuam para a otimizag@o dos protocolos anestésicos e para o uso seguro e eficiente da cetamina em
medicina veterinaria.

3.6. Efeitos oftalmologicos

A busca nas bases de dados resultou em quatro estudos que avaliaram os efeitos oftalmoldgicos da cetamina, tanto em doses
anestésicas (Smith et al., 2019; Khaleghi et al., 2024a) quanto em doses subanestésicas (Rauser et al., 2022; Rauser et al., 2022a).
Smith et al. (2019) demonstraram que a administragdo de cetamina na dose de 5 mg/kg em cées promove discreto aumento da
presséo intraocular (P10), embora sem relevancia clinica, e em magnitude inferior quando comparada ao propofol. Resultado seme-
lhante foi observado por Khaleghi et al. (2024a), que, utilizando a dose de 6 mg/kg, também identificaram elevagdo da P1O associada
ao aumento da frequéncia cardiaca. Contudo, ¢ importante ressaltar que, neste estudo, os animais foram previamente sedados com
medetomidina, que promoveu bradicardia e redu¢ao significativa da PIO, de modo que, embora a cetamina tenha revertido parcial-
mente essas alteracdes, os parametros se mantiveram dentro dos valores fisioldgicos para a espécie, sem impacto clinico relevante.

As investigagoes conduzidas por Rauser et al. (2022) e Rauser et al. (2022a) avaliaram os efeitos da cetamina, nas doses de 0,6
mg/kg (bolus) seguida de 0,6 mg/kg/h (infusdo por 30 minutos), sobre a pressdo intraocular e a produgao lacrimal, respectivamente.
Ambos os estudos identificaram que a infusdo de cetamina promove aumento discreto no didmetro pupilar e na produgao lacrimal,
sem, no entanto, impactar de forma clinicamente significativa os pardmetros oftalmoléogicos avaliados.

Dessa forma, os dados disponiveis indicam que a cetamina, quando utilizada em doses subanestésicas ou anestésicas, apresenta
influéncia minima sobre a pressdo intraocular, a produg@o lacrimal e o diametro pupilar em caes saudéaveis. Entretanto, todos os
estudos revisados foram conduzidos em animais clinicamente normais, o que gera uma lacuna na aplicabilidade desses achados em
pacientes com afecgdes oftalmoldgicas preexistentes. Dessa maneira, torna-se necessaria a realizacdo de estudos direcionados a
avaliacdo da seguranca da cetamina em animais com alteracdes oftalmologicas, especialmente naqueles com glaucoma, tlceras
corneanas ou outras condi¢oes que possam ser impactadas por alteragdes na P1O, na dindmica pupilar ou na producao de lagrima.

3.7. Efeitos neurologicos

A agdo da cetamina como antagonista dos receptores N-metil-D-aspartato (NMDA) no sistema nervoso central parece exercer
uma aplicabilidade mais ampla do que aquela restrita aos seus efeitos anestésicos e analgésicos tradicionais. Na presente revisdo,
foram incluidos dois estudos que exploraram seu potencial efeito neuroprotetor, utilizando doses entre 2,85 ¢ 5 mg/kg (Roynard et
al., 2021; Giuliano et al., 2023).

Roynard et al. (2021) realizaram um estudo retrospectivo envolvendo 15 cées diagnosticados com status epilepticus refratario,
caracterizado por crises convulsivas de duragdo superior a cinco minutos e nao responsivas a terapia convencional com benzodia-
zepinicos. Os autores observaram que a administragdo de cetamina na dose de 5 mg/kg IV promoveu o controle efetivo das convul-
soes em 100% dos animais, evidenciando seu potencial como agente terapéutico em situagdes de refratariedade.

De forma complementar, Giuliano et al. (2023) conduziram um estudo experimental em caes submetidos a parada circulatoria
hipotérmica. Nesse contexto, a administracao de cetamina na dose de 2,85 mg/kg IV resultou em menores niveis de biomarcadores
de lesdo neurologica, além de estar associada a melhores parametros de desempenho neurocomportamental na fase de recuperacao,
quando comparado ao grupo controle.

Esses achados sugerem que a cetamina, mesmo em doses tradicionalmente anestésicas, possui propriedades neuroprotetoras,
possivelmente mediadas pela modulagéo via antagonismo aos receptores NMDA, embora os mecanismos fisiopatologicos envolvi-
dos ainda ndo estejam completamente elucidados. Considerando esse panorama, torna-se evidente a necessidade de investiga¢des
futuras que explorem a aplicabilidade da cetamina no manejo de outras condi¢des neuroldgicas criticas na medicina veterinaria,
como traumatismos cranioencefalicos, lesdes medulares e injurias isquémicas, ampliando seu uso terapéutico além do contexto
anestésico tradicional.

3.8. Efeitos imunologicos

No estudo conduzido por Bayan et al. (2020), foram avaliados os efeitos imunomodulatorios da cetamina administrada por
infusdo continua na dose de 1,2 mg/kg/h durante procedimentos de ovariohisterectomia eletiva em cadelas. Os autores observaram
que a cetamina promoveu um aumento significativo nas concentra¢des plasmaticas de citocinas anti-inflamatorias, como 1L-4, IL-
10 e TGF-B, e uma redugdo dos niveis de citocinas pro-inflamatorias, incluindo IL-2 e IL-6, caracterizando um padrio de resposta
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anti-inflamatodria aguda. No entanto, esse efeito foi transitorio, uma vez que as concentragdes de todas as citocinas retornaram aos
niveis basais ap6s 72 horas do procedimento.

Esses achados sugerem que a cetamina, além de suas propriedades anestésicas e analgésicas, exerce efeitos imunomoduladores,
possivelmente mediados pela influéncia direta nos eixos neuroimunes. Este efeito pode ser particularmente relevante no manejo de
pacientes submetidos a procedimentos cirurgicos ou em situagdes associadas a resposta inflamatoria aguda. No entanto, os resultados
ainda s3o limitados a modelos experimentais em animais saudaveis, ressaltando a necessidade de estudos futuros que explorem o
impacto da cetamina em condi¢des clinicas associadas a inflamagéo sistémica, como sepse, traumatismos ou processos inflamatdrios
crnicos, a fim de determinar sua aplicabilidade terapéutica e suas implicagdes clinicas.
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4. Conclusio

Por fim, a analise critica da literatura demonstra que, embora os efeitos anestésicos, analgésicos e farmacoldgicos da cetamina
em cdes e gatos sejam amplamente estudados, a maioria dos estudos ainda se concentra na sua administragdo em animais saudaveis,
com foco predominante na avaliacdo de sua seguranca cardiovascular e eficicia anestésica. Este panorama ressalta uma limitacao
relevante, visto que faltam investigagdes robustas que avaliem esses efeitos em diferentes condi¢des clinicas, especialmente em
pacientes com comprometimentos sistémicos ou doengas preexistentes.

Embora a utilizagdo da cetamina como adjuvante analgésico tenha sido descrita desde o inicio dos anos 2000, as evidéncias
contemporaneas reforgam que seu papel clinico ¢ mais bem estabelecido dentro de uma estratégia de analgesia multimodal, e néo
como agente analgésico isolado. Esse entendimento reflete a evolugdo do conceito de manejo da dor na medicina veterinaria, ali-
nhando-se as abordagens atuais que priorizam a modulaggo central e periférica da dor através da combinagdo de diferentes classes
farmacoldgicas. Além disso, permanece uma lacuna cientifica no que se refere ao potencial da cetamina no manejo da dor cronica
em pequenos animais, aspecto que demanda investigagdo especifica e aprofundada.

A diversidade tematica dos estudos analisados também evidencia que o estado atual do conhecimento sobre a cetamina em caes
e gatos vem avanc¢ando de maneira significativa, especialmente no que tange a compreensao dos seus efeitos sobre diferentes siste-
mas organicos, como cardiovascular, neurologico, imunoldgico e oftalmoldégico. Este avango sinaliza uma mudanga de paradigma
na avaliagdo farmacologica da cetamina, consolidando uma base teérica robusta ndo apenas sobre seu perfil anestésico e analgésico,
mas também sobre suas implica¢des fisioldgicas, farmacocinéticas e suas potenciais aplicagdes além do contexto anestésico con-
vencional.
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