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RESUMO

Este estudo teve como principal objetivo a avaliagdo da eficacia analgésica
perioperatoria da administracdo epidural no espacgo sacrococcigeo de lidocaina com morfina em
gatas submetidas a ovariohisterectomia (OVH) eletiva.

Os animais foram pré-medicados com dexmedetomidina (0,01 mg Kg™) e alfaxalona
(1,5 mg Kg?) por via intramuscular (IM) e aleatoriamente alocados num dos dois protocolos
analgésicos estudados: metadona (0,2 mg Kg™' IM) no grupo controlo (CTR, n=10) e metadona
(0,1 mg Kg™' IM) + epidural sacrococcigea [lidocaina 2% (0,3 mL Kg') + morfina 1% (0,1 mg
Kg™)] no grupo epidural sacrococcigea (ES, n=10). Administrou-se em todas as gatas
robenacoxib (2 mg Kg™) subcutdneo apés a indugdo com alfaxalona 1 mg Kg por via
intravenosa (1V) durante 60 segundos e manutencao anestésica com sevoflurano.

Intracirurgicamente foram avaliados os parametros: frequéncia respiratéria (FR),
frequéncia cardiaca (FC), pressdes arteriais ndo invasivas e fracdo expirada de CO, (ETCOy).

No pds-cirargico, foram avaliados durante 8 horas os seguintes parametros: FR, FC,
escala multidimensional composta UNESP-Botucatu de dor (UNESP-Botucatu), escalas
descritivas simples de sedacdo e de recobro e limiares nocicetivos mecanicos (LNM).
Determinaram-se ainda os valores de cortisol e glicose antes da pré-medicacao (T antes), no fim
da cirurgia (Trim) € 1,5 horas depois da cirurgia (T1,5n). O consumo de opioide foi registado em
todos os tempos.

A FC e a pressdo arterial sistolica (PAS) aumentaram significativamente no grupo
CTR comparativamente aos valores registados antes do inicio da cirurgia (p<0,01), sendo que
0 mesmo ndo ocorreu no grupo ES. As concentracdes de cortisol ndo sofreram alteracfes no
grupo ES, mas aumentaram significativamente em Ty, N0 grupo CTR relativamente a TanTes
(p=0,0072). Os valores de LNM e UNESP-Botucatu, demonstraram uma correlagdo negativa
estatisticamente significativa (c= -0,2022; p=0,0032) nas primeiras 3 horas. Os LNM
diminuiram significativamente no grupo CTR, enquanto os scores de dor na escala UNESP-
Botucatu aumentaram significativamente, ambas em comparagédo aos valores registados antes
da pré-medicacdo. O consumo de opioide foi superior no grupo CTR, tanto no periodo
intracirargico (p<0,01) como no pds-cirurgico.

A epidural sacrococcigea permitiu um controlo superior nas respostas hemodinamica

e adrenocortical relativamente ao protocolo sistémico, diminuindo a hiperalgesia e pontuacdes






de dor no pos-cirdrgico. Demonstrou ser uma opcao viavel e segura no protocolo anestésico em

OVH de gatas, comparativamente ao protocolo sistémico isolado.

PALAVRAS-CHAVE: epidural sacrococcigea, ovariohisterectomia, gato, lidocaina,

anestesia regional, cortisol
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ABSTRACT

The objective of this study was to evaluate the perioperative analgesic efficacy of
sacrococcygeal epidural administration in cats submitted to elective ovariohysterectomy (OVH)
compared to a systemic protocol.

Cats were intramuscularly (IM) premedicated with dexmedetomidine (0,01 mg Kg™)
and alfaxalone (1,5 mg Kg™') and randomly assigned to one of two analgesic protocols:
methadone (0,2 mg Kg* IM) in the control group (CTR, n=10) and methadone (0,1 mg Kg™)
+ sacrococcygeal epidural [lidocaine 2% (0,3 mL Kg™?) + morphine 1% (0,1 mg Kg1)] in the
sacrococcygeal epidural (ES, n=10) group. All cats received robenacoxib (2 mg Kg?)
subcutaneously after induction with alfaxalone (1 mg Kg™') and maintenance with sevoflurane.

Intrasurgical evaluations were: heart rate (HR), respiratory rate (RR), non-invasive
arterial pressures and end-tidal CO, (ETCOy). Post-surgical evaluations were done for 8 hours
and consisted in: FR, FC, UNESP-Botucatu multidimensional composite pain scale (UNESP-
Botucatu), sedation and recovery simple descriptive scales and mechanical nociception
thresholds (MNT). Cortisol and glucose levels were assessed before premedication (Tgerore),
after surgery (Tenp) and 1,5 hours after surgery (T1,sn). Opioid consumption was measured for
all evaluation periods.

HR and systolic arterial pressure (SAP) increased significantly from baseline values
in CTR group in comparison with values before surgery (p<0,01), while the same did not occur
the ES group. Cortisol concentrations did not change for ES group but increased significantly
at Tysnin CTR group from Tgerore (p=0,0072). Values of MNT and UNESP-Botucatu had a
significative negative correlation (c= -0,2022; p=0,0032) in the first 3 hours of postoperative
period. MNT significantly decreased in the CTR group, whereas UNESP-Botucatu significantly
increased, both in comparison with the values before premedication. Opioid consumption was
superior in CTR group in intra (p<0,01) and post-surgical assessments.

The sacrococcygeal epidural technigue provided a better control of haemodynamic and
adrenocortical responses and decreased post-surgical hyperalgesia and pain scores, proving to
be an efficient and safe option to perform OVH in cats, compared to a systemic protocol alone.

KEY WORDS: sacrococcygeal epidural, ovariohysterectomy, cat, lidocaine, regional

anaesthesia, cortisol
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Figura I-XVI Exemplo de alguns blogueios loco-regionais descritos para cada regido
anatomica: cabeca (verde), membro toracico (azul), tordx (amarelo), abdomen (cinzento) e
membro pélvico (laranja) (Imagem da autora)..........ccceeeeiieiieiieciie e 34

Figura I-XVII Bloqueio dos nervos femoral e obturador através de acesso pré-iliaco
lateral, com recurso a neuroestimulador para realizagdo da técnica cirurgica TPLO (Tibial
Plateau Leveling Osteotomy). (fotografia gentilmente cedida pelo HVP). .......c.cceevvvennne. 35

Figura I-XVIII Imagens ecogréaficas da realizacdo do bloqueio dos nervos ciatico,
femoral e obturador para realizacdo da técnica cirargica TPLO (Tibial Plateau Leveling
Osteotomy). Na imagem de cima, identificacdo do nervo ciatico, e imagem anecoica
caracteristica ap0s a administracdo de anestésico local. Na imagem de baixo encontram-se
identificados os nervos femoral e obturador, assim como é possivel observar a agulha perto
destas estruturas (imagens gentilmente cedidas pelo HVP). ..o 36

Figura I-X1X Realizacdo de um blogueio do plano transverso abdominal (TAP block
“Tranversus Abdominis Plane block™) ecoguiado numa cadela sujeita a mastectomia. Na
imagem esta indicada a localizagdo do masculo obliquo interno e do musculo transverso
abdominal, sendo que entre estes dois musculos é o local de deposicdo do anestésico local
(imagem gentilmente cedida Pelo HVP). ..o 37

Figura I-XX Esquema representativo do canal vertebral e dos espacos e estruturas
associados a este. Os nimeros representam: (1) Espacgo entre a pele e o ligamento amarelo
dorsal; (2) Espaco entre a pele e o complexo ventral; (3) Espaco entre o ligamento amarelo
dorsal e o complexo ventral; (4) Espaco entre a dura-mater dorsal e a ventral; (5) Espacgo entre
o ligamento amarelo dorsal e a dura-mater dorsal; (6) Espaco entre a dura-mater e a pia-mater
dorsal (adaptado de Otero et al., 2016). .....ccerveiiiiiiiiiieiee e 38

Figura I-XXI Imagem transversal da coluna vertebral de um céo a nivel da vértebra
Ls e legenda da respetiva anatomia do canal vertebral (adaptado de Otero & Campoy, 2013).
.................................................................................................................................................. 39

Figura I-XXII Cortes sagitais realizados ao nivel C6, T6, L1, L7-S1 (LS), S1 e S3-
Cd1 (SC) da coluna vertebral (CV) de um cdo com 25 Kg. E possivel observar a relacio entre
a medula espinhal e a dura-méter ao longo da CV e a auséncia de saco dural ao nivel SC. As
setas amarelas indicam o espaco epidural (adaptado de Otero & Portela, 2017).........c..c........ 40

Figura I-XXIII A esquerda, realizagio da técnica “hanging drop” e a direita a técnica
“loss of resistance” (adaptado de Garcia-Pereira, 2018).........cccovviriirieniiinieie e, 42

Figura I-XXIV Demonstragdo da técnica “running-drip” para confirmagdo de
localizacéo epidural da agulha num céo (fotografia gentilmente cedida pelo HVP). .............. 43

Figura I-XXV Administracdo epidural no espaco sacrococcigeo numa gata submetida
a OVH, com recurso a neuroestimulador como método de confirmacdo do correto
posicionamento da agulha no espaco epidural (fotografia gentilmente cedida pelo HVP)...... 44

Figura I-XXV1 Realizacao de epidural ecoguiada com acesso sacrococcigeo num céo.
Na imagem de cima é possivel observar as estruturas presentes quando colocada a sonda linear
a nivel lombossagrado (entre L7-S1): 0 espaco epidural, canal vertebral, o ligamento amarelo e
0s processos espinhoso e articular. Na imagem de baixo, observa-se o espaco epidural apés
administracdo de anestésico local, visivelmente maior (Imagens gentilmente cedidas pelo

Figura I-XXVII Confirmagdo em tempo real da correta administracdo epidural com
abordagem sacrococcigea de anestesico local numa gata através da utilizacao do teste Doppler

(imagem gentilmente cedido PEIO HVP). .....ooouviiiiie e 47
Figura I-XXVIIl Exemplo de frasco de morfina indicado para uso epidural, sem
conservantes (fotografia gentilmente cedida pelo HPV). ..., 49
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Figura I11-1 Organizacéo da jaula para os animais do estudo, com esconderijo, liteira,
manta, comida e dgua (fotografia gentilmente cedida pelo HVP). ......ccccccovvvevviivccci e 54
Figura I11-11 Aparelhos utilizados para monitorizacdo dos diferentes parametros
intracirargicos. Monitor multiparamétrico Surgivet®, Bbraun (seta verde) e Monitor Masimo
Radical-7® Pulse CO-Oximeter (seta azul) (fotografia gentilmente cedida pelo HVP). ........ 58
Figura I11-111 Dinamometro utilizado para medi¢do dos LNM, modelo 50N Analog
Dynamometer Force Measuring Push Pull Force Gauge Meter GSP; Elecall, China (fotografia
gentilmente cedida PElO HVP). .....cviiiiiececece et 61
Figura I11-1V Demonstragdo da medicdo do limiar nocicetivo mecénico. As gatas
eram posicionadas na vertical, e o dinamdémetro aplicado na perpendicular relativamente ao
animal, aproximadamente 1 cm ao lado da sutura (fotografia gentilmente cedida pelo HVP).
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Capitulo I- REVISAO BIBLIOGRAFICA

1. HISTORIA DA ANESTESIA LOCO-REGIONAL

A anestesia veterinaria € uma das areas cientificas com maior evolucdo desde a sua
descoberta, estando o seu desenvolvimento diretamente relacionado com o da anestesia humana
ao longo da historia (Carter & Story, 2013). Desde cedo que diferentes povos procuraram
solugdes para o controlo e maneio da dor. Os primeiros registos nesta rea remontam ao uso
das propriedades narcoticas e analgésicas de plantas como o 6pio (Papaver somniferum), a
mandragora (Atropa mandragora) e a marijuana (Cannabis) (Schroeder, 2013).

O primeiro farmaco a ser usado como anestésico local para uma cirurgia foi a cocaina.
Em 1884 While Koller demonstrou a capacidade de dessensibilizacdo do olho desta substancia
e utilizou-a para a correcdo cirargica de um glaucoma (Jones, 2002a). Em medicina veterinaria,
foi Penhale em 1890 quem introduziu a cocaina para a anestesia local de mucosas, referindo
gue uma solucdo de 4% aplicada na cornea era o suficiente para a remoc¢ao de corpos estranhos
em ruminantes ou mesmo na remocdo da membrana nictitante em cées (Carter & Story, 2013).
No entanto, devido as suas propriedades aditivas e halucinogénicas, a sua margem de seguranca
muito reduzida e aos seus efeitos sistemicos adversos, impulsionou-se a descoberta e sintese de
substancias quimicas mais seguras, ndo toxicas e nao aditivas, surgindo assim em 1905 a
procaina (Jones, 2002a; Lerche, 2016). Mais tarde em 1943, Lofgren desenvolveu a lidocaina
e outros compostos amida, iniciando-se assim o0 aparecimento de varias técnicas de anestesia
regional, estimulada por estes avancos cientificos (Lerche, 2016).

Anteriormente ao desenvolvimento destes novos compostos, ja existiam registos de
anestesia epidural do cdo, relatada em 1885 a sua realizagdo com recurso a cocaina. Em 1925,
foi descrita pela primeira vez num cavalo e mais tarde em ruminantes, comecando a tornar-se
uma técnica muito utilizada pelos médicos veterinarios (Carter & Story, 2013).

O uso de técnicas de anestesia regional em veterinaria comegou a ser mais comum na
segunda metade do século XX (Schroeder, 2013). Atualmente a anestesia loco-regional
continua em constante crescimento, registando-se mais de cem artigos publicados nas mais
conceituadas revistas de anestesia veterinaria entre 2013 e 2018, assim como novos livros foram
adicionados a literatura com 0s mais recentes avangos e descobertas na area (Portela, Verdier,
& Otero, 2018a, 2018b).



2. DOR

2.1. Definicéo

A Associacdo Internacional para o Estudo da Dor descreve como uma “sensagéo e
experiéncia emocional desagradavel, associada a um real ou potencial dano tissular” a sensacdo
de dor em humanos, acrescentando ainda que a incapacidade de comunicar verbalmente nao
exclui a possibilidade de um individuo estar com dores e de necessitar de um tratamento
analgésico apropriado (IASP, 1994). Mais recentemente, no sentido de clarificar a sua natureza
multidimensional, Williams e Craig (2016) propuseram a seguinte atualizacdo face a definicdo
anterior: “Experiéncia dolorosa associada a um potencial dano tissular ou mesmo real, com
componentes sensoriais, emocionais, cognitivas e sociais”, tentando deste modo diferenciar a
dor de outros processos fisiologicos.

Assim como em medicina humana, também no mundo animal a dor € uma realidade.
O que se torna mais desafiante é sem ddvida a sua interpretacdo, pois a fisiologia e
patofisiologia sdo muito semelhantes entre todos os mamiferos (Tranquilli & Grimm, 2015).
Molony e Kent, (1997) definiram dor animal como uma “sensagéo aversiva, que origina uma
resposta consciente a uma ameagca dolorosa que pode colocar em causa a sua integridade fisica”.
Desta forma, ocorrem alteraces fisiol6gicas e comportamentais a fim de evitar esse estimulo,
reduzir os danos que possa causar e promover uma rapida recuperacdo em caso de leséo.

O processo de dor é complexo, dindmico e multifatorial, ocorrendo fendmenos de
integracdo de informacg&o proveniente de diferentes mecanismos periféricos que conduzem a
percecao da dor no sistema nervoso central (SNC). Deste modo, é importante compreender todo

0 processo, para conseguir aplicar o melhor tratamento analgésico a cada caso (Johnson, 2018).

2.2. Nocicegao

Nocicecdo é o mecanismo fisiologico através do qual ocorre a transmissao até ao
cérebro de determinado estimulo, detetado a partir de fibras nervosas periféricas designadas
nocicetores (Borer-Weir, 2014; Hellyer et al., 2011).

Erradamente sdo muitas vezes usados como sin6nimos o0s conceitos de dor e
nocicecdo. Como descrito acima, nocicecdo refere-se a parte inicial de todo o processo
fisioldgico, isto é, a conducgdo e o processamento dos estimulos pelo sistema nervoso periférico

(SNP) ap6s ativacao dos nocicetores e a consequente transmissao da informacéo para o corno



dorsal da medula espinhal. Esta informacdo ap0s as vérias fases é posteriormente transmitida
para o cOrtex cerebral, onde é criada a percecdo de dor (Johnson, 2018). A dor é assim resultado
do processamento das vias nocicetivas no cérebro, mais especificamente no cortex (Shilo &
Pascoe, 2014).

Quando os animais estdo inconscientes, ndo ocorre perce¢do da dor, mas 0 processo
de nocicec¢do continua presente. Assim é importante perceber que os estimulos nocicetivos que
ocorrem durante a anestesia podem aumentar significativamente a percecao de dor quando é
retomada a consciéncia do animal e atrasar (ou tornar mais dolorosa) a recuperagao, caso nao

seja aplicado um protocolo analgésico eficaz (Johnson, 2018).

2.3. Fisiopatologia da dor

Um estimulo nocicetivo pode partir de um estimulo tanto interno como externo, sendo
detetado ao nivel dos nocicetores. Estes sdao os primeiros intervenientes na fisiopatologia da
dor, definidos como o0s recetores do sistema nervoso somatossensorial com elevada
sensibilidade para a transducdo de estimulos nocicetivos (Johnson, 2018).

Existem diferentes nocicetores, que respondem a diferentes estimulos, produzindo
determinada resposta em funcéo da sua ativacdo. Podem ser classificados em mecanorrecetores
(ativados por estimulos de pressdo e forca), em termorrecetores (ativados pelo frio e pelo calor),
em quimiorrecetores (detetam alteragdes quimicas como alteracdes a nivel do pH ou dos
mediadores inflamatorios) e ainda em fotorrecetores (sensiveis a alteraces luminosas) (Lorenz,
Coates, & Kent, 2011).

A nocicecdo compreende varias fases desde que um estimulo é detetado até que é
finalizada no SNC. Como se pode observar na Figura I-l, este processo inicia-se com a
transducdo, em seguida a transmissdo, ao nivel da medula espinhal ocorre a modulacédo e
posteriormente a projecao, resultando por fim na percecdo da dor (Lorenz et al., 2011; Wiese
& Yaksh, 2015).
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Figura I-1 Esquema representativo das vias nocicetivas e respetivos locais onde decorrem as varias
fases: transducéo, transmissdo, modulacéo, projecao e percecao (adaptado de Wiese & Yaksh, 2015).

2.3.1. Transducgao

As terminacOes das fibras sensoriais nervosas, 0s nocicetores, reconhecem diversos
estimulos que sdo posteriormente envolvidos num processo complexo de transformacdo em

sinais elétricos (potenciais de a¢do) (Wiese & Yaksh, 2015).

2.3.2. Transmissao

Ap0s a transducdo, a propagacao do potencial de acdo gerado até ao corno dorsal da
medula espinhal € iniciada (Shilo & Pascoe, 2014). Estes sdo transmitidos através de fibras
nervosas aferentes priméarias formadas essencialmente por trés tipos de fibras: AB, Ad ¢ C.
Diferem na presenca ou ndo de mielinizacgdo, na rapidez de transmissdo de impulsos e no tipo

de estimulo que cada uma deteta (Tabela I-1) (Lorenz et al., 2011).



Tabela I-1 Diferencas entre os trés tipos de fibras nervosas envolvidas na transmiss@o de potenciais de

acdo até ao SNC (adaptado de Wiese & Yaksh, 2015)

Ap Grande Mieliniza- Répidas Estimulos Limiar de detecdo de dor
das >10 m/s mecanicos e baixo;
propriocecéo Propriocecdo
Ad Médio Pouco Médias Estimulos Limiar de detecdo de dor
mieliniza- 2-10 m/s nocicetivos tanto elevado como
das de alta e baixo; Mecanocetores e
baixa nocicetores
intensidade
C Pequeno Né&o Lentas Estimulos de  Limiar de detecdo de dor
mieliniza- <1.5 m/s baixa elevado;
das intensidade Mecanorrecetores,
nocicetores e
termorrecetores

De um modo geral, as fibras C sdo ativadas por estimulos intensos, mas a velocidade
de transmissdo é lenta, enquanto que as fibras Ad sdo capazes de transmitir impulsos nervosos

mais rapidamente contribuindo assim para a sensacdo de dor aguda (Borer-Weir, 2014).

2.3.3. Modulagéo

Apesar do processo de modulacdo ndo estar totalmente explicado, sabe-se que este
ocorre ao nivel do corno dorsal da medula espinhal, um mecanismo muito complexo que
envolve Vvarios tipos de neurdnios (Johnson, 2018). O cérebro e a medula espinhal funcionam
como um sistema ativo e dindmico no processo de nocicec¢do, onde ocorre excitacdo, inibicdo
e modulacdo de estimulos (Melzack, 1999). Os interneurdnios existentes ao nivel do corno
dorsal sdo fundamentais neste processo: quando estes recebem um estimulo, vao determinar se
essa informacao deve propagar para o cérebro ou se deve ser inibida (Shilo & Pascoe, 2014).
Este mecanismo foi descrito pela primeira vez por Melzack e Wall (1965), na famosa “The
Gate Control Theory of Pain”, onde foi proposto que os interneurénios localizados na
substancia gelatinosa eram responsaveis pelo controlo da informagéo antes de ser projetada para
0 cérebro. Apesar de ter sofrido algumas alteracdes, esta teoria continua a ser utilizada como

base de muitos estudos.



2.3.4. Projecéo

Os estimulos depois de sofrerem modulacdo na medula espinhal, vao ser transmitidos
através de interneurdnios e neurdnios proprioespinhais. Estas células especializadas estdo
encarregues de projetar as informacdes recebidas por um segmento da medula espinhal para

outro segmento e/ou para o cérebro (Wiese & Yaksh, 2015).

2.3.5. Percecgéo

O processo final de reconhecimento e percecdo da dor culmina em diversas zonas
especificas do cérebro (Wiese & Yaksh, 2015). Quando ocorre percecdo de experiéncias
dolorosas, sdo ativadas zonas corticais especificas: cortex somatossensorial priméario (S1),
clrtex somatossensorial secundario (S2), insula, cortex cingulado anterior (CCA), amigdala e
o talamo. Cada uma destas estruturas tem um papel na composicdo multidimensional da
sensacdo de dor. A atividade no cOrtex cerebral atua maioritariamente nos componentes
emocionais da dor. Por sua vez, a ativacdo da insula, S1, S2 e o tdlamo estdo mais relacionais
com 0s aspetos sensoriais, enquanto o CCA, estruturas limbicas e reticulares estdo mais
relacionadas com as componentes afetivas e motivacionais. Por Gltimo, o cértex parietal
posterior e 0 CCA sao responsaveis pela parte cognitiva, isto €, a atencdo e a memoria dos

estimulos nocicetivos (Lorenz et al., 2011).

2.4. Classificagéo da dor

Existem vérias abordagens utilizadas por diferentes autores na classificagdo da dor. De
uma forma geral, a dor pode ser classificada em dois grandes grupos de acordo com a sua
duracdo: aguda ou cronica. No entanto, ndo é apenas o fator tempo que deve ser considerado,
mas tambem a sua origem: inflamatdria, nocicetiva, neuropatica, visceral, entre outras (Epstein
et al., 2015; McKune, Murrell, Nolan, White, & Wright, 2015). Uma vez que o presente estudo
se foca na dor perioperatdria em gatos, as restantes classificacfes de dor ndo serdo abordadas

por ndo fazem parte do &mbito deste trabalho.



2.4.1. Dor aguda

A dor aguda, também designada por alguns autores como “dor adaptativa” (Adrian,
Papich, Baynes, Murrell, & Lascelles, 2017; Shilo & Pascoe, 2014), engloba dois tipos de dor:
nocicetiva e inflamatoria. Ambas sdo facilmente identificaveis, pois provocam no animal uma
alteracéo de comportamento sugestiva de mal-estar. A intensidade da dor aguda varia de acordo
com o estimulo em causa, podendo resumir-se a uma sensacdo ligeira ou pelo contrario, ser
algo intoleravel. Este tipo de dor pode ser originada quer por estimulos cirdrgicos, traumatismos
ou por alguma condicdo clinica, que dura geralmente alguns dias ou semanas (McKune et al.,
2015; Shilo & Pascoe, 2014).

A dor nocicetiva resulta da ocorréncia de um estimulo suficientemente forte para
causar ativacdo das vias nocicetivas e lesdo dos tecidos. A dor inflamatéria por sua vez esta
associada a cascata de inflamacao e a dor originada pelos seus danos adjacentes (Adrian et al.,
2017).

3. AVALIACAO DA DOR AGUDA EM GATOS

A avaliacdo de condicBes de dor é fundamental na préatica clinica e essencial para a
salde e bem-estar animal. Apesar dos métodos de avaliacdo de dor em gatos existentes terem
aumentado recentemente, ndo existe atualmente gold standard para a sua avaliacdo. Contudo,
através de variaveis fisioldgicas e comportamentais, tém sido desenvolvidas e validadas
ferramentas que permitem uma maior eficdcia no controlo da dor nesta espécie (Robertson,
2018). Infelizmente esta caréncia de métodos eficazes € uma das maiores causas de
oligoanalgesia em animais que se encontram em situaces dolorosas, conduzindo a falhas na
administracdo de analgésicos (Steagall & Monteiro, 2018). Uma aplicacao correta de analgesia
evita futuras complicagbes na recuperacdo do animal, diminui as taxas de mortalidade e
morbilidade e evita consequéncias graves a niveis sensoriais, afetivas, cognitivas e fisiologicas.
(Simon, Scallan, Carroll, & Steagall, 2017). Steagall e Monteiro (2018) defendem que a adicao
do parametro “avaliacdo de dor” ao exame fisico geral, juntamente com as outras variaveis
comumente avaliadas, é uma forma eficiente de evitar que animais com dor passem
despercebidos.

Em medicina humana sdo varios os tipos de métodos utilizados para quantificar a dor,

uma vez que O proprio paciente pode descrever o que estd a sentir. Existem escalas



unidimensionais, inserindo-se neste grupo as escalas analdgicas visuais, as escalas numéricas
de intensidade de dor e ainda as escalas verbais descritivas, todas possiveis de serem
preenchidas pelo paciente. Apesar de bastante utilizadas, por serem eficazes e de facil
utilizacdo, também estdo disponiveis escalas multidimensionais, uma vez que a dor é uma
experiéncia complexa, subjetiva e multidimensional. O questionario de McGill é o mais
utilizado deste grupo, consiste num formulario dividido em trés partes que aborda a experiéncia
de dor dos pacientes a diferentes niveis (Waldman, 2009).

J& em criancas, a determinacdo da dor assemelha-se mais aos métodos existentes em
medicina veterinaria. Muitas vezes estas ainda ndo conseguem comunicar adequadamente,
tornando as escalas usadas em adultos ineficazes. Criaram-se deste modo ferramentas, como a
avaliacdo de comportamentos e variaveis fisiologicas indicativos de dor, escalas
unidimensionais de expressdes faciais ou ainda vérias escalas multidimensionais, por vezes
preenchidas por um observador (Hauer & Houtrow, 2017).

Ao contrario do que se observa na medicina humana, poucas escalas
multidimensionais existem em medicina veterinaria, sendo que para 0 gato apenas a Escala
Multidimensional da UNESP-Botucatu para avaliacdo de dor aguda pos-operatéria (UNESP-
Botucatu), a Escala Composta para avaliagdo de dor de Glasgow e a Escala Felina de Grimace
estdo validadas (Brondani et al., 2013; Evangelista, Watanabe, Monteiro, et al., 2018; Steagall
& Monteiro, 2018). Contudo muitos estudos tém surgido sobre avaliacdo de dor em gatos,
utilizando tanto escalas descritivas simples de dor, como marcadores biologicos e escalas
comportamentais, que tém desenvolvido o conhecimento nesta area (Polson, Taylor, & Yates,
2012; Sibanda, Hughes, Pawson, Kelly, & Bellenger, 2006; Steagall & Monteiro, 2018;
Watanabe et al., 2019).

3.1. Alteragbes comportamentais

O conhecimento das caracteristicas normais no comportamento habitual de um gato €
essencial para distinguir e reconhecer alteracbes que nos podem providenciar informacoes
importantes (Mathews et al., 2014).

Existem varios comportamentos que devem chamar atencdo dos médicos e
enfermeiros veterinarios pois sdo muitas vezes indicativos de dor e mal-estar, devendo ser
prontamente reconhecidos e tratados. S&o parametros como postura, conforto, atitude,

atividade, interacdo com o observador, vocalizacdo, resposta ao toque e expressdo facial que



sdo maioritariamente observados e que podem indicar mal-estar e sofrimento (Robertson,
2018).

Com o objetivo de criar um consenso relativamente aos sinais que possam indicar dor,
foi realizado um estudo atraves de um questionario enviado a varios especialistas em medicina
felina, com diferentes areas de interesse (medicina interna, anestesiologia, neurologia,
oftalmologia, comportamento, medicina dentéaria e dermatologia). Foi obtido um consenso
através das respostas enviadas, reunindo-se os comportamentos que foram considerados pelos
participantes como indicativos de dor e organizados em situacdes de alto e baixo limiar (Anexo
I11). Apesar de serem necessarios mais estudos para a validacdo destas informacdes, estes
estudos sdo sem duvida pontos de partida para um maior conhecimento do comportamento
felino e interpretacdo destes para avaliacdo de dor (Merola & Mills, 2016a).

Sdao varios os parametros que devem ser levados em consideracdo segundo Brondani
etal., (2012):

= Alteracdes ao nivel da postura: como por exemplo a coluna mais curvada, musculos
tensos, a cabeca virada para baixo ou virado para o fundo da gaiola;

= AlteragOes ao nivel da atitude: se esta interessado no ambiente e em interagir com o
observador, se 0 animal se espreguica quando acorda, se brinca e responde a estimulos.
A vocalizagdo também é importante, seja quando ronrona espontaneamente ou mesmo
quando rosna ou geme;

= Asua atividade: se o0 animal esta mais quieto, se ndo se movimenta de todo, ou ainda se
movimenta mais que o normal;

= A interagdo com as pessoas: € um parametro importante, sendo mais fidvel quando é
possivel comparar antes e apds o estimulo doloroso. Assim, se ndo for possivel observar
diretamente, deve ser questionado aos tutores 0 comportamento habitual do seu animal,
ou seja, se costuma brincar, pedir atencdo, pedir mimos e como é a interagdo com 0s
brinquedos e com o ambiente que o rodeia. O interesse em explorar e a curiosidade em
conhecer o ambiente que os rodeia sdo comportamentos habituais e normais, e
normalmente os primeiros a serem notados pelos tutores quando ha alguma alteracéo;

= Reacdo a palpacéo: seja da sutura ou do abdomen/flanco é geralmente ndo dolorosa, por
isso, € preciso avaliar se 0 animal fica aversivo quando é palpado com ou sem pressdo

em determinada zona;



= ExpressOes faciais: deve ter-se em atencéo a posicao das orelhas, a abertura dos olhos,
a tensdo no focinho, a posicdo da cabeca e dos bigodes, pois sdo bons indicadores de

dor.

Um gato amigavel, interativo e em situac6es de pouco stress é capaz de brincar com o
observador, consegue tolerar a palpacdo abdominal e tem interesse e curiosidade em explorar o
ambiente que o rodeia. Por vezes, pode tornar-se complicado conseguir distinguir situacGes de
dor com situagbes de medo, sendo por isso importante realizar uma avaliagdo com base em
varios parametros e sempre que possivel em pelo menos dois tempos diferentes para existir

termos de comparacdo e evolucdo (Steagall & Monteiro, 2018).
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Figura I-11 Na imagem do lado esquerdo, gata uma hora ap6s OVH eletiva, com sinais evidentes de
dor: coluna curvada, cabeca virada para baixo, abdémen tenso, ndo se movimenta, encontra-se no fundo do
esconderijo e sem interesse em interagir com o ambiente. Na imagem do lado direito, a mesma gata apds
administracdo de resgate analgésico (metadona 0,2 mg Kg?), evidenciando-se as diferengas posturais e
comportamentais: postura normal, cabeca levantada e atenta ao ambiente que a rodeia, movimentando-se com
maior facilidade (fotografia gentilmente cedida pelo Hospital Veterinario do Porto).

3.2. Escalas de dor

Uma vez que ndo é possivel os animais classificarem e quantificarem a sua propria
dor, foram desenvolvidas escalas com o intuito de um observador conseguir realizar uma correta

avaliacdo. Por estarem deste modo sujeitos a erros de subjetividade, estas escalas devem ser
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testadas a nivel de validade, confiabilidade, repetibilidade, sensibilidade e utilidade (Hellyer et
al., 2011; Reid, Nolan, & Scott, 2018; Robertson, 2018).

Tabela I-11 Caracteristicas a que uma escala de pontuacdo de dor ideal deve obedecer (adaptado de
Robertson, 2018)

Validade Quando mede realmente o que pretende medir
Quando o mesmo observador, avalia a mesma situacdo, nas mesmas
Repetibilidade condigBes, mas em tempos diferentes e a diferenca entre resultados é
baixa

Quando permite detetar alteragdes, ao longo do tempo, por exemplo

Sensibilidade ’ S 5 -
apds administracdo de analgésicos

Resultados consistentes quando a mesma situagao é medida duas vezes

Confiabilidade em tempos diferentes, por diferentes observadores

Fécil e rapida de usar, assim como possivel de ser usada por

Utilidade diferentes observadores

3.2.1. Escalas unidimensionais de avaliacdo de dor

3.2.1.1.  Escalas Descritivas Simples (EDS)

As EDS sdo as escalas mais basicas e simples de usar. Sdo normalmente constituidas
por quatro a seis parametros que indicam a intensidade da dor (Hellyer et al., 2011).

Este tipo de escalas tém sido apresentadas em diversos estudos clinicos (Polson et al.,
2012; Polson, Taylor, & Yates, 2014), usando desde versdes mais simples em que a dor é
classificada desde “inexistente” até “muito intensa”. Apesar de ser vantajosa a facilidade de uso
sem treino prévio, estas estao sujeitas a erros de subjetividade, tém pouca sensibilidade, e pode
erradamente levar a uma supra ou subestimativa da dor, sendo por estas razGes muitas vezes

associadas a escalas multidimensionais (Wiese, 2015).
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Tabela I-111 Exemplo de uma escala descritiva simples de dor utilizada num estudo clinico, para
monitorizacao de analgesia em gatas ap6s OVH (adaptado de Polson et. al, 2014)

Sem dor; o gato estd com uma postura normal, sem resposta a palpagao da

sutura
1 Dor ligeira; gato com postura normal, mas responde a palpacédo da sutura
2 Dor moderada; gato com postura anorm~al (p.e. postura curvada) e ligeira
resposta a palpacdo da sutura
3 Dor intensa; gato com elevada alteragdo postural (p.e. postura curvada, olhos

semifechados, prostrado), rosna e tenta morder a palpa¢do da sutura.

3.2.1.2. Escala Numérica simples (ENS)

A escala numérica é normalmente formada por valores de 0 a 10, onde “0” representa

auséncia de dor e “10” a pior dor imaginavel (Wiese, 2015).

Escala Numeérica

0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10
Auséncia de dor Pior dor imaginavel
Figura I-111 Exemplo de escala numérica de dor (adaptado do site www.animalpain.com.br, acedido

em 27 de abril 2019).

3.2.1.3. Escalas Visuais Analdgicas (EVA)

As EVS sdo um dos sistemas mais usados de classificar a dor, tanto em medicina
humana como veterinaria (Benito, Monteiro, Beaudry, & Steagall, 2018; Waldman, 2009).
Consistem numa linha horizontal que mede 100 mm de comprimento e que possui em cada
extremo uma linha vertical, lado esquerdo para “sem dor (0)” e no lado oposto, no lado direito,

“maior dor possivel (100)”, como se pode observar no exemplo da Figura I-1V (Wiese, 2015).
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0 50 100

Sem dor Pior dor
imaginavel

Figura I-1V Exemplos de escala visual analdgica de dor (adaptado de Wiese, 2015).

3.2.2. Escalas multidimensionais de avaliacdo de dor

3.2.2.1. Escala Multidimensional UNESP-Botucatu

A escala multidimensional da UNESP-Botucatu para avaliacdo de dor pds-operatoria
em gatos (UNESP-Botucatu) é a Unica escala que foi testada para validade, confiabilidade e
sensibilidade e obteve resultados positivos para todas estas caracteristicas (Anexo 1) (Merola
& Mills, 2016b).

Brondani et al. (2012) testaram a validade e a sensibilidade desta escala
multidimensional para avaliacdo de dor pds-operatdria em gatos. Procederam a validacéo, ou
seja, a capacidade desta escala medir o que se propde a medir, assim como a sensibilidade desta,
ou seja, a capacidade de identificar alteracfes na intensidade da dor ao longo do tempo ou em
resposta a intervencdo de analgesia. Através da comparacdo entre os resultados de cinco
observadores (trés anestesiologistas, um cirurgido e um aluno de medicina veterinaria) com os
de um observador denominado “gold-standard” (investigador que desenvolveu a escala) das
pontuacdes de dor atribuidas por cada um, determinou-se qual o grau de concordéncia entre
avaliacbes. Deste modo, foram visualizados de forma aleatoria e cega, por todos 0s
intervenientes, os videos registados de trinta gatas, em quatro momentos diferentes: pré-
operatorio, pds-operatorio, antes e depois da analgesia de resgate e as 24 horas apds término da
cirurgia. A grau de concordancia entre o observador “gold-standard” com os profissionais
experientes foi superior a 70%, demonstrando uma boa correlagéo.

O mesmo ndo se sucedeu com os resultados do aluno de medicina veterinéria, sendo a
concordancia inferior a 50%. Assim, a escala foi validada comparando os valores de

profissionais mais experientes no reconhecimento de dor, concluindo-se assim que quando
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utilizada por alunos ou outros profissionais inexperientes, é necessario um treino prévio em
identificacdo de comportamentos caracteristicos (Brondani et al., 2012). Dois meses ap0s a
primeira fase de avaliacdo, 0s mesmos observadores visualizaram 0s mesmos Videos,
permitindo avaliar a confiabilidade e repetibilidade da escala. Foram obtidos bons resultados
de concordancia entre as duas fases de avaliacdo (Brondani et al., 2013).

Apdbs os processos de refinamento e validacdo, a escala apresenta atualmente dez
parametros, distribuidos por quatro subescalas: alteracdo psicomotora, protecdo da area
dolorosa, variaveis fisiolégicas e expressdo vocal da dor. Cada parametro da escala possui
quatro niveis descritivos classificados em 0, 1, 2 ¢ 3, em que “0” representa as caracteristicas
comportamentais normais e o nivel “3” representa a alteracao maxima em casos de presenca de
dor. A pontuacdo maxima da escala é de 30 pontos, e 0 score de dor é registado pela soma dos
pontos atribuidos em cada subescala (Steagall & Monteiro, 2018). Como a validagdo passou
por uma avaliacdo individual de cada parametro, é possivel omitir da escala alguns destes
parametros sem perder a validade. Desta forma, é possivel retirar o parametro das variaveis
fisioldgicas (que inclui pressbes arteriais e apetite) se por algum motivo ndo seja possivel a
avaliacdo das mesmas para cada animal (Brondani, Luna, & Padovani, 2011; Brondani et al.,
2012).

Para determinar o valor em que se deve administrar analgesia de resgate, estudou-se
os valores de sensibilidade e especificidade em que estes foram simultaneamente superiores,
indicando que uma intervencdo analgésica deve ser realizada quando a pontuacdo de dor
atribuida seja > 33% da pontuacdo total da escala (Brondani et al., 2011). De notar que é
importante ter sempre consciéncia que estes valores sdo baseados em consensos e ndo existe,
portanto, um valor ideal. Assim, € aconselhavel um intervalo de valores de resgate entre > 7 e
<10, devendo o investigador analisar criteriosamente estes valores de acordo com o score total
da escala a ser usada e as variaveis de trabalho que possam existir (Brondani et al., 2013).

A maior desvantagem desta escala, é a validacdo apenas para gatas que foram
submetidas a OVH, o que significa que ndo existe ainda critérios que possibilitem e provem a

mesma validade para outras situacoes e tipos de dor (Steagall & Monteiro, 2018).

3.2.2.2. Escala Composta de Dor de Glasgow

A escala composta de avaliacdo de dor de Glasgow é uma ferramenta de avaliacéo de

dor aguda em gatos valida e Util, baseada em comportamentos e expressdes faciais, como se
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pode consultar no Anexo Il. No entanto, e apesar da versdo definitiva incluir avaliacdo das
expressdes faciais, esta ainda ndo possui um nivel consideravelmente elevado em termos de
sensibilidade (Calvo et al., 2014; Steagall & Monteiro, 2018). Comparativamente a UNESP-
Botucatu, esta tem a vantagem de ser de consulta e acesso mais facil e rapido, e possivel de
aplicar a qualquer tipo de dor aguda e ndo apenas a dor p6s-operatéria aguda da OVH (Steagall
& Monteiro, 2018).

Segundo Holden et al. (2014), existem diferencas estatisticas entre gatos com dor e
gatos sem dor quando avaliadas as posi¢des dos olhos, orelhas, nariz e focinho. Este método de
avaliacdo de dor baseia-se em distancias entre determinadas referéncias anatomicas,
interpretadas em forma de caricatura, como esta representado na Figura 1-V. Esta é utilizada
na escala de Glasgow e possui dois parametros que sdo avaliados: a posicdo das orelhas e a
forma do nariz/focinho.

Além das expressdes faciais, esta escala é constituida por questBes direcionadas a
comportamentos e posturas a serem avaliados antes de abrir a jaula, assim como ap0s interacdo
com o observador (Calvo et al., 2014). A pontuacdo total desta ferramenta é de 20, sendo
recomendado resgate analgésico em gatos que obtenham um score de dor > 5 (Reid, Scott,
Calvo, & Nolan, 2017).

o] [+]

Figura I-V Expressdes faciais avaliadas em gatos e respetiva pontuacdo atribuida a cada uma. Em
cima, as alteracGes da posi¢do das orelhas e em baixo da forma do focinho. A pontuagdo “0” indica auséncia de
dor, o “1” dor moderada e o “2” dor intensa (adaptado de Holden et al., 2014).
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3.2.2.3. Escala Felina de Grimace (EFG)

As alteracdes nas expressoes faciais sao bons indicadores de dor em diferentes espécies
e tém sido recentemente incorporadas em ferramentas de avalia¢do de dor em gatos (Holden et
al., 2014; Reid et al., 2017).

Enquanto a posi¢do das orelhas e a forma do focinho sdo comparadas na escala de
Glasgow, mais recentemente, surgiu a EFG que utiliza cinco expressoes faciais: a posi¢do da
orelha, o grau de abertura dos olhos, a tensdo do focinho e bigodes e a posicdo da cabeca
(Evangelista, Watanabe, O’Toole, Pang, & Steagall, 2018). Esta escala demonstrou validade e
confiabilidade para uso na avaliagcdo de dor aguda em gatos, assim como utilidade da mesma
em detetar uma resposta eficaz quando aplicado tratamento analgésico, sendo assim
implementado um valor indicativo da necessidade de administracdo de resgate analgésico

quando utilizada esta escala (Evangelista et al., 2019).

Figura 1-VI Classificagdo de acordo com a escala felina de Grimace. Na esquerda: “0”, auséncia de
dor. No meio: “I1”, dor moderada. Na direita: “2”, dor intensa (adaptado de Evangelista, Watanabe, Monteiro
et al., 2018).

3.2.2.4. Escala de dor aguda felina da Universidade do Colorado (EFUM)

O desenvolvimento de novas técnicas e ferramentas para avaliacdo de dor em gatos

tem notoriamente vindo a evoluir, originando-se novas escalas como € o caso da EFUM. Uma
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analise recente a esta escala demonstrou que apresenta uma confiabilidade moderada a boa
quando utilizada por médicos veterinarios experientes, porém ainda sdo necessarias alteracdes
e melhorias para que seja possivel validar esta escala (Shipley, Guedes, Graham, Goudie-
DeAngelis, & Wendt-Hornickle, 2019).

3.3. Limiar Nocicetivo Mecanico (LNM)

No exame fisico geral, ap6s uma cirurgia ou mesmo apds um episédio de traumatismo
agudo, € usual recorrer a palpacdo da zona afetada e avaliar a reagdo do animal. Naturalmente
que apds um episodio agudo de lesdo, ocorrem alteracfes locais que mudam a sensibilidade a
pressao, diminuindo assim o valor do limiar mecanico necessario para que ocorra uma resposta
do animal (Robertson, 2018). De certo modo, é suficiente na pratica clinica o uso da ponta dos
dedos para avaliacdo da presenca de dor em determinada area anatdmica, mas sem davida que
em estudos clinicos se torna essencial o recurso a aparelhos que permitam medir qual a forca
que o animal aguenta e assim conseguir comparar a eficacia entre os tratamentos em estudo
(Slingsby, Sear, Taylor, & Murrell, 2015; Steagall et al., 2007).

Varios aparelhos sdo capazes de avaliar o LNM, e 0 modo de utilizacdo € muito
semelhante entre todos. A ponta do aparelho deve ser aplicada aproximadamente entre 1 a 2 cm
da linha de sutura ou local a avaliar e aplicar uma forga constante e crescente. Esta pressdo deve
ser interrompida assim que o animal reaja, seja através de vocalizacdo, tentativa de mordedura,
demonstracdo de agressividade, rosnar, gemer, adotar movimentos de retirada, entre outros
comportamentos que possam indicar desconforto. A utilizacdo de um valor maximo €
aconselhavel, sendo geralmente de 30 Newton (N) para gatos (Benito et al., 2015; Slingsby et
al., 2015). Os resultados obtidos podem ser influenciados por diferentes fatores. A forma e
tamanho da ponta de medicdo, a velocidade e for¢a de aplicacdo do aparelho, o tempo de
intervalo entre testes, a zona a ser avaliada ou ainda distraces para o animal que existam no
ambiente de trabalho s&o variaveis a ter em consideracdo quando usado este método em gatos
(Taylor & Dixon, 2012; “Topcat Metrology Ltd,” 2011).
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Figura I-VII Exemplo de um aparelho para medi¢do do Limiar Nocicetivo Mec&nico numa gata ap6s
OVH (adaptado de Robertson, 2018).

3.4. Limiar Nocicetivo Térmico (LNT)

Foi desenvolvido um aparelho de medicéo do limiar nocicetivo térmico validado para
uso em gatos e muito utilizado em estudos clinicos para comparacdo de eficacia de técnicas
analgeésicas (Dixon, Robertson, & Taylor, 2002; Duncan, Lascelles, & Robertson, 2004).

Este aparelho apresenta diversas vantagens: os animais podem estar livres, o estimulo
térmico terminar o assim que € detetado uma resposta do animal e possui ainda um valor
méaximo de seguranca de 60° C para evitar danos nos tecidos quando sao usados analgésicos
(Dixon et al., 2002; Steagall et al., 2007).

O funcionamento deste tipo de aparelhos € semelhante entre os varios modelos. Séo
basicamente constituidos por uma pequena sonda que contém um sensor de temperatura e uma
fonte de calor que devem ser colocados na zona do térax (previamente tosquiada) com a ajuda
da banda elastica e uma manga de pressdo. Esta manga é insuflada de modo assegurar que o
contacto entre a sonda e a pele seja maximo. Com a ajuda de um controlo remoto infravermelho
portatil, é ativada a fonte de calor presente na sonda, aumentando a temperatura a uma

velocidade de 0,6°C segundo até o animal reagir ou até atingir o valor maximo que foi
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determinado (Carrozzo, Alcorn, & Ambros, 2018; Simon, Scallan, Baetge, Coursey, &
Lizarraga, 2019).

Figura I-VIII Aparelho de medi¢do do limiar nocicetivo térmico. Deve ser realizada tricotomia para
que esteja em contacto com a pele (adaptado de Dixon et al., 2002).

Figura I-1X Modelo mais recente de um aparelho de medicdo do LNT, desenvolvido pela Topcat
Metrology Ltd. (adaptado de “Topcat Metrology Ltd,” 2011).
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3.5. Alterac6es hemodindmicas e adrenocorticais

O organismo vai adotar varias alteracdes a nivel hemodindmico como resposta aos
estimulos nocicetivos. Muitos tém sido os estudos que utilizam a frequéncia cardiaca,
frequéncia respiratoria, diametro das pupilas e pressdes arteriais como indicadores de dor em
animais (McKune et al., 2015). No entanto, nenhuma destas varidveis fisiologicas pode ser
utilizada como pardmetro isolado, uma vez que situagdes de medo e stress também contribuem
para estas alteracdes. Estudos tém concluido que a frequéncia respiratoria e a frequéncia
cardiaca usadas individualmente ndo demonstram validade suficiente para avaliacdo de dor
perioperatoria em gatos (Hoglund et al., 2018). A medicdo das pressdes arteriais demonstrou
ser a variavel fisiolégica com maior validade para uso em avaliacdo de dor em gatos (Brondani
etal., 2011; Smith, Allen, Quandt, & Tackett, 1996).

Quando ocorre um estimulo nocicetivo, como € o caso de uma cirurgia, 0 SNA ¢
ativado e a hipofise vai aumentar a producdo hormonal. Deste modo, a hipéfise vai estimular
certos orgdos a produzir e libertar para a corrente sanguinea determinadas hormonas. Um
exemplo destas alteracdes é a libertagdo da hormona adrenocorticotréfica (ACTH) pela hipofise
que vai estimular o cortex da adrenal a libertar cortisol. O principal objetivo destas alteracdes
adrenocorticais prende-se com o aumento do catabolismo metabdlico, mobilizando assim
substratos para producdo de energia e assegurando mecanismos para reter agua e sédio no
sentido de manter a homeostasia cardiovascular e a volemia.

Existem igualmente alteracfes ao nivel da concentracdo de insulina, sendo que
normalmente esta diminui ap6s inducdo de anestesia e, mais tarde, durante a cirurgia, com o
proposito de aumentar a quantidade de glicose disponivel no organismo (Desborough, 2000).

Assim, com o objetivo que avaliar a dor perioperatoria nos animais, o cortisol e a
glicose sdo muitas vezes analisados e usados como ferramenta para determinacdo de dor em
varios estudos (Brondani, Luna, Beier, Minto, & Padovani, 2009; Romano, Portela, Breghi, &
Otero, 2016).

4. MANEIO E TRATAMENTO DA DOR AGUDA EM GATOS

4.1. Histéria

Para um tratamento adequado, € essencial uma boa avaliacéo e reconhecimento de dor

nestes animais, como ja referido anteriormente. Ao longo da histdria os gatos tém sofrido uma
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maior negligéncia na administracdo de analgesia pos-operatoria comparativamente aos cées,
muito influenciado pela falta de ferramentas validadas para avaliacdo de dor e pelo receio dos
efeitos secundarios verificados nesta espécie (Steagall & Taylor, 2018). Um estudo realizado
através de um questionario a veterinarios no Reino Unido, permitiu avaliar a prescricdo de
analgésicos no perioperatdrio em animais de companhia. Quando questionados relativamente a
dor provocada por uma castracdo eletiva, a maioria dos veterinarios considerava mais dolorosa
em cdes do que em gatos e, portanto, menor nimero de prescricoes de opioides e anti-
inflamatorios ndo esteroides (AINES) para a espécie felina (Hunt, Knowles, Lascelles, &
Murrell, 2015).

Felizmente cada vez mais é usada a analgesia multimodal, analgesia loco-regional e
ferramentas para a avaliacdo de dor, reduzindo as situacdes de sofrimento desnecessario nestes

animais (Johnson, 2014).

4.2. Terapia ndo farmacologica

Existem varias técnicas que podem ser aplicadas como auxilio no tratamento da terapia
farmacoldgica. S8o técnicas geralmente pouco dispendiosas e facilmente aplicaveis com o
intuito de reduzir o stress, ansiedade, inflamacdo, edema, dor e tempo de recuperagdo. Ao
melhorar o conforto do animal através de cuidados de enfermagem como realizacdo de pensos
adequados, administracdo de fluidoterapia, mudanca de decubito, implementacdo de uma boa
nutricdo, assim como assegurar um ambiente calmo, limpo e de acesso exclusivo para gatos,
séo passos fundamentais para uma melhor e mais rapida recuperacgéo (Steagall & Taylor, 2018;
Taylor & Robertson, 2004)

O recurso a feromonas felinas € uma op¢do com resultados positivos, atuando como
redutoras de stress em ambiente hospitalar e que permitem a realizacdo de uma consulta e
exame fisico num ambiente mais calmo. Também em gatis demonstrou uma eficacia
significativa na diminuicdo de lutas e comportamentos agressivos entre gatos que receberam
feromonas relativamente ao grupo que recebeu placebo (DePorter, Bledsoe, Beck, & Ollivier,
2019; Pereira et al., 2016).
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Figura I-X Exemplo de um ambiente calmo, exclusivo para gatos e com a presenca de um esconderijo
(adaptado de Taylor & Robertson, 2004).

4.3. Terapia farmacologica

4.3.1. Anestesia multimodal

Define-se como anestesia multimodal ou balanceada a administragéo de dois ou mais
analgésicos que possuem diferentes mecanismos de acdo e que, quando usados em conjunto,
tém efeito sinergético potenciando-se um ao outro. E assim possivel o uso de doses inferiores
e consequentemente uma diminuicdo de efeitos adversos associados (Kehlet & Dahl, 1993;
Steagall & Monteiro, 2013).

Muitas sdo as organizagdes mundiais com interesse em anestesia e analgesia que
defendem uma abordagem balanceada. A Associacdo Americana de Anestesiologistas (ASA),
apoia a adog@o sempre que possivel de uma terapia multimodal, que deve incluir a escolha de
um analgésico apropriado, sempre que possivel o uso de técnicas de anestesia loco-regional e
ainda anti-inflamatdrios sempre que ndo haja nenhuma contraindicacdo (ASA, 2012). Estes
procedimentos podem ser adaptados para medicina veterinaria, sendo importante salientar o
uso de analgesicos e sedacdo antes do procedimento, de modo a acalmar e reduzir o stress nos
gatos. Todas as doses de medicacéo utilizada, a via de administracdo, a duracdo do tratamento
e 0 maneio perioperatorio devem ser adotados para cada animal de modo individual (Steagall
& Taylor, 2018).

Os gatos sdo uma espécie com algumas particularidades fisioldgicas e, por isso,
devem ser abordados com os devidos cuidados ajustados as suas necessidades. Os gatos, assim

como todos os felinos, tém uma baixa capacidade de glucuronidagdo hepética de compostos
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exogenos devido a auséncia de uma quantidade suficiente da enzima UDP-glucuronil
transferase. Associa-se esta caréncia de enzimas as suas particularidades alimentares, pois
sendo animais carnivoros ndo desenvolveram esta via metabdlica como os restantes mamiferos
(Taylor & Robertson, 2004).

4.3.2. Opioides

Os opioides sdo os farmacos mais eficazes no tratamento e prevencdo de dor aguda,
sem causar perda de propriocecdo ou consciéncia (Epstein et al., 2015). Estes mimetizam o
modo de acdo dos opioides enddgenos (encefalinas, endorfinas e dinorfinas), conseguindo desta
forma ligarem-se aos mesmos recetores e modularem a resposta a dor (KuKanich & Wiese,
2015).

Séo classificados de acordo com os recetores a que se ligam e de acordo com 0 seu
grau de afinidade. Assim podem ser designados pelas letras gregas de » (mu), 0 (delta) e k
(kapa) de acordo com a sua afinidade para determinado recetor, ou pelo seu grau de afinidade
em opioides agonistas puros, agonistas parciais, () antagonistas-(x) agonistas ou antagonistas
(Tabela I-1V) (Hellyer et al., 2011).

Tabela I-1V Classificacdo dos opioides de acordo com o seu grau de afinidade aos diferentes recetores
(adaptado KuKanich & Wiese, 2015)

Agonistas puros Agonistas (1) Antagonista - (x) Antagonistas
parciais agonista
Morfina Hidrocodona Buprenorfina Butorfanol Naloxona
Oximorfona Codeina Nalbufina Naltrexona
Hidromorfona Oxicodona Pentazocina Metilnaltrexona
Fentanil Sulfentanil
Metadona Alfentanil
Meperidina Remifentanil

Uma grande estabilidade hemodindmica e a potente analgesia sdo as principais
caracteristicas que tornam os opioides numa forte opcdo para o maneio analgésico no periodo

perioperatorio em procedimentos cirirgicos (Borer-Weir, 2014). Contudo, de acordo com a sua
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capacidade de ligacdo providenciam poténcia e duracdo de efeito diferentes, devendo a sua
escolha ter estas caracteristicas em consideracao.

A poténcia de um opioide € definida como a dose necessaria para adquirir a resposta
desejada. Comparando o fentanil com a morfina, o primeiro é considerado mais potente, pois a
dose necessaria (0,01 mg Kg1) para atingir uma resposta equivalente a morfina (1 mg Kg1?) é
consideravelmente mais baixa. Contudo, a poténcia de um opioide ndo € equivalente a duracao
do seu efeito ou grau de eficacia, como se pode observar na Figura I-XI. Tanto o fentanil como
a morfina produzem efeitos analgésicos semelhantes mas, no entanto, o fentanil tem uma
duracdo inferior a uma hora (de acordo com a dose utilizada) e a morfina, pelo contrério, uma
duracdo aproximada de 4 a 6 horas (KuKanich & Wiese, 2015).

Deste modo, um agonista puro produz um efeito dose-dependente, isto &, o seu efeito
vai aumentando até que todos os recetores estejam preenchidos. De um modo semelhante, os
opioides agonistas parciais produzem um efeito dose-dependente, mas que independentemente
da dose utilizada, o efeito analgésico maximo que estes atingem é sempre inferior ao efeito
méaximo de um agonista puro. Este efeito é importante, pois em cirurgias muito dolorosas, o
ideal € optar por um opioide agonista puro que permita aumentar a dose se o0 animal necessitar
(Figura I-X11) (Steagall & Taylor, 2018).

Se necessario, € possivel reverter o efeito dos opioides, utilizando antagonistas. Estes
tém uma elevada afinidade para os mesmos recetores, ndo produzindo nenhum efeito e inibindo
a ligacdo dos opioides agonistas puros. E possivel também a reversio de um opioide agonista
puro com a administracdo de um opioide agonista parcial ou de um opioide () antagonista-(x)
agonista, pois vao reverter a ligagéo aos recetores 1 do agonista puro. Pode ser uma alternativa
a um opioide antagonista, como € o caso da naloxona, caso o intuito seja manter o animal com

algum grau de analgesia (Hellyer et al., 2011; KuKanich & Wiese, 2015).
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Figura I-XI Curvas representativas da resposta dose-dependente de dois opioides agonistas puros,
com igual eficacia analgésica, mas poténcias diferentes: (A) fentanil, mais potente que (B) morfina (adaptado de
KuKanich & Wiese, 2015).
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Figura I-XI1 Curvas representativas de dois opioides com poténcias e eficicias diferentes. A tracejado a
representacdo de um opioide agonista parcial, como por exemplo a buprenorfina, e a linha representacdo de um
opioide agonista total, como por exemplo a morfina. Apesar da buprenorfina ser mais potente, a morfina apresenta
um efeito maximo superior (adaptado de KuKanich & Wiese, 2015).

4.3.2.1. Efeitos adversos

Apesar de bastante eficazes, usados como farmacos de primeira linha no controlo de
dor aguda e permitirem uma diminui¢do da necessidade de anestésicos volateis aumentando a
estabilidade cardiovascular, o uso de opioides tem sido associado a varios efeitos secundarios.
Estes efeitos adversos reportados verificam-se na sua maioria quando ndo € utilizada uma
anestesia multimodal, utilizando-se assim doses mais elevados (Steagall & Taylor, 2018)

Em varias espécies ocorre depressdo do SNC, mas o oposto também é verificado. Em

gatos € mais comum ocorrer estimula¢do, muito associado a administracdo de morfina. Deste
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modo, também o centro do vémito € normalmente estimulado e podem ocorrer episodios de
nauseas e vomitos (Robertson, Wegner, & Lascelles, 2009).

Esta excitacdo do SNC leva a um aumento da atividade no nicleo do oculomotor,
aumentando a libertagdo de catecolaminas e resultando em midriase. Num estudo, quando
avaliada a eficécia de varias doses de butorfanol em gatos verificou-se que, em todos 0s gatos
gue entraram no estudo, ocorreu sinais de midriase para todas as doses utilizadas (Lascelles &
Robertson, 2004).

Figura I-XI11 Gato antes (a) e ap06s (b) administracdo de opioide. Pode observar-se midriase em (b)
(adaptado de Robertson & Taylor, 2004).

Um efeito secundario comum €é a hipotermia, pois o sistema termorregulador
localizado no hipotdlamo € deprimido pela administracdo destes farmacos no periodo
perioperatorio (Hellyer et al., 2011). Assim como a hipotermia, também ocorre frequentemente
hipertermia em gatos, algumas horas ap6s administracdo dos opioides (Epstein, 2015).
Qualquer classe de opioides, sejam administrados sozinhos ou em conjunto com ketamina ou
isoflurano, causam aumento ligeiro da temperatura corporal em gatos (< 40,1°), mas por tempo
limitado (Posner, Pavuk, Rokshar, Carter, & Levine, 2010).

Ha evidéncia de que os opioides enddgenos ligam-se aos recetores u e 6 existentes nas
principais regides responsaveis pela respiracao ao nivel do sistema nervoso, ha medula e ponte
(Lalley, 2003). Assim, opioides que se ligam aos recetores u, sdo 0s principais mediadores de
depressdo respiratoria, pois apresentam afinidade para se ligarem aos principais pontos de

controlo no centro nervoso respiratorio (Borer-Weir, 2014).
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No entanto, os opioides tém poucos efeitos no sistema cardiovascular, ndo causam
alteracdes de ritmo ou funcdo cardiaca, e sdo por isso igualmente escolhidos para protocolos
anestésicos de pacientes com doencas cardiovasculares. Um caso em particular € a petidina que
tem a especial caracteristica de ndo causar bradicardia e ainda um efeito antiarritmico (Pant et
al., 1983). No entanto, quando administrada por via intravenosa, pode causar libertacdo de
histamina, e consequentemente um choque anafilatico (Epstein, 2015).

Os principais efeitos gastrointestinais (GI) causados por opioides, ocorrem com maior
frequéncia quando administrados por longos periodos, geralmente em tratamento de dor

cronica. Sao mediados pelos recetores e o, localizados no plexo mesentérico. Numa revisao

de literatura de medicina humana, concluiu-se que um dos principais efeitos adversos
associados ao uso de elevadas doses de opioides no periodo perioperatorio é a alteracao
provocada na motilidade do trato G, e que consequentemente leva a que ocorra com frequéncia
episadios de ileo paralitico (Boer, Detriche, & Forget, 2017).

Ao nivel do sistema urogenital, o uso de opioides é um fator de risco para o
desenvolvimento de retencdo urinéria, tanto em medicina humana como veterinaria, atuando
através da supressdo da contratilidade do musculo detrusor da bexiga (Boer et al., 2017; Borer-
Weir, 2014). Em gatos é comum ocorrer este efeito apds a administracdo epidural de morfina,
sendo por isso recomendado esvaziar a bexiga antes da intubacdo ou apos a cirurgia, com a
finalidade de evitar atonia do musculo detrusor (Steagall & Taylor, 2018).

Efeitos imunoldgicos negativos tém sido registados na literatura de medicina humana
e veterinaria com a administracdo de opioides. Alguns opioides tém demonstrado causar uma
maior imunossupressao (como é o caso da morfina, fentanil e metadona) comparativamente a
outros (tramadol, hidrocodona). Apesar do mecanismo ser complexo e ndo estar totalmente
descrito, relaciona-se este processo com o sistema imunitario (SI) inato e adaptativo, que
possuem os recetores L em células imunitarias como os macréfagos, linfocitos, neutréfilos e
células natural killer (Anderson, Duke-Novakovski, & Singh, 2014). Deste modo, a
imunossupressao ocorre devido a reducdo na fagocitose realizada pelos macréfagos, pela
diminuicdo na producdo de linfécitos B e mondcitos, pela reducdo na atividade das células
natural killer e ainda pela diminuicédo da ativacdo e proliferacdo de linfocitos T. Estas alteracfes
incitam atrasos na cicatrizagdo e conduzem, em casos cronicos, a falhas do SI no combate de
infe¢bes (Odunayo, Dodam, Kerl, & DeClue, 2010).

A hiperalgesia induzida por opioides é um estado de sensibilidade nocicetiva mais

elevada que o normal. E uma situacao paradoxal, em que a administracio destes farmacos para
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0 maneio de dor, tornam efetivamente o animal mais sensivel ao estimulo nocicetivo. Em
medicina humana esta diretamente relacionado com a dose e a duracdo do tratamento
(Lavand’homme & Steyaert, 2017; Lee, Silverman, Hansen, Patel, & Manchikanti, 2011). Em
medicina veterinaria, ndo ha registo de casos clinicos em animais de companhia que tenha
ocorrido hiperalgesia associada a opioides (Simon & Steagall, 2016). Contudo, devem ser
realizados mais estudos no sentido de averiguar qual o efeito destes nos animais, uma vez que
Freye & Levy (2010), observaram episddios de hiperalgesia associado ao remifentanil e ao

sufentanil em cées num estudo experimental.

4.3.3. ALO - Anestesia livre de opioides

No maneio perioperatério é importante planear uma boa analgesia, conseguir
minimizar o stress, promover uma alta hospitalar com melhor qualidade e diminuir as
complicagdes pos-operatorias (Lamont, 2008).

Ao longo de muitos anos, foram os opioides os farmacos mais utilizados para controlo
de dor aguda pds-cirurgica. Desde 1962, aquando da descoberta do fentanil (o primeiro opioide
sintético), altas doses deste farmaco foram utilizadas, tanto em medicina humana como
veterinaria, pois era a ferramenta mais eficaz e rapida na resolucéo e controlo da dor (Forget,
2019). Contudo, muitos efeitos secundarios foram registados devido a utilizacdo excessiva de
opioides, surgindo o conceito de anestesia balanceada ou multimodal, como ja abordado
anteriormente (Kehlet & Dahl, 1993).

A anestesia livre de opioides € um conceito que surgiu ha cerca de 20 anos em estudos
de medicina humana, com o intuito de eliminar os efeitos adversos causados por estes farmacos
e tem estado em constante crescimento (Lavand’homme & Steyaert, 2017). Necessidades
reduzidas de opioides no periodo pos-operatorio, reduzida incidéncia de efeitos secundarios
como nauseas e vomitos e melhor indice de recuperacdo séo alguns dos beneficios registados
numa anestesia livre de opioides (Bello et al., 2019; White, Mair, & Martinez-Taboada, 2017).
Em medicina veterinaria ja existem casos recentes na literatura de protocolos cirrgicos sem
recurso a estes farmacos. Apesar de ainda se encontrar numa fase inicial, estdo descritos casos
em cirurgias eletivas, como é o caso da OVH, e também recentemente um protocolo anestésico
livre de opioides para a realizacdo de uma cirurgia ortopédica de resolucdo de uma fratura no

condilo umeral lateral do membro toracico direito de um cdo, ambos com resultados
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promissores no maneio de dor sem opioides e uma abordagem muito completa de anestesia
multimodal (Geddes, Stathopoulou, Viscasillas, & Lafuente, 2019; White et al., 2017).

Em concluséo, os opioides sdo bastante eficazes no controlo da dor aguda, mas o seu
uso tem sido revisto e repensado ao longo dos ultimos anos. Atualmente o uso de opioides
durante a anestesia deve ser ponderado, e sempre que possivel, tentar reduzir as doses utilizadas.
Assim, entre os protocolos publicados de ALO, pode verificar-se que todos recorrem a anestesia

loco-regional como método eficaz no controlo da dor intra e pos-cirurgica (Forget, 2019).

5. ANESTESIA LOCO-REGIONAL

As técnicas de anestesia regional permitem o blogueio na totalidade da transdugéo e
transmissdo do estimulo nervoso através da infiltracdo local ou regional de anestésico local
(Skarda & Tranquilli, 2011).

Em medicina humana, a anestesia loco-regional € frequentemente utilizada de forma a
providenciar-se um maneio de dor intra e pds-operatério adequado. Em medicina veterinaria
também um melhor controlo da dor tem sido alcangado com recurso a variadas técnicas loco-
regionais adaptadas a anatomia das diferentes espécies animais (Campoy, Read, & Peralta,
2015; Raw, Read, & Campoy, 2013; Seco, Zarucco, & Campoy, 2013).

5.1. Anestésicos locais

Os anestésicos locais sdo 0s Unicos farmacos capazes de bloquear de forma reversivel
a transmissdo do impulso nervoso, blogueando de forma sensorial, motora e autbnoma. Do
ponto de vista de uma anestesia multimodal, permitem uma melhor recuperacdo e uma
diminuicdo nas doses de outros farmacos, inclusive nos anestésicos de manutencdo (Campoy et
al., 2015; Steagall & Taylor, 2018).

5.1.1. Mecanismo de acéo e farmacocinética

O mecanismo de acdo dos anestésicos locais baseia-se na sua capacidade de difuséo
na membrana plasmatica e bloqueio dos canais de sodio existentes nos neurénios, impedindo
assim que ocorra a despolarizagdo da mesma e a geracdo de um consequente impulso elétrico

em resposta a um estimulo nocicetivo. Deste modo, interrompem o fluxo de ides sodio,
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diminuindo a excitabilidade dos nervos e conseguindo bloquear todo o tipo de fibras nervosas,
desde fibras motoras, sensoriais, propriocetivas e simpaticas (Lerche, 2016).

Estes anestésicos diferem na sua estrutura quimica, caracteristica que influencia a sua
solubilidade e metabolismo. S&o moléculas constituidas por trés partes: anel aromaético
lipofilico, uma ligacdo éster ou amida e um terminal amina. A ligacdo éster ou amida que
constitui cada um, € o que diferencia 0 mecanismo de acdo destes dois grupos, sendo gque 0s
anestésicos amida sdo quimicamente mais estaveis e possuem menor risco de reacdes alérgicas.
Sofrem metabolizacéo hepética e possuem por isso maior semivida comparativamente ao grupo
éster, que por sua vez sdo metabolizados através das colinesterases hepaticas (Shah, Votta-
Velis, & Borgeat, 2018).

Procaina
HaN @ —CO00— CH;CHzN (CH2CHa)2
Anel Ligagdo Terminal amina
aromatico éster (-MRzH")
Lidocaina
CHy
@ —NHCO— CH;N (CH,CH,),
CHy
Anel Ligagéo Terminal amina
aromético amida {-NRzH")

Figura I-XIV Composicdo quimica de dois anestésicos de grupos diferentes. Em cima a procaina,
composta pelo anel aromético, pela ligagdo éster e pelo terminal amina. Em baixo, a lidocaina, composta por sua
vez pelo anel aromatico, uma ligagdo amida e o terminal amina (adaptado de Johnson, 2014).

5.1.2. Bupivacaina

A bupivacaina € um anestésico local amino-amida muito lipofilico. A sua constituicdo
em pequenos lipossomas vesiculares encapsulados, com diametro entre 10 a 30 um, permite
que a bupivacaina seja libertada lentamente dessas estruturas. E provavelmente esta a razio
pela qual possui um tempo de acdo tdo longo, comparativamente aos restantes anestésicos locais
existentes (Lascelles & Shaw, 2016; Shah et al., 2018).

30



Muitos estudos tém sido realizados em gatos com o uso das mais variadas técnicas
loco-regionais e com recurso a bupivacaina. Uma técnica simples e que melhora a recuperacéo
cirdrgica em animais submetidos a cirurgias com elevado grau de dor, como por exemplo
mastectomias radicais em gatas, passa pela infiltracdo de bupivacaina na incisdo cirdrgica antes
de suturar, que demonstrou ser eficaz em controlar a dor até 4 horas pos cirurgia (Yilmaz et al.,
2014).

5.1.3. Lidocaina

A lidocaina é o anestésico local mais utilizado em medicina veterinaria, pelo seu rapido
inicio de aco e possibilidade de usar nas mais diversas técnicas loco-regionais. E largamente
usada para anestesia topica da laringe em gatos para intubacdo endotraqueal. Pode ser
administrada por via endovenosa, apresentando inlmeras vantagens, desde propriedades
antiarritmicas, analgésicas, anti-inflamatorias e ainda diminuicdo das necessidades de

anestésicos volateis durante cirurgias (Campoy et al., 2015; Lerche, 2016).

olucdo injecta
Administragdo: IM, R, V¢
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Figura I-XV Exemplo de uma embalagem de lidocaina 2%, apta para administragdo intramuscular
(IM), intrarraquidiana (IR), intravenosa (IV) e subcutanea (SC) (fotografia gentilmente cedida pelo Hospital
Veterinario do Porto).
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5.1.4. Ropivacaina

Ropivacaina € um amino-amida, com propriedades quimicas semelhantes a
bupivacaina, e por isso apresenta caracteristicas de tempo de inicio de acao e duracédo do efeito
semelhantes. Apresenta caracteristicas muito interessantes que a tem colocado como primeira
opcao em anestesia neuroaxial, pois com concentragcOes superiores a 0,5% bloqueia as fibras
sensitivas mas néo téo eficazmente as motoras (Martin-Flores, 2013).

5.1.5. Procaina

A procaina, ao contrario dos anestésicos locais anteriores, pertence ao grupo dos
anestésicos amino-éster. A procaina é utilizada em medicina veterinaria para anestesia de
infiltragdo e blogueio de nervos. Sistemicamente, apesar de possuir pouca toxicidade, pode
originar reacGes alérgicas devido ao metabolito resultante da hidrélise, o &cido para-
aminobenzoico (PABA). Em medicina humana é usada para administracdo intratecal (Campoy
et al., 2015).

Tabela I-V Tempo de inicio de acdo, duracdo do efeito e principais indicacdes dos diferentes
anestésicos locais. O grupo com ligacdo amino-amida so os mais utilizados em medicina veterinéria (adaptado
de Martin-Flores, 2013 e Campoy et al., 2015)

Ligacdo amida

Infiltracdo
Bupivacaina 0,25%- 20 - 30 3.8 Bloqueio de nervos
0,5% Interpleural/ Intraperitoneal
Epidural/ Intratecal
Tépico
Infiltracdo
Bloqueio de nervos
Interpleural/ Intraperitoneal
Epidural/ Intratecal
Intravenoso

Infiltracdo
Bloqueio de nervos
Interpleural/ Intraperitoneal
Epidural/ Intratecal

Lidocaina 0,5%-2% 5-10 1-3

Ropivacaina 0,5% 20 - 30 3-8

Ligacdo éster

Infiltracéo

Procaina 1%-2% 10 - 15 05-1 .
Bloqueios de nervos
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5.1.6. Adjuvantes/Aditivos aos anestésicos locais

Varios sdo os farmacos que muitas vezes sdo associados aos anestésicos locais. Os
opioides sdo comummente usados, em particular a morfina em anestesia neuroaxial, pois possui
um efeito sinergético na duracao da analgesia, podendo chegar até 24 horas sem interferir com
0 blogueio motor provocado pelos anestésicos locais. Segundo DeRossi, Hermeto, Jardim,
Bicudo, & Assis (2015), a morfina e a metadona podem ser usados com sucesso por via epidural
em gatas submetidas a OVH, prolongando a duracéo da analgesia. E preciso, no entanto, ter em
atencdo as doses utilizadas de modo a prevenir efeitos secundarios que podem ocorrer, como
depressdo respiratoria, retengdo urinaria, vémitos e prurido.

Também farmacos pertencentes ao grupo dos az-agonistas, como a dexmedetomidina,
medetomidina e xilazina tém demonstrado eficacia no maneio analgésico pds-operatorio. Em
cdes, num estudo de avaliagdo da eficacia da dexmedetomidina associada a bupivacaina,
demonstrou excelente analgesia superior a 24 horas na maioria dos animais quando utilizada
em bloqueios do nervo ciatico ou femoral (Bartel et al., 2016). Também administrada por via
epidural proporciona boa analgesia e maneio de dor pés-cirargica em caes submetidos a cirurgia
ortopédica (O & Smith, 2013).

A ketamina, um antagonista dos recetores de N-metil-D-aspartato (NMDA) do SNC,
tem efeitos analgésicos quando administrada por via epidural. Além de bloquear os recetores
NMDA, tem igualmente acdo nos canais de sodio e potéssio, diminuindo a propagagdo dos
potenciais elétricos (Lerche, 2016). Segundo DeRossi, Benites, Ferreira, Neto, & Hermeto
(2009), a administracdo de lidocaina com ketamina por via epidural em gatos, produz efeitos
analgésicos mais duradores comparativamente a administracdo isolada de ketamina e de
lidocaina.

O uso de vasoconstritores associados a anestésicos locais, como é o exemplo da
epinefrina, sdo vantajosos em termos de maior duragéo e intensidade do bloqueio. Contudo, €

preciso ter em atencéo os efeitos adversos sistémicos que podem causar (Martin-Flores, 2013).

5.2. Técnicas de anestesia loco-regional

Sdo varias as técnicas loco-regionais existentes: aplicacdo tdpica, infiltracdo,
bloqueios regionais ou de plexos nervosos, anestesia neuroaxial, intra-articular e ainda anestesia

regional intravenosa (Campoy et al., 2015).
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A ocorréncia de complica¢Bes neurologicas e outros efeitos adversos associados ao
uso de anestesia regional em pessoas sdo raros, sendo por isso cada vez mais utilizadas para as
mais diversas intervencdes cirargicas (Kessler, Marhofer, Hopkins, & Hollmann, 2015)

Atualmente existem opcdes de bloqueios loco-regionais para praticamente todas as
zonas anatomicas e para qualquer tipo de intervencgdo cirurgica, o que torna possivel serem
frequentemente incluidas nos protocolos anestésicos. Podem observar-se alguns dos exemplos
existentes na Figura I-XVI relativamente a alguns dos diversos bloqueios anestésicos
existentes, sendo importante o conhecimento da extensdo do bloqueio produzido por cada um,
assim como do dominio da anatomia de cada regido antes da sua realizacdo (Fernandez-Parra,
Zilberstein, Fontaine, & Adami, 2017; Portela et al., 2018a, 2018b).

- Bloqueio do plexo braquial
(PB):

- Paravertebral

- Axilar

- Subescalénico
Bloqueio RUMM (radio-ulna-
musculocutdneo-mediano)
Intra-articular
Anestesia regional intravenosa

- Bloqueio do nervo maxilar

- Bloqueio do nervo infraorbital

- Bloqueio do nervo
mandibular

- Bloqueio do nervo
mentoniano

- Bloqueio do nervo
auriculotemporal e auricular

Epidural toracica

Bloqueio Intercostal

Bloqueio do plexo paravertebral
tordcico

Bloqueio do serratus anterior
Bloqueio do eretor espinhal

Epidural toracolombar
Bloqueio do QLB (Quadrado
Lombar)

Bloqueio TAP (transversus
abdominis plane)

Epidural lombossagrada e
sacrococcigea

Plexo lombar

Plexo sacral

Nervo ciatico

Nervo femoral
Intra-articular

maior

. - Anestesia regional intravenosa
- Bloqueio retrobulbar

Figura I-XVI Exemplo de alguns bloqueios loco-regionais descritos para cada regido anatémica:
cabeca (verde), membro toracico (azul), torax (amarelo), abdémen (cinzento) e membro pélvico (laranja)
(Imagem da autora).

5.3. Métodos de confirmacéao

O facto de métodos eficazes para a localizacdo de nervos terem sido explorados nos
altimos anos, e varios artigos serem publicados nesta area, permitiu o desenvolvimento
crescente do uso de vérias técnicas regionais, anteriormente realizadas de forma cega. O uso do

neuroestimulador e da ecografia proporcionaram aos anestesistas uma maior confianca e
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seguranga, permitindo assim uma incorporacdo mais regular da anestesia regional no seu

protocolo anestésico (Portela et al., 2018b, 2018a).

5.3.1. Neuroestimulagdo

O neuroestimulador (NS) é um aparelho que permite localizar com maior precisdo o
local onde deve ser administrado o anestésico local. A este aparelho encontra-se conectada uma
agulha revestida com teflon, a excecdo do bisel, por onde é conduzida a corrente elétrica.
Quanto mais perto o bisel estiver do nervo, menor é a corrente necessaria para obter uma
resposta muscular.

Adicionalmente a agulha, contém um pdlo negativo (preto) que deve ser conectado a
agulha, e um polo positivo (vermelho) conectado a pele do animal. O NS vai causar
despolarizaco do nervo resultando numa resposta muscular. E possivel visualizar e ajustar a
amplitude (mA), duragdo (ms) e a frequéncia do estimulo (Hz). Assim que a resposta muscular
for a pretendida, deve ser reduzida a corrente até a resposta continuar presente com o menor
valor possivel (Lerche, 2016; Raw et al., 2013). E atualmente utilizado para varias técnicas de
anestesia regional, desde blogueios nos membros toracicos e pélvicos, ao térax e abdémen
(Portela et al., 2018a, 2018b).
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Figura I-XVII Blogueio dos nervos femoral e obturador através de acesso pré-iliaco lateral, com
recurso a neuroestimulador para realizagdo da técnica cirtrgica TPLO (Tibial Plateau Leveling Osteotomy).
(fotografia gentilmente cedida pelo HVP).
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5.3.2. Ecografia

A ecografia permite a visualizacdo direta das varias estruturas anatémicas, incluindo
nervos e vasos sanguineos durante todo o processo, permitindo um posicionamento mais
preciso da agulha e deposicdo do anestésico local com maior exatiddo. E uma técnica muitas
vezes associada ao neuroestimulador (Lerche, 2016; Seco et al., 2013).
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Figura I-XVIII Imagens ecograficas da realizacdo do bloqueio dos nervos ciatico, femoral e
obturador para realizagéo da técnica cirdrgica TPLO (Tibial Plateau Leveling Osteotomy). Na imagem de cima,
identificacdo do nervo ciatico, e imagem anecdica caracteristica apds a administracdo de anestésico local. Na
imagem de baixo encontram-se identificados os nervos femoral e obturador, assim como é possivel observar a
agulha perto destas estruturas (imagens gentilmente cedidas pelo HVP).

36



B »
3 13 TEEL P  22mm XM CI1
CANINO ABDOMINAL PRC 11322 PRS 2

-~
~

SL1543 PEQUENO

ANESTESICO
LOCAL

AGULHA

-

Figura I-XIX Realizagdo de um bloqueio do plano transverso abdominal (TAP block “Tranversus
Abdominis Plane block”) ecoguiado numa cadela sujeita a mastectomia. Na imagem esta indicada a localizag¢do
do muasculo obliquo interno e do musculo transverso abdominal, sendo que entre estes dois muasculos é o local de
deposicéo do anestésico local (imagem gentilmente cedida pelo HVP).

6. EPIDURAL

6.1. Introducéo

A anestesia epidural (também denominada de “extradural” ou “peridural’’) consiste na
administracdo de farmacos no espaco epidural. Por outro lado, uma anestesia intratecal
(“espinhal” ou “subaracnoidea”) ocorre quando a administracdo ¢ realizada entre a aracnoide e
a pia-mater, ou seja, no espaco subaracnoideo (Otero & Campoy, 2013).

O acesso ao espaco epidural pode ser realizado em diferentes niveis da coluna
vertebral, sendo 0s mais comuns o espaco sacrococcigeo (ES), lombossagrado (LS) e
toracolombar (TL). Pode ser realizada na forma de administracdo Unica ou no sentido de
promover uma analgesia mais prolongada, através da colocacgao de um cateter epidural (Hansen,
2001; Son et al., 2019).
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Figura I-XX Esquema representativo do canal vertebral e dos espacos e estruturas associados a este.
Os ntmeros representam: (1) Espaco entre a pele e o ligamento amarelo dorsal; (2) Espago entre a pele e o
complexo ventral; (3) Espaco entre o ligamento amarelo dorsal e o complexo ventral; (4) Espaco entre a dura-
mater dorsal e a ventral; (5) Espaco entre o ligamento amarelo dorsal e a dura-mater dorsal; (6) Espaco entre a
dura-mater e a pia-mater dorsal (adaptado de Otero et al., 2016).

6.2. Anatomia

A coluna vertebral dos cées e gatos é constituida por 7 vértebras cervicais, 13 torécicas,
7 lombares, 3 sacrais (que estdo fundidas, formando o sacro) e aproximadamente 20 coccigeas.
O canal vertebral estende-se desde o foramen magno até a sexta vértebra coccigea, constituido
pelo espaco epidural e pelas estruturas intratecais: medula espinhal, meninges e liquido
cefalorraquidiano (LCR), como se pode observar na Figura I-XXI. Dorsalmente, o ligamento
amarelo e a dura-mater estdo intimamente ligados, enquanto que ventralmente estas estruturas

estdo separadas por uma fina camada de gordura (Otero & Campoy, 2013).
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Figura I-XXI Imagem transversal da coluna vertebral de um céo a nivel da vértebra Ls e legenda da
respetiva anatomia do canal vertebral (adaptado de Otero & Campoy, 2013).

O espaco epidural é um espaco virtual, localizado entre a dura-mater e a parede do
canal vertebral, sendo constituido por tecido adiposo e conjuntivo, ramos nervosos e ainda
plexos venosos vertebrais. Estende-se até a sexta vértebra coccigea, enquanto que a medula
espinhal termina mais cranialmente. Nos cdes, tanto a medula espinhal como o saco dural
terminam ao nivel de Le-L-. JA em gatos, ambas as estruturas prolongam- se mais caudalmente,
acabando o saco dural ao nivel da Ss e a medula espinhal ao nivel de S:. Deste modo, devido
ao prolongamento mais caudal da medula espinhal em gatos, existe maior risco de
administracdo intratecal quando realizada epidural a nivel lombossagrado (Campoy et al., 2015;
Credie & Luna, 2018; Lee, Yamagishi, Oboshi, & Yamada, 2004).

Quando termina a medula espinhal, o canal vertebral fica maioritariamente ocupado
pelo espaco epidural, como podemos observar na Figura I-XXI1. Se compararmos o tamanho
da medula espinhal ao nivel de L1 com o seu tamanho em LS, podemos afirmar que é muito
maior a possibilidade de lesionar a medula quanto mais cranial se realizar uma epidural. Assim,
a unica forma de prevenir uma puncéo inadvertida, € realizar a administracdo epidural ao nivel

sacrococcigeo, onde ja ndo ha presenca da medula espinhal (Otero & Portela, 2017).
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Figura I-XX11 Cortes sagitais realizados ao nivel C6, T6, L1, L7-S1 (LS), S1 e S3-Cd1 (SC) da coluna
vertebral (CV) de um céo com 25 Kg. E possivel observar a relagdo entre a medula espinhal e a dura-méater ao

longo da CV e a auséncia de saco dural ao nivel SC. As setas amarelas indicam o espaco epidural (adaptado de
Otero & Portela, 2017).

Fernandez-Parra et al. (2017), compararam trés protocolos analgésicos em gatos
admitidos para orquiectomia eletiva. Um dos protocolos utilizados foi a epidural sacrococcigea
com recurso a lidocaina, que demonstrou ser eficaz em promover uma analgesia intraoperatoria
e diminuir a dose utilizada de propofol. O recurso a epidural sacrococcigea em gatos também
esta descrito como uma alternativa no maneio de obstrucdes urinarias em machos, sendo que
permite um relaxamento urinario, facilitando a colocacao de algélia e consequente desobstrucéo
(O’Hearn & Wright, 2011).

6.3. Técnicas de confirmacao

Para uma correta aplicacdo da agulha no espaco epidural, existem métodos que
auxiliam a confirmar a localizagdo da mesma. Apesar da experiéncia do anestesista ser um fator
importante, a taxa de sucesso aumenta com o recurso a métodos de confirmagao da localizacéo

da agulha (Garcia-Pereira, 2018).
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6.3.1. Hanging drop

Um dos métodos mais utilizados € o hanging drop, uma técnica baseada na pressdo
negativa existente no espaco epidural. Através da colocacao de uma gota de soro fisiologico no
topo da agulha, gracas a diferenca de pressao existente, € possivel determinar quando esta entra
no espago epidural, pois a gota é absorvida (Aarnes, 2016). Martinez-Taboada e Redondo
(2017), acrescentam que esta técnica tem uma maior precisdo quando o animal estd em decubito
esternal. E um método eficaz em cées de raca média a gigante, mas com muitos falsos negativos
em cdes de porte pequeno e gatos, pois a pressao negativa existente no espaco epidural ndo

permite muitas vezes a aspiragéo da gota.

6.3.2. Loss of resistance

O método loss of resistance, passa pela resisténcia que se sente quando se tenta injetar
soro ou ar através da seringa, aplicando pressao no émbolo que deixa de se sentir quando €
atingido o espaco epidural. Alguns falsos positivos podem induzir em erro quanto a localizagdo
da agulha, uma vez que a perda de resisténcia pode ocorrer quando a agulha atinge a gordura
epidural, ou ainda falsos negativos pela presenga de materiais que possam obstruir a agulha
(Clarke, Trim, & Hall, 2014). O uso de ar para a realizacdo desta técnica tem sido associado a
certas complicacbes em medicina humana (MH), como embolismo, compressdo dos ramos
nervosos, enxaquecas, enfisema subcutaneo e défices neuroldgicos. Pelo contrério, o uso de
soro salino ndo tem reportada nenhuma complicagdo, sendo por isso 0 método de escolha em
MH. Iseri et al. (2010), compararam o uso de ar com soro fisiologico na realizagdo da técnica
loss of resistance em cées. Em todos os animais em que a técnica foi realizada com ar, detetaram
a presenca de bolhas de ar no espaco epidural. Observaram neste grupo, dois cdes em que a
medula foi comprimida e deslocada e cinco em que a medula foi apenas comprimida. Apesar
do uso de ar permitir uma menor migracédo cranial do iohexol, os autores concluiram que o uso
de soro fisioldgico resulta numa melhor analgesia e diminui a morbilidade comparativamente

a injecdo de ar.

41



Figura I-XXIl 4 esquerda, realizagdo da técnica “hanging drop” e a direita a técnica “loss of
resistance” (adaptado de Garcia-Pereira, 2018).

O uso da técnica loss of resistance pode levar a falsos positivos e negativos, pelo que
uma associacdo entre este teste e a neuroestimulacdo pode aumentar a sensibilidade e
especificidade da localizagédo correta da agulha em 89% e 83%, respetivamente (Garcia-pereira,
Hauptman, Shih, Laird, & Pease, 2010).

6.3.3. Running-drip

Baraka (1972) descreveu pela primeira vez um método de confirmacgédo do correto
posicionamento da agulha no espaco epidural em medicina humana através do método running-
drip, ou seja, através do uso de uma infusdo continua de soro fisiologico. Este método néo se
baseia na premissa da existéncia de pressdo negativa no espaco epidural ou da sensacdo de
perda de resisténcia, mas sim da pressdo hidrostatica resultante da perfuracdo da agulha do
ligamento amarelo e entrada no espaco epidural.

Para a realizacdo desta técnica, o saco de infusdo deve ser colocado a certa de 60 cm
de altura do local de puncéo, e assim que a agulha perfurar o ligamento amarelo e entrar no
espaco epidural, é observado um gotejamento continuo do soro. Comparativamente a técnica
hanging drop, ambas representam uma boa opcao para confirmacao da localizacdo quando o
animal se encontra em decubito esternal. No entanto, em situac6es em que o animal tem que
estar em decubito lateral, ou ndo é possivel movimentar o animal de uma posicao esternal para
lateral, a melhor opc¢do € a running-drip pois € mais eficaz, mais rapida e sensivel com 0s

animais nesta posicao (Martinez-Taboada & Redondo, 2017).
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Figura I-XXIV Demonstragdo da técnica “running-drip” para confirmagdo de localiza¢do epidural
da agulha num céo (fotografia gentilmente cedida pelo HVP).

6.3.4. Neuroestimulador

O neuroestimulador pode ser utilizado em animais quer em decubito esternal, quer em
decubito lateral. Cada estrutura na coluna vertebral apresenta uma necessidade diferente de
corrente elétrica para obter a resposta motora pretendida (Raw et al., 2013). Estudos em gatos
comprovam que é possivel recorrer a neuroestimulacao para a correta localizagéo epidural tanto
a nivel lombossagrado como sacrococcigeo. Otero et al. (2014), descreveu a utilizacdo de
neuroestimulador para confirmar um correto posicionamento no espaco epidural sacrococcigeo
(espaco intervertebral Ss- Cdi) em gatos. Assim, aplicando uma corrente elétrica de 0,7 mA,
frequéncia de 2 Hz e 0,1 ms de duracdo, € considerada uma resposta positiva quando é obtido
um movimento lateral da cauda com origem desde 0s segmentos craniais que nao envolve os

musculos da base da cauda ou a regido perineal.
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Figura I-XXV Administragdo epidural no espaco sacrococcigeo numa gata submetida a OVH, com
recurso a neuroestimulador como método de confirmacdo do correto posicionamento da agulha no espaco
epidural (fotografia gentilmente cedida pelo HVP).

6.3.5. Ecografia

Muitos estudos tém recorrido a ecografia para uma correta localizacdo epidural, seja
para administracdo Unica ou colocacdo de cateter. Tanto em cdes como em gatos, € nos
diferentes espacos intervertebrais, é possivel realizar a técnica com eficicia (Credie & Luna,
2018; Etienne, Peeters, & Busoni, 2010; Machin, Merlin, & Viscasillas, 2018; Otero et al.,
2016; Viscasillas, Sanchis, & Sneddon, 2014).

Segundo Otero e Portela (2017), para a realizacdo de epidural sacrococcigea ecoguiada
deve-se primeiramente ajustar a profundidade do ecografo de modo a ser possivel visualizar o
canal vertebral na sua totalidade. Apds ajustar o ganho da imagem ecografica, devem seguir-se

0S seguintes passos:

= Colocacdo da sonda a nivel lombossagrado, sob o processo espinhoso,
orientando a mesma paralelamente a coluna vertebral;

= Depois, rodar lentamente a sonda até obtencdo de um plano parassagital em
que seja possivel visualizar os processos articulares;

= Ajustar a sonda até que apareca diretamente a imagem sob o canal vertebral;
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= O espago intervertebral lombossagrado e o sacro, assim como as respetivas
sombras acusticas devem ser visualizadas;

= Assim que o espaco lombossagrado seja identificado, e de modo a maximizar
as estruturas observadas, a sonda deve ser movida cranial e caudalmente;

= Quando a sonda se encontrar perfeitamente alinhada, é possivel observar os
complexos ventral e dorsal.

= Apos a visualizacdo de uma imagem em plano parassagital, pode rodar-se a
sonda 90° de modo a obter um plano transversal do espacgo intervertebral;

= Verificar se existe resisténcia a injecdo, pressionando o émbolo da seringa;

= Perfurar o ligamento amarelo aplicando uma pressao constante na seringa;

= Parar imediatamente o avanc¢o da agulha assim que o ligamento amarelo seja
perfurado. Neste momento sente-se uma diminuicdo repentina da pressao;

= Assim que a agulha se encontre no espaco epidural, deve realizar-se refluxo
de modo a confirmar a auséncia de sangue e liquido cefalorraquidiano na
seringa;

= Por fim, a injecéo da solucdo a administrar deve ser realizada lentamente, a

uma velocidade aproximada de 0,15 mL por segundo.

A confirmacédo em tempo real da administracdo epidural pode ser realizada através da
visualizagdo de uma imagem parassagital ou transversal obtida a partir de um ou dois espagos
intervertebrais craniais ao local de administracdo e pela observacdo dos complexos ventral e
dorsal. Os sinais ecogréficos de administracdo epidural sdo o teste positivo de Doppler (é
visualizada uma mistura de fluxo tanto azul como vermelho, apenas no interior do espaco
epidural), o colapso do saco dural (devido ao preenchimento do espaco entre o ligamento
amarelo e a dura-mater pela solucdo injetada) e ainda o aumento do espaco epidural (a solucéo

administrada é observada como uma imagem anecoica) (Otero & Portela, 2017).
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Figura I-XXVI Realizagao de epidural ecoguiada com acesso sacrococcigeo num cdo. Na imagem de
cima é possivel observar as estruturas presentes quando colocada a sonda linear a nivel lombossagrado (entre
L7-S1): o espaco epidural, canal vertebral, o ligamento amarelo e os processos espinhoso e articular. Na imagem
de baixo, observa-se o espago epidural ap6s administracdo de anestésico local, visivelmente maior (Imagens
gentilmente cedidas pelo HVP).
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Figura I-XXVII Confirmacdo em tempo real da correta administracdo epidural com abordagem
sacrococcigea de anestésico local numa gata através da utilizacdo do teste Doppler (imagem gentilmente cedido
pelo HVP).

6.4. Contraindicagoes

Antes de ser realizada uma anestesia regional, ha varios fatores que devem ser
considerados. Assim, animais com problemas de coagulacdo ou que apresentem
trombocitopenia ndo séo elegiveis para realizacdo de epidural pelo elevado risco de leséo dos
vasos sanguineos presentes no canal vertebral e consequentemente originar um hematoma.
Apesar de ndo existir consenso, € pela mesma razdo que alguns autores defendem a néo
realizacdo de epidural em animais com septicemia ou bacteriemia, pois pode ocorrer
disseminacéo para o SNC (Otero & Campoy, 2013).

A administracao de anestésicos locais é contraindicada em estados de hipovolemia ou
hipotensdo pelo risco de bloqueio simpatico nervoso e consequente agravamento
hemodindmico. N&o deve ser realizada epidural em locais onde existam infe¢des ou neoplasias
no local de injecdo, pelo risco acrescido de contaminacdo e alteragdes neuroldgicas. Deve

também ter-se em consideracdo que uma situacdo congénita ou traumatica com alteracdes da
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normal anatomia do animal pode levar a uma maior dificuldade no posicionamento correto da

agulha (Campoy et al., 2015).

6.5. Efeitos adversos

Os efeitos adversos associados a realizacdo de epidural em animais de companhia
podem estar relacionados quer com a técnica utilizada, quer com os farmacos administrados

por esta via, como 0s AL e os opioides (Clarke et al., 2014).

6.5.1. Relacionados com a técnica

Apesar de muito pouco documentada em medicina veterinaria, em medicina humana
estdo descritos erros de administracéo epidural de variados farmacos. O’Kell e Ambros, (2010)
descrevem um caso em que foi erradamente administrado tiopental por via epidural num céo.
Felizmente os autores detetaram prontamente o erro e administraram soro com o intuito de
diluir o farmaco. Foi adiada a cirurgia e ndo foram observadas alteragdes neuroldgicas neste
animal. E importante que as seringas sejam rotuladas sempre que ndo sejam utilizadas de
imediato, e confirmar sempre as doses antes de administrar.

No sentido de prevenir situacdes de neurotoxicidade ou lesdes neuronais, os farmacos
utilizados devem ser aprovados para uso epidural e serem livres de conservantes (Otero &
Campoy, 2013).

A realizagdo de uma epidural requer uma rigorosa assepsia da pele ap6s tricotomia da
area, uso de luvas estéreis, todo o material devidamente limpo e desinfetado, assim como o
ambiente o mais limpo possivel. MacFarlane e Iff (2011), descrevem a ocorréncia de
discoespondilite num cdo apo0s tentativa de realizacdo de epidural para uma cirurgia de torax.
Os autores relacionam esta situacdo com a possivel introdugdo de organismos bacterianos no
disco vertebral ou pela lesdo dos tecidos envolventes que permitiram um ambiente propicio
para colonizacao bacteriana. Em medicina humana, esta incidéncia esta estimada em 1:100000,
aumentando o risco em individuos imunodeprimidos.

A aspiracao antes da administracdo de qualquer farmaco via intratecal ou epidural é
de elevada importancia, de forma a prevenir inje¢fes intravasculares, que podem causar
toxicidade e ser mesmo fatal. Por fim, e sendo as doses utilizadas por via intratecal muito

inferiores comparativamente as doses para injecédo epidural, é importante utilizar métodos de
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confirmacdo do posicionamento da agulha, pois o risco de injecdo intratecal inadvertido € alto
(cerca de 27% em gatos) (Clarke et al., 2014; Hansen, 2001).

Figura I-XXVIIl Exemplo de frasco de morfina indicado para uso epidural, sem conservantes
(fotografia gentilmente cedida pelo HPV).

6.5.2. Relacionados com os anestésicos locais

Os anestésicos locais, quando administrados epidural ou intratecalmente, podem
induzir blogueio nervoso simpético, causando vasodilatagdo, reducéo da resisténcia vascular
sisttmica e consequentemente diminuicdo do retorno venoso, levando a um estado de
hipotensdo. A hipotenséo e a bradicardia sdo rea¢cbes muito reportadas em medicina humana e
veterinaria, destacando-se assim a importancia da monitorizacdo hemodindmica para a detecao
destes casos atempadamente (Iff & Moens, 2008).

Também relacionado com estes farmacos esta a ocorréncia de Sindrome de Horner,
que pode ocorrer quando os AL atingem ramos nervosos cervicais. Podem assim ser observados
sinais clinicos de miose, ptose palpebral e prolapso da membrana nictitante uni ou bilateral de
forma temporaria (Bosmans, Schauvliege, Gasthuys, Marcilla, & Polis, 2009).
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6.5.3. Relacionados com os opioides

Como j& referido anteriormente, os principais efeitos adversos apds administracéo
epidural de opioides, em particular a morfina sdo: prurido, retencao urinaria, ndusea e vomitos.
Em gatos, varios sdo os autores que reportam estes efeitos secundarios apds administragdo de
morfina, tanto epidural como intratecal (Bauquier, 2012; Evangelista, Steagall, Garofalo,
Rodrigues, & Teixeira-Neto, 2016; Gent, Iff, Bettschart-Wolfensberger, & Mosing, 2013;
Song, Cross, Golder, & Callan, 2011).
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Capitulo TI- INTRODUGCAO AO ESTUDO PRATICO

A ovariohisterectomia (OVH) é um dos procedimentos cirdrgicos eletivos mais
comuns na clinica de animais de companhia (Travejo, Yang, & Lund, 2011), normalmente
realizada em animais jovens e saudaveis.

O protocolo anestésico comummente utilizado para este procedimento cirargico
consiste na combinacdo de opioides sistémicos, sedativos, anti-inflamatdrios ndo esteroides
(AINES) e anestésicos volateis (Polson et al., 2012; Robertson & Taylor, 2004; Slingshy,
Bortolami, & Murrell, 2014; Staffieri, Centonze, & Gigante, 2013; Steagall et al., 2007).
Contudo, apesar de ser um procedimento simples e de curta duragdo, este protocolo
habitualmente utilizado ndo permite um controlo das respostas hemodinamica e neuroendécrina
assim como da hiperalgesia pds-cirurgica (Sandez, Soto, Torralbo, & Rioja, 2018; Srithunyarat
et al., 2016; Vaisanen et al., 2002). Estas consideracdes e os conhecidos efeitos adversos
causados pelos opioides em gatos (depressdo respiratoria, vomitos, bradicardia e disforia)
(Robertson & Taylor, 2004), levaram a implementacdo de técnicas anestésicas loco-regionais
propostas por varios autores.

A administracdo extradural de anestésicos locais associados a opioides é considerada
por muitos autores como o gold-standard de analgesia preventiva. Promove um melhor controlo
perioperatorio da dor, sendo uma técnica acessivel, facil de realizar e associada a baixo risco
de complicacbes (Almeida, Escobar, & Maguilnik, 2010; Almeida, Fantoni, Mastrocinque,
Tatarunas, & Imagawa, 2007; DeRossi et al., 2015; Garcia-Pereira, 2018; Golder, Pascoe,
Bailey, llkiw, & Tripp, 1998; Hermeto, DeRossi, & Marques, 2015; Pekcan & Koc, 2010;
Robertson & Taylor, 2004; Sandez et al., 2018; Troncy et al., 2002; Wolf, 2012).

No entanto, outras técnicas loco-regionais realizadas em gatas submetidas a OVH néo
demonstraram uma eficacia superior relativamente ao protocolo analgésico sistémico quando o
anestésico local € administrado via intraperitoneal, na linha de incisdo ou diretamente no
pediculo ovérico (Benito, Monteiro, Lavoie, et al., 2015; Tobias, Harvey, & Byarlay, 2006;
Vicente & Bergstrom, 2017; Zilberstein, Moens, & Leterrier, 2008).

O espaco lombossagrado é o mais utilizado para realizacdo de epidural em medicina
veterinaria (Garcia-Pereira, 2018; Jones, 2002b; Troncy et al., 2002; Valverde, 2008). No
entanto, ao contrario dos cdes, a medula espinhal nos gatos estende-se mais caudalmente na
coluna vertebral (primeira vértebra sacral) e o saco dural termina ao nivel da terceira vértebra

sacral (Maierl & Liebich, 1998). De modo a minimizar o risco de pungéo do saco dural e,
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consequentemente administracdo intratecal, tem sido proposta a abordagem sacrococcigea
como alternativa (Credie & Luna, 2018; O’Hearn & Wright, 2011; Otero & Campoy, 2013;
Otero et al., 2015; Otero & Portela, 2017)

O objetivo deste estudo consiste em avaliar a eficicia analgésica da administragdo
epidural com abordagem sacrococcigea em gatas submetidas a OVH, comparativamente a um
protocolo analgésico sistémico.

Este estudo apresenta como hipdtese que a administracdo epidural sacrococcigea de
lidocaina com morfina permite um controlo superior da resposta nocicetiva intracirdrgica,
oferece uma melhor analgesia pds-cirargica bem como uma melhor qualidade de recuperacao
anestésica.

Para testar a hipotese proposta, foram avaliados parametros perioperatdrios
hemodindmicos (FC e PAS) e adrenocorticais (cortisol e glicose), o consumo de opioide,
escalas de recuperacdo anestésica, escala multidimensional UNESP-Botucatu de dor pés-
operatoria e limiares nocicetivos mecanicos em gatas submetidas a OVH, com e sem

administracdo de epidural.
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Capitulo ITI-MATERIAIS E METODOS

1. Animais

Este estudo decorreu no Hospital Veterinario do Porto (HVP), entre os meses de
janeiro e abril de 2019 onde foram recrutados um total de 31 gatas para ovariohisterectomia
eletiva e das quais 20 foram estudadas.

Gatas com ASA > II, com peso < 2,2 Kg e > 4 Kg, que receberam medicagéo
analgésica nas ultimas 72 horas (incluindo AINES), com idade > 5 anos, gestantes, com sinais
de estro até a véspera em que foram hospitalizadas assim como 0s animais cujo temperamento

impediu o exame clinico completo e a colheita de sangue foram excluidos.

2. Desenho do estudo

Foi realizado um estudo prospetivo, aleatorio e cego, aprovado por Comissao de Etica
da UTAD (referéncia 381-e-HV-2018) e com obtencdo de consentimento informado assinado
pelos tutores de todos os animais intervenientes (delineamento do desenho do estudo no Anexo
V).

Ap0s a chegada dos animais ao hospital, foi registada a idade (ou idade aproximada),
peso, condicao corporal (CC) baseada no “WSAVA Nutritional Assessment Guidelines”, usando
uma escala de 1 a 9 (Anexo V) e realizado o restante exame fisico geral. Por fim, os animais
foram classificados para o risco anestésico de acordo com as categorias propostas pela
American Society of Anesthesiologists (ASA).

As andlises sanguineas foram obtidas através da puncao da veia jugular e seguidamente
realizados hemograma e bioquimica sérica. As analises de sangue foram realizadas no
laboratorio do HVP, sendo o hemograma realizado na maquina Mindray® BC-5000 Vet e a
analise dos parametros ALT (alanina aminotransferase) e Creat (creatinina) realizados no
aparelho Fuji® DRI-CHEM NX500i. As PT (proteinas totais) foram avaliadas através da leitura
no refratdmetro.

Os animais foram hospitalizados na manha anterior ao dia da cirurgia, para que todos
fossem submetidos as mesmas condicdes e pudessem adaptar-se ao ambiente. O espago em que
os animais foram alocados era destinado exclusivamente para estes, consistindo numa diviséo
tranquila e calma com difusor de feromonas felinas (Feliway®; CEVA, Portugal). Incluia jaulas

individuais, onde era colocado um esconderijo (caixa de cartdo com uma manta), uma liteira,
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spray Feliway®, tacas de alimento e 4gua. Oito horas antes da cirurgia, foram colocadas em
jejum de solidos, mantendo o acesso a agua até a pré-medicacdo. A sala de cirurgia era
aclimatizada a 22°C nas 8 horas precedentes a primeira cirurgia, assim como uma hora antes da
primeira cirurgia a temperatura do cobertor da mesa cirdrgica era regulado para 38°C. A pré-
medicacdo em todos os animais consistiu em dexmedetomidina (0,01 mg Kg! IM;
Dexdomitor®; Pfizer, Portugal), alfaxalona (1,5 mg Kg* IM; Alfaxan®; Dechra, Portugal) e
robenacoxib (2 mg Kg*; Onsior®, Elanco, Portugal) subcutaneo.

Figura I11-1 Organizacéo da jaula para os animais do estudo, com esconderijo, liteira, manta, comida
e agua (fotografia gentilmente cedida pelo HVP).

Os animais foram aleatoriamente distribuidos de acordo com uma tabela gerada

através do site www.randomization.com, de forma a receberem um dos dois protocolos

analgésicos estudados:

= metadona (0,2 mg Kg! IM; Semfortan®, Dechra, Portugal) no grupo controlo (CTR,
n=10);

» metadona (0,1 mg Kg! IM; Semfortan®, Dechra, Portugal) + epidural sacrococcigea
[lidocaina 2% (0,3 mL Kg™') + morfina 1% (0,1 mg Kg')] no grupo epidural
sacrococcigea (ES, n=10).

Quatro horas ap6s o fim da cirurgia foi oferecida comida a todos os animais, sendo
que todos receberam alta no dia seguinte com prescricio de robenacoxib (2 mg Kg*; Onsior®,

Elanco, Portugal) oral uma vez por dia, durante quatro dias consecutivos.
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3. Estudo cego e aleatorio

Quatro investigadores estiveram envolvidos neste estudo:
= O primeiro investigador, anestesista experiente, foi responsavel pela administracdo do
protocolo anestésico correspondente a cada gata sendo a Unica pessoa com
conhecimento do grupo de tratamento a que pertencia cada animal.
= O segundo investigador, cirurgido experiente, realizou todas as cirurgias aos animais
incluidos no estudo através de laparotomia pela linha média, usando a técnica “modified
three clamp ™.
= O terceiro investigador, médico veterinario com 2 anos de experiéncia, foi responsavel
pela monitorizagdo intracirirgica e registo dos respetivos valores, assim como
administracdo de resgates sempre que necessario.
= O quarto investigador, aluna do 6° ano de Medicina Veterinaria, ficou responsavel pela
monitorizacdo do pos-cirdrgico, registo dos respetivos dados avaliados e administracdo
de resgates analgésicos sempre que necessario.
Os investigadores cegos relativamente ao tratamento de cada animal, apenas acediam
a sala de preparacdo anestésica ap0s inicio da anestesia geral. Foi realizada tricotomia na area
sacrococcigea e no final da cirurgia era colocado um adesivo nesta regido em todos os animais.
O segundo e terceiro investigadores entravam na sala de cirurgia ap6s o primeiro investigador
ter cumprido o procedimento anestésico. O quarto investigador entrava na sala de cirurgia

apenas no momento do término da cirurgia para avaliacdo da escala de recobro.

4. Procedimento anestésico

A alfaxalona, dexmedetomidina e a metadona foram preparadas na mesma seringa
(Injekt-F tuberculine; Bbraun, Portugal) e administradas numa inje¢do Unica, ha musculatura
lombar epaxial. Foi administrado de seguida pré-oxigenacdo com oxigénio a 100% através de
um fluxo de 3 L minuto™ com a ajuda de uma mascara.

Ap0s a obtencao de um nivel satisfatorio de sedacéo, considerada por decubito lateral
e diminuicdo de resposta a estimulos vocais e tateis e perda de tonus mandibular, a laringe foi
dessensibilizada pela colocacdo de 0,1 mL de lidocaina 2% (Lidocaina 2%; Bbraun, Portugal)
e procedeu-se a intubacdo endotraqueal com um tubo de didmetro apropriado (Ruschelit,

Teleflex, Irlanda), conectando de seguida o circuito anestésico aberto T de Ayres com
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modificacdo de Jackson-rees para ventilacdo espontanea, com administracdo de oxigénio em
sevoflurano (1,5%; SevoFlo; Ecuphar, Portugal) a uma taxa de administracdo (mL minuto™) de
oxigénio a 100% minima indispensavel para manter a fracédo inspirada de CO, (ETCO,) igual
a 0. Apos assepsia, procedeu-se a cateterizacdo da veia cefalica direita para administracdo de
fluidos (Ringer Lactato 3 mL Kgth™).

Sempre que a sedacdo ndo foi conseguida em 10 minutos apods a pré-medicacéo, foi
feita nova administracdo de alfaxalona na mesma dose e via. Se ap6s a sedagdo, 0 tonus
mandibular esteve presente, a inducao foi realizada com alfaxalona em bolus de 1 mg Kg? (1V)
em 60 segundos. Apos inducdo, foi realizada a lubrificagdo dos olhos com Lubrithal® (Dechra,
Portugal) e administrou-se robenacoxib 2 mg Kg via subcutanea (Onsior®; Elanco, Portugal).

Posteriormente os animais eram colocados em decubito dorsal, feita a compressao
manual da bexiga e ainda a tricotomia nas zonas abdominal e sacrococcigea. De seguida, eram
transportados para a sala de cirurgia e submetidos as mesmas condi¢cdes anestésicas
independentemente do grupo a que pertenciam.

No final da cirurgia, o animal foi mantido num ambiente sossegado e colocada uma
manta sobre 0 mesmo de modo a manter a temperatura corporal. SO se procedeu a extubacao
assim que o reflexo de degluticdo foi recuperado. Sempre que ocorreu hipotermia no recobro
(temperatura retal < 37,5°C) foi feito fornecimento de uma fonte de calor com botijas de agua

quente, até atingir esse limite.

5. Farmacos anestésicos e técnica para a realizacdo da epidural sacrococcigea

Apos colocagdo do animal em decubito esternal e membros posteriores em abducéo
natural, procedeu-se a limpeza e assepsia da area sacrococcigea. O espaco intervertebral entre
a Ultima vértebra sacral (Ss) e a primeira coccigea (Cd.), foi identificado com recurso a
referéncias 0sseas anatomicas e, com auxilio de um assistente, através do movimento da cauda
para identificacdo da primeira véertebra caudal, como descrito por O’Hearn e Wright (2011).

Preparou-se 0,3 mL Kg* de lidocaina 2% (Lidocaina 2%; Bbraun, Portugal), 0,1 mg
Kg? de morfina (Morfina, Bbraun, Portugal) e NaCl 0,9% até perfazer um volume total de 1,5
mL na mesma seringa de 2 mL (Injekt LuerSolo; Bbraun, Portugal) para administracdo no
espaco epidural. De seguida, a agulha e linha de extensdo do neuroestimulador foram
preenchidos com 0,5 mL de ar que serviu para cumprir trés propositos: 1. Homogeneizar a

solucdo através de movimentos da bolha de ar; 2. Verificar a existéncia de resisténcia a
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administracdo, considerada positiva quando o volume do ar é comprimido em 50%; 3.
Compensar o espaco morto correspondente a 0,5 mL existentes na linha de extens&o.

Para a realizacdo da epidural, foi utilizada uma agulha de bisel curto com 22 Gauge
(G) e 50 mm de comprimento, conectada a linha de extensdo do neuroestimulador (NS)
(Stimuplex HNS 12; Bbraun, Portugal) através do elétrodo negativo, enquanto o elétrodo
positivo foi colocado na pele, caudal a coxa direita.

Tal como descrito por Otero et al. (2014), definiu-se o NS para uma corrente elétrica
fixa de 0,7 mA, frequéncia de 2 Hz e onda de pulso 0,1 ms. Assim que o0 movimento da cauda
foi detetado, 0 avango da agulha foi interrompido e a corrente foi reduzida para 0,3 mA. O teste
de estimulacdo nervosa com NS foi considerado positivo caso se verificassem movimentos
laterais da cauda sem movimento da regido perineal e negativo quando apenas ocorressem
movimentos da base da cauda. Antes de retirar a agulha, o NS foi desligado e, ap6s comprovar
a ndo saida de sangue durante a aspiracdo e auséncia de resisténcia a injecao, foi adicionado o
volume calculado, através de administracdo lenta e constante durante 60 segundos.

O animal manteve-se em decubito esternal durante 10 minutos ap0s a administracdo
epidural. Apos este periodo de espera, verificou-se a perda do reflexo do tonus anal com auxilio
de um termémetro. Os animais cuja perda de reflexo ndo ocorreu em 10 minutos, foram
excluidas do estudo pelo primeiro investigador. Os animais que ndo receberam epidural (grupo

CTR), foram submetidas aos mesmos tempos de espera, sob as mesmas condicdes.

6. Monitorizacdo intracirdrgica e resgates

Para a monitorizacdo dos varios parametros hemodinamicos no periodo intracirdrgico,

foram definidos seis tempos de avaliagéo:

»  TeaseLine: 5 minutos antes da incisdo cutanea

=  Toren: INcisdo cutanea, dissecdo dos tecidos subcuténeos e incisdo da linha
branca

» Tovi: Desde a tragdo até a remogao do primeiro pediculo ovarico

* Tovz: Desde a tragdo até a remocao do segundo pediculo ovarico

»  Tuterus: Sutura do corpo uterino

* Tcrose: Desde a sutura do musculo reto abdominal até ao ultimo ponto da

sutura de pele
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O terceiro investigador registou a cada 3 minutos os seguintes parametros: frequéncia
cardiaca (FC) e saturagdo de oxigénio (SO2) segundo os valores registados no monitor Masimo
Radical-7® Pulse CO-Oximeter; a frequéncia respiratoria (FR), temperatura (°C), configuracéo
eletrocardiografica (ECG), a fragdo expirada de CO, (ETCO) e pressdes arteriais ndo-invasivas
(através do método oscilométrico registando) segundo os valores registados no monitor
multiparamétrico Surgivet®, Bbraun. Registou ainda a percentagem (%) de sevoflurano

administrado.

%
139r |

s

Figura I11-11 Aparelhos utilizados para monitorizagdo dos diferentes par@metros intracirdrgicos.
Monitor multiparamétrico Surgivet®, Bbraun (seta verde) e Monitor Masimo Radical-7® Pulse CO-Oximeter
(seta azul) (fotografia gentilmente cedida pelo HVP).

Foi ainda registado o nimero de resgates intracirdirgicos e em que tempo cirdrgico foi
administrado, o tempo de anestesia (desde ligar o vaporizador até desligar o vaporizador) e o

tempo de cirurgia (desde o inicio da incisdo cuténea até a Gltima sutura).
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A profundidade anestésica foi também acedida pelo terceiro investigador com base
nos reflexos: piscar de olhos espontdneo, movimento espontaneo ou relaxamento muscular
mandibular inadequado. Em caso de existéncia de um dos trés pressupostos atras referidos, foi
feita a administracdo endovenosa de alfaxalona (1,5 mg Kg! IV) em 30 segundos e o
sevoflurano ajustado para 2%.

Sempre que o valor de FC e/ou pressdo arterial sistolica (PAS) excedeu 20% em
relagéo aos valores basais (registados em TeaseLing) durante 15 segundos, o sevoflurano foi
aumentado para 2% e administrado um bolus de 0,002 mg Kg* de fentanil 1V (Fentadon®;
Dechra, Portugal) em intervalos de 3 minutos, até os parametros referidos diminuirem o
equivalente a menos de 20% em relacdo aos valores basais, altura em que a dose de sevoflurano
foi reajustada para 1%. As doses de alfaxalona e fentanil foram previamente calculadas e os
farmacos devidamente preparados.

No final da cirurgia, ndo foi utilizado atipamezole para reverter a anestesia.

7. Monitorizacdo pés-cirurgico e resgates

A recuperacdo anestésica foi avaliada entre a extubacdo e o retorno ao decubito
esternal, de acordo com uma escala descritiva simples entre 1 a 4 (mau, moderado, bom e
excelente, respetivamente) (Tabela I11-11). Dois métodos de avaliacdo de dor foram utilizados

neste estudo:

= Escala multidimensional da UNESP-Botucatu para avaliacdo de dor pds-cirdrgica em
gatos (UNESP-Botucatu);

= Limiares nocicetivos mecanicos (LNM), utilizando um dinamometro (50 N Analog
Dynamometer Force Measuring Push Pull Force Gauge Meter GSP; Elecall, China) de

ponta redonda com 8 mm de diametro.

Com o auxilio de um enfermeiro/auxiliar experiente, igualmente cego para o grupo de
tratamento, as avaliagcdes foram realizadas antes da pré-medicagdo e 1, 2, 3, 4, 6 e 8 horas apds
cirurgia pelo quarto investigador (Tere, T1, T2, Ta, Ta, Ts, Ts, respetivamente).

Para cada gata, em cada avaliacdo, 0 método adotado foi sempre o mesmo, e pela
mesma ordem. Primeiramente era avaliada a FR atraves da observacdo dos movimentos

respiratorios, sem abrir a jaula, de modo a ndo causar uma maior fonte de stress e conseguir
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avaliar a posicdo, postura e atividade em geral. De seguida, a jaula era aberta e com o auxilio
do estetoscopio era avaliada a FC, sempre evitando grandes movimentos ou ruidos no ambiente
gue pudessem causar agitacdo ao animal. A porta da jaula era deixada aberta, e neste momento
era promovida a interacdo, chamando-o pelo nome e incentivando-o com brinquedos para que
saisse e explorasse o ambiente. A palpagdo do abdémen e da sutura foram realizadas neste
momento. A sedacdo foi avaliada através de uma escala descritiva simples de sedacédo,
compreendida de 1 a 4 (Tabela I11-1).

Apos preenchimento da UNESP-Botucatu, o animal era colocado na vertical e, com o
auxilio de uma enfermeira/auxiliar, o abdémen era virado para o quarto observador de modo a
ser possivel realizar as medi¢des dos LNM. O dinamdmetro foi aplicado aproximadamente a 1
centimetro da sutura cirdrgica e assim realizadas as medicGes em quatro zonas diferentes:
cranial e caudalmente de ambos os lados da sutura. Foi estabelecido valor méximo de 20
Newton (N) (10N=1Kg) e perpendicularmente a superficie da pele aplicou-se pressao crescente
e constante, até obtencdo de uma resposta dolorosa. Em caso de reacdo do animal como
movimento, tentativa de fuga, agressdao e/ou vocalizacdo, o dinamometro era retirado e
registava-se o valor obtido. Para cada animal foram realizadas 4 medigdes e calculado um valor
médio.

A medicdo da pressdo arterial ndo invasiva ndo foi realizada nas avalia¢cbes do pds-
cirargico devido a dificuldade da sua execuc¢éo e obtencédo de valores corretos para cada animal.
Foi assim retirada da escala UNESP-Botucatu a subescala “parametros fisiologicos”.

Sempre que a pontuacdo total da UNESP-Botucatu foi > 7 em cada tempo pds-
cirdrgico atras referido, era administrado resgate analgésico com 0,2 mg Kg* de metadona 1V.
No entanto, sempre que o grau de sedagéo era < 2, apesar de ser igualmente realizada a escala
de dor, ndo era administrado resgate analgésico quando a pontuacédo obtida era > 7, visto que a

sedacdo interfere com a avaliagéo da dor.
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Tabela I11-1 Escala de sedacao utilizada no estudo para classificacéo do grau de sedacéo dos animais
durante o periodo pos-cirdrgico

‘ Nivel Descricao

1 Sedado (sem resposta ao contacto com o observador)

2 Sedacdo moderada (animal em decubito esternal ou lateral, sonolento ou com
resposta minima ao contacto com o observador)

3 Sedacdo ligeira (animal com resposta lenta ao contacto com o observador, mas
esta desperto e caminha com pouca ou nenhuma ataxia)

Sem sedacdo (animal com postura normal, interacdo com o observador)

Tabela I11-11 Escala de recobro utilizada no estudo, permitindo registar a qualidade de recobro dos
animais entre o periodo de extubac&o e o retorno ao decubito esternal

‘ Nivel Descricao

Mau (sinais grandes de disforia durante o retorno ao decubito esternal como
1 movimentos ou movendo-se rapido sem perce¢do do ambiente que o rodeia; rosnar
que ndo responde ao toque)

Moderado (alguns sinais de disforia durante o retorno ao decubito esternal como
2 movimentos ou movendo-se rdpido sem percec¢do do ambiente que o rodeia; rosnar
que responde ao toque)

Bom (sinais ligeiros de disforia que resolvem rapidamente e animal fica calmo)

Excelente (animal calmo e relaxado durante o recobro)

m
(=]
- )
o
m
g
()
m

Figura I11-111 Dinamémetro utilizado para medicdo dos LNM, modelo 50N Analog Dynamometer
Force Measuring Push Pull Force Gauge Meter GSP; Elecall, China (fotografia gentilmente cedida pelo HVP).
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Figura IlI-1V Demonstracdo da medicdo do limiar nocicetivo mecanico. As gatas eram
posicionadas na vertical, e o dinamometro aplicado na perpendicular relativamente ao animal,
aproximadamente 1 cm ao lado da sutura (fotografia gentilmente cedida pelo HVP).

8. Gilicose e cortisol

O quarto investigador com o auxilio de uma enfermeira veterinaria, fez a colheita de
sangue utilizando venipunctura da veia jugular para medicdo da glicemia e cortisol nos
seguintes tempos:

»  Tantes: imediatamente antes da pré-medicacéo
»  Trim: apos o término da cirurgia

= Tisn: uma hora e meia apds término da cirurgia.
As amostras de cortisol foram armazenadas num tubo Eppendorf a 42C e enviadas no

mesmo dia para um laboratorio veterindrio independente sendo a sua medicdo feita por

quimioluminiscéncia (Immulite 2000, Siemens, ref. COR L2KCO6). As medic¢es de glicemia
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foram efetuadas de imediato no local, com recurso a um glucometro especifico para medigdes

em gatos (Gluco calea; WellionVet, Portugal).

9. Analise estatistica

A andlise estatistica foi feita com o programa JMP 14.0, SAS Institute, USA, 2018.
Efetuou-se a andlise da variancia (ANOVA) e teste t-Student para comparacdo de pares de
médias de variaveis paramétricas (FC, FR, ETCO2, PAS, PAM, nimero de resgates, LNM,
UNESP-Botucatu, consumo de opioide e de sevoflurano, tempos de extubacdo, decubito
esternal, cirurgia e anestesia) e o teste do qui-quadrado (X?) para variaveis ndo paramétricas
(condicdo corporal, peso, idade, escalas descritivas simples de sedacdo e de recobro).
Resultados considerados estatisticamente significativos para p<0,05. Os dados paramétricos
sdo apresentados sobre a forma de média + desvio-padrao e 0s ndo paramétricos sob a forma de

mediana (minimo-maximo).
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Capitulo IV- RESULTADOS

Um total de trinta e uma (n=31) gatas foram recrutadas para a realizagéo deste estudo,
sendo que onze foram excluidas. Seis por comportamento agressivo (n=6), trés por ndo
apresentarem peso minimo suficiente (n=3), uma por estar gestante (n=1) e outra por categoria
de risco anestésico > Il (n=1). Nenhum animal foi excluido apds alocacdo no estudo, nem

desenvolveu complicagdes perioperatdrias até ao final.

Gatas
recrutadas

Incluidas Excluidas

| [ [ | |
.. Peso
ARSI insuficiente
n=10 n=10 n=1 n=6 n=3 n=1

Figura IV-1 Esquema representativo de todos os animais recrutados para este estudo, assim como
incluidos e excluidos e respetivos motivos de excluséo.

Foram assim incluidas um total de vinte gatas (n=20) para OVH eletiva, distribuidas
igualmente por dois grupos formados por dez animais cada um (n=10). A idade, peso, condi¢do
corporal, tempos de anestesia e cirurgia ndo apresentaram diferencas significativas entre
grupos. No grupo ES, o tempo de extubagdo (17,7 £ 21,1 minutos) e o tempo até ao declbito
esternal (26,9 + 41 minutos) foram superiores comparativamente ao grupo CTR (7,4 £ 4,8
minutos e 8,6 £ 12,1 minutos, respetivamente), embora sem diferencas significativas (p=0,1129
e p=0,1424, respetivamente).

Os resultados das analises pré-anestésicas de cada animal encontram-se descritas no
Anexo V1.
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Tabela IV-1 Média e desvio-padrao dos dados demogréaficos, tempo de anestesia, tempo de cirurgia,
tempo até extubagdo e tempo até decubito esternal em gatas submetidas a OVH com (grupo ES) ou sem (grupo
CTR) administracéo de epidural sacrococcigea (n=10 em cada grupo)

Idade [meses, mediana (minimo-maximo)] 11,5 (9-48) 12 (9-48)
Peso [Kg, mediana (minimo-maximo)] 3,04 (2,27-3,93) 2,99 (2,43-3,90)
Condicao Corporall[QC, mediana (minimo- 6 (4-8) 6 (5-6)
maximo)]

Duracdo da anestesia (minutos, média + DP) 42,1 + 3,6 44,9 £ 3,1

Duracdo da cirurgia (minutos, média + DP) 15,2+ 2,8 16,0 + 2,3

Tempo até extubacdo (minutos, média =+ DP) 7,4 +4,8 17,7 £ 21,1

Tempo até decubito eTDtE;nal (minutos, média + 86+12.1 26,9 + 41

Todos os animais do grupo ES apresentaram contracdo muscular da cauda e perda do
tonus anal. Nenhum animal pertencente a este grupo demonstrou sinais de nocice¢do durante a
administracdo da epidural. No final da cirurgia, os sinais de bloqueio motor ou incidéncia de
ataxia nos membros posteriores foram semelhantes entre os dois grupos. N&o foi excluido
nenhum animal apds alocacdo no estudo ou desenvolvidas complicacdes perioperatorias
(neuroldgicas e/ou cardiorrespiratorias). Todas as gatas tiveram alta em menos de 24 horas ap6s
a cirurgia.

Quatro gatas do grupo ES necessitaram de resgate com bolus 1V de fentanil (0,002 mg
Kg) devido a aumentos > 20% na FC e/ou PAS em relacdo ao valor em TgaseLine. Por outro
lado, todos os animais (n=10) do grupo CTR receberam resgate analgésico intracirdrgico. Em
varios animais foi necessario administrar resgate em mais do que um tempo cirdrgico, como se
pode observar na Tabela IV-11, resultando num consumo estatisticamente superior de fentanil
no grupo CTR comparativamente ao grupo ES (p=0,0168). Os tempos Tov1, Tov2 € TuTerus

foram os pontos criticos da OVH em que o nimero de resgates foi superior.

66



Tabela IV-11 NUimero de resgates analgésicos e dose total de fentanil administrados em bolus
intravenosos sempre que FC e/ou PAS se encontrava > 20% em relagdo a Teaseuing, €M gatas submetidas a OVH
com (grupo ES) ou sem (grupo CTR) administracéo de epidural sacrococcigea (n=10 em cada grupo)

Toren  Tovi  Tovz Tuterus TcLose
CTR 0 9 9 8 5 10/10 (100%) 187 @

ES 1 0 2 3 2 4/10 (40%) 89

@  Significativamente superior comparativamente ao grupo ES (p=0,0168)

A frequéncia cardiaca no grupo CTR (126,73 + 22,87 batimentos minuto?) foi
significativamente superior relativamente ao grupo ES (106,70 = 12,36 batimentos minuto?)
(p<0,0001). O mesmo ocorreu com a PAS, esta foi significativamente superior no grupo CTR
(128,79 £ 20,40 mmHg) comparativamente ao grupo ES (119,31 + 20,61 mmHg) (p<0,0060).

Né&o foram verificadas alteragdes nos valores de FC, PAS e PAM ao longo de todos 0s
tempos de avaliagdo intracirdrgica no grupo ES. Por outro lado, no grupo CTR, a FC em Tov1,
Tovz, Tuterus € Tcrose foi estatisticamente superior comparativamente a Teasevine (valores de
p=0,0002; p<0,0001; p<0,0001 e p=0,0277 respetivamente). O mesmo se verificou com a PAS
que foi significativamente mais elevada nos tempos Tovi, Tovz2 € Tuterus COMparando com
TeaseLine (p=0,0044; p=0,0032; p=0,0262 respetivamente), assim como com a PAM em Tov:
e Tov2 (p=0,0034 e p=0,0060, respetivamente).

Comparando o0s grupos entre si para cada tempo de avaliagdo, a FC foi
significativamente mais elevada no grupo CTR nos tempos Tovi, Tovz, Tuterus € TcLose €M
comparagdo com o grupo ES (p<0,0001; p<0,0001; p<0,0001 e p=0,0011 respetivamente). Da
mesma forma, a PAS foi significativamente mais elevada no grupo CTR nos tempos Tovi, Tov2
e Tuterus em comparagdo com grupo ES (p=0,0146; p=0,0125; p=0,0379 respetivamente),
assim como a PAM, que foi igualmente estatisticamente superior em Tov1 € Tov2 (p=0,0040 e

p=0,0063 respetivamente).
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Gréfico IV-1 Frequéncia cardiaca (FC) intracirdrgica em gatas submetidas a OVH com diferentes
protocolos analgésicos: opidide sistémico (CTR) ou opidide sistémico em baixa dose + epidural sacrococcigea
(ES) (n=10 em cada grupo). Tempos de monitorizacdo: TeaseLing, antes da incisdo cutanea; Topen, durante a
incisdo cutanea abdominal; Tovi, durante tracao e ligadura do primeiro ovéario (ovario esquerdo); Tovz, durante
tracdo e ligadura do segundo ovario (ovéario direito); Turerus, durante tracdo e ligadura do Utero; Tciosk,
durante a celiorrafia

FREQUENCIA CARDIACA

(a)
150 (b)
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140
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120
115
110
105 \

100

——CTR
ES

BATIMENTOS POR MINUTO

TBASELINE TOPEN TOV1 TOV2 TUTERUS TCLOSE
TEMPOS DE MONITORIZACAO

@ Significativamente superior comparando a TgaseLine (Valores de p=0,0002; p<0,0001; p<0,0001
e p=0,0277 para Tovi, Tovz, Tuterus € TcLose, respetivamente).

®) Significativamente superior comparando com grupo ES (Valores de p<0,0001; p<0,0001;
p<0,0001 e p=0,0011 para Tovi, Tovz, Tuterus € TcLose, respetivamente).
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Gréfico IV-11 Pressao arterial sistélica (PAS) ndo invasiva em gatas submetidas a OVH com diferentes
protocolos analgésicos: opidide sistémico (CTR) ou opidide sistémico em baixa dose + epidural sacrococcigea
(ES) (n=10 em cada grupo). Tempos de monitorizacdo: TeaseLing, antes da incisdo cutanea; Topen, durante a
incisdo cuténea abdominal; Tovi, durante tracao e ligadura do primeiro ovario (ovario esquerdo); Tovz, durante
tracao e ligadura do segundo ovario (ovario direito); Turerus, durante tracdo e ligadura do Utero; TciLosg, durante
a celiorrafia

PRESSAO ARTERIAL SISTOLICA
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(b) (b)
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125 ——CTR

120 —
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110
TBASELINE TOPEN TOV1 TOV2 TUTERUS TCLOSE

TEMPOS DE MONITORIZAGAO

@ Significativamente superior comparativamente a Tgaseine (valores de p=0,004; p=0,0032 e
p=0,0262 para Tov1, Tovz € TuTerus, respetivamente).

(®) Significativamente superior comparativamente ao grupo ES (Valores de p=0,0146; p=0,0125 e
p=0,0379 para Tovi, Tov2 € Tuterus, respetivamente).
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No grupo ES observou-se que os valores intracirdrgicos de FR foram
significativamente inferiores (21,21 + 6,31 respiracdes minuto ') comparativamente ao grupo
CTR (25,31 £ 7,91 respiragdes minuto?) (p=0,0007), resultando em valores de ETCO:
superiores no grupo ES (40,3 + 5,1 mmHg) (p<0,0001) em comparagdo ao grupo CTR (36,0 +
5,9 mmHg).

N&o se verificaram alteracGes respiratdrias no grupo ES, mantendo-se constantes 0s
valores de ETCO. e FR em todos os tempos intracirargicos. No entanto, no grupo CTR
existiram alteragdes estatisticamente significativas destas variaveis. Assim, em Tuterus 0S
valores de ETCO: foram significativamente inferiores comparando com o valor em TgaseLINE
(p=0,0377), e a FR apresentou valores significativamente inferiores em Tov2, Tuterus € TcLose
comparativamente a TeaseLine (p=0,0431; p=0,0397 e p=0,0311 respetivamente).

Quando efetuadas comparacGes entre grupos, verificam-se valores de ETCO:
significativamente inferiores em Tovi e Tuterus NO grupo CTR, comparativamente ao grupo
ES (p=0,0225 e p=0,0174 respetivamente). Relativamente a FR, 0s valores em TgaseLine foram
significativamente superiores no grupo CTR em comparacéo ao grupo ES (p=0,0239).

O grupo ES registou valores medios administrados de sevoflurano (1,1 £ 0,3 %)
estatisticamente inferiores relativamente ao grupo CTR (1,5 + 0,5 %) (p<0,0001). N&o
existiram diferencas significativas nos valores de sevoflurano entre TgaseLine € 0S restantes
tempos intracirurgicos no grupo ES, com excecdo para Tuterus (p=0,0343). O grupo CTR
apresenta valores de sevoflurano estatisticamente superiores em Tovi, Tov2, Tuterus € TcLose

comparativamente a TeaseLine (p<0,0001; p<0,0001; p<0,0001 e p=0,0005 respetivamente).
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Tabela IV-111 Média e desvio-padrao (DP) dos valores de frequéncia respiratéria (FR), fracdo
expirada de CO: (ETCO:) e pressdo arterial média (PAM) intracirlrgicos em gatas submetidas a OVH com
diferentes protocolos analgésicos: opidide sistémico (CTR) ou opidide sistémico em baixa dose + epidural
sacrococcigea (ES) (n=10 em cada grupo). Tempos de monitorizacéo: TeaseLing, antes da inciséo cutanea; Topen,
durante a incisdo cutanea abdominal; Tovs, durante tracéo e ligadura do primeiro ovario (ovario esquerdo); Tove,
durante tracéo e ligadura do segundo ovario (ovario direito); Turerus, durante tracao e ligadura do Utero; Tciose,
durante a celiorrafia

) Tempo
VARIAVEL GRUPO
TeaseLine  Topen Tovi Tovz2 TuTERUS TcLose
FR ES 22,60 £6 23,;0 22'25 * 21’é5 * 1945+ 7 19’28 *
(respiracgdes =
R _ 29,20+ 6 27,50 25,77 + 23,30 + 23,207 22,91 +
minuto™! + DP) CTR (d) + 6 6 5 (a) (a) 8 (a)
ES 41,40 = 40,40 41,40 * 38,92 £ 39,57 £ 39,98 £
ETCO: 4,74 + 4,52 4,57 5,33 6,53 5,75
(mmHg + DP) CTR 38,80 + 35,50 35,68 + 36,00 * 33,60 36,37
4,07 +581 4,97 © 5,98 8,66 (b ©) 5,50
ES 92,04 * 98_;_90 98,37 * 98,03 + 98,62 £ 89,09 £
PAM (mmHg 18,74 23,37 24,76 20,77 25,54 17,73
+ DP) 97,90 + 100,70 121,07 119,55 110,90 + 89,09 +
CTR 13 45 gt + 13,86 + 16,44 2 032 18 38
' 12,83 ©0 (c. ' '
ES 83,40 = 89,20 86,60 + 85,80 * 87,93 79,33 £
18,96 +25,49 25,46 21,63 +27,53 17,06
PD (mmHg *
DP) 90,20+ 00:70 110,83 1 108,30 g7 95, 7638+
CTR 10,79 + + 14,86 + 15,92 20,71 16,62

14,25 @ )

@ Significativamente inferior comparativamente a TeaseLine (p=0,0431; p=0,0397 e p=0,0311 para
Tovz, Tuterus € TcLose respetivamente).

® sSignificativamente inferior comparativamente a TgaseLine (p=0,0377).

© Significativamente superior comparativamente a TgaseLine (p=0,0034 e p=0,0060, para Tov: €
Tovz, respetivamente).

@ sSignificativamente superior comparativamente ao grupo ES (p= 0,0239).

® Significativamente superior comparando com o grupo ES (p=0,0225 e p=0,0174 para Tovi, €
Tuterus, respetivamente).

® Significativamente superior comparando com o grupo ES (p=0,0040 e p=0,0063 para Tov: €
Tovz, respetivamente)

©@ Significativamente superior comparativamente a ES (p=0,0027 e p=0,0053 nos tempos Tov: €
Tovz respetivamente).

No periodo de recobro, entre a extubacdo e o decubito esternal, a qualidade de
recuperacdo anestésica dos animais foi classificada de excelente [4 (2-4)] no grupo ES e de boa
no grupo CTR [3 (2-4)].

O grupo CTR obteve classificacdo de 4 (sem sedacéo) na escala descritiva simples de
sedacdo ao longo de todo o periodo pds-operatério. O mesmo ocorreu no grupo ES, com

excecdo em T1 em que os animais apresentaram uma de classificagdo de 3 (sedacéo ligeira).
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Tabela V-1V Escala descritiva simples de sedagdo (mediana, maximo-minimo) em gatas submetidas a

ES 3(1-4) 4 (1-4)  4(3-4) 4 (4-4) 4 (4-4) 4 (4-4)
SEEEED CTR 4(2-4) 4 (4-4) 4 (4-4) 4 (4-4) 4 (4-4) 4 (4-4)

OVH com (grupo ES) ou sem (grupo CTR) epidural sacrococcigea (n=10 em cada grupo)

Cinco animais do grupo CTR e um do grupo ES necessitaram de resgate pos-cirdrgico
com bolus 1V de metadona (0,2 mg Kg™) devido a uma pontuacio na escala de dor UNESP-
Botucatu > 7. O consumo de opioide foi superior no grupo CTR (2,93 mg de metadona), mas
sem diferencas estatisticas significativas relativamente ao grupo ES (0,62 mg de metadona)
(p=0,194). O tempo T corresponde ao tempo pos-cirdrgico em que 0 nimero de resgates
administrados foi superior. Todos os animais que receberam resgate analgésico pos-cirurgico

com metadona diminuiram as suas pontuacdes de dor no periodo seguinte de avaliagéo.

Tabela 1V-V Numero de resgates analgésicos para cada tempo pés-cirdrgico e dose total de metadona
IV administrada sempre que a pontuagéo na escala UNESP-Botucatu era > 7 em gatas submetidas a OVH com
(grupo ES) ou sem (grupo CTR) administracéo de epidural sacrococcigea (n=10 em cada grupo)

CTR 0 3 1 0 1 0 5/10 (50%) 2,93
ES 0 0 1 0 0 0 1/10 (10%) 0,62

Verificou-se uma correlacdo negativa estatisticamente significativa entre a escala
UNESP-Botucatu € o LNM (c= -0,2022; p=0,0032) em todos os tempos, exceto na primeira
hora poés-cirurgia. O grupo CTR (3,26 + 2,9) obteve pontuacdes UNESP-Botucatu
estatisticamente superiores comparativamente a ES (2,37 £ 2,9) (p=0,0424).

Comparando entre grupos, em T e Ts, 0 grupo CTR apresentou pontuacdes
estatisticamente superiores relativamente ao grupo ES (p=0,0463 e p=0,0377, respetivamente).

Comparando as pontuacdes registadas para os diferentes tempos, no grupo CTR estas
foram estatisticamente superiores em Ti (p=0,0045), T. (p=0,0004) e Ts (p=0,0034)
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relativamente a Tpre. NO grupo ES, em Ty os valores foram estatisticamente superiores a Tere

(p=0,0002), sendo que nos restantes tempos ndo existiram diferengas significativas.

Grafico IV-11l1 Escala UNESP-Botucatu em gatas submetidas a OVH com diferentes protocolos
analgésicos: opidide sistémico (CTR) ou opidide sistémico em baixa dose + epidural sacrococcigea (ES) (n=10
em cada grupo). Tempos de monitorizagéo: Tere: duas horas antes da pré-medicacao; T1: uma hora pés-cirurgia;
T,: duas horas pés-cirurgia; Ts: trés horas pés-cirurgia; Ta: quatro horas pés-cirurgia; Te: seis horas pds-
cirurgia e Tg: oito horas pds-cirurgia. Observa-se no grupo CTR pontuagdes superiores ao grupo ES para todos
0s tempos, exceto em T
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(*) Neste gréafico, as caixas representam o intervalo interquartil; a linha horizontal no interior de
cada caixa representa a mediana dos valores; a cruz representa a média dos valores; o limite horizontal
superior e inferior representa o valor maximo e minimo, respetivamente.

@) Significativamente superior comparativamente a Tpge (p=0,004; p=0,0004 e p=0,0034 para T,
T, e Ts do grupo CTR respetivamente, e p=0,0002 para o tempo T1 do grupo ES).

(b) Significativamente superior comparativamente ao grupo ES (p=0,0463, p=0,0377 para T € T3
respetivamente).

Avaliando os valores de LNM, e comparando os dois grupos, verificou-se que 0s
animais do grupo CTR (10,21 £ 5,69 N) obtiveram valores significativamente inferiores
relativamente ao grupo ES (16,34 + 4,79 N) (p<0,0001) em todos os tempos pos-cirdrgicos.
Comparando os dois grupos, no grupo CTR os valores foram estatisticamente inferiores em
todos os tempos de monitorizagdo comparativamente a ES (p=0,0001; p=0,0009; p=0,0025;
p=0,0284; p=0,0121; p=0,0412 para Ty, T2, T3, T4, Te € Tg respetivamente).

Comparando os diferentes tempos, o valor registado no grupo CTR em Tpgre, foi

estatisticamente superior relativamente a todos os tempos pos-cirurgia (p=0,0002; p=0,0008;
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p=0,0018; p=0,0161; p=0,0007; p=0,0011 para T1, T2, T3, T4, Te € Tg respetivamente). Por sua
vez, 0 grupo ES ndo apresentou diferencas significativas, com excec¢édo do valor em Tg que foi
significativamente inferior em relacédo a Tere (p=0,5671; p=0,4406; p=0,4406; p=0,4074;
p=0,3452 e p=0,0491 para T1, T2, T3, T4, Te € Tsg respetivamente).

Grafico IV-1V Valores obtidos através da medigéo do limiar nocicetivo mecanico para cada grupo ao
longo dos tempos de monitorizacdo pés-cirdrgica em gatas submetidas a OVH com diferentes protocolos
analgésicos: opidide sistémico (CTR) ou opidide sistémico em baixa dose + epidural sacrococcigea (ES1) (n=10
em cada grupo). Tempos de monitorizacdo: Tere: duas horas antes da pré-medicacdo; T1: uma hora pés-cirurgia;
T»: duas horas pos-cirurgia; Ts: trés horas pés-cirurgia; Ta: quatro horas pos-cirurgia; Te: seis horas pés-
cirurgia e Tg: oito horas pos-cirurgia. No grupo CTR, os valores do LNM foram estatisticamente mais baixos
relativamente ao valor em Tpgrg, para todos os tempos pés-cirurgia, assim como estatisticamente inferiores
comparativamente ao grupo ES

Limiar nocicetivo mecanico

W CTrR []ES

25

20 O % ] ] ] ] I
X
X I (@) (@) (@)

15
@ (b) (b)

. (b) I I
X X
I I

NEWTON

Tpré T1 T2 T3 T4 T6 T8

TEMPOS DE MONITORIZAGAO

(*) Neste gréafico, as caixas representam o intervalo interquartil; a linha horizontal no interior de
cada caixa representa a mediana dos valores; a cruz representa a média dos valores; o limite horizontal
superior e inferior representa o valor maximo e minimo, respetivamente.

@) Significativamente inferior comparativamente a Tere (T1, T2, T3, T4, Te € Tg do grupo CTR com
valor p=0,0002; p=0,0008; p=0,0018; p=0,0161; p=0,0007; p=0,0011 respetivamente para o grupo CTR e
em Tg valor de p=0,049 para o grupo ES).

(b) Significativamente inferior comparativamente a ES (p=0,0001; p=0,0009; p=0,0025;
p=0,0284; p=0,0121; p=0,0412 para T1, T2, T3, T4, Te € Tg respetivamente).
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A média dos valores séricos de cortisol obtidos foram superiores no grupo CTR (2,39
+ 1,2 ug dL™) relativamente ao grupo ES (1,70 £ 0,1 pug dL™'). Comparando os diferentes
tempos de medicao, as concentracdes de cortisol ndo apresentaram alteragdes significativas em
Trm € Tisn, relativamente a Tantes no grupo ES (p=0,8216 e p=0,7889 respetivamente).
Contudo, no grupo CTR, os valores de cortisol aumentaram significativamente em T15n (3,7
3,0 pg dL™') em comparagdo com Tantes (1,5 + 1,0 ug dL ) (p=0,0072) e Trm (1,9 £ 1,0 ug
dL™) (p=0,0324).

Ao comparar os dois grupos, os valores de cortisol obtidos em Tantes € Trim N0
apresentam diferengas significativas (p=0,6932 e p=0,6829 respetivamente). No entanto, em
Ta15n, @ concentracao de cortisol foi significativamente superior no grupo CTR (3,7 £3 ug dL ™)

comparativamente ao grupo ES (1,6 £ 1 ug dL ) (p=0,0102).

Grafico IV-V Concentracfes perianestésicas de cortisol sérico (xg dL™*) em gatas submetidas a OVH
com diferentes protocolos analgésicos: opidide sistémico (CTR) ou opidide sistémico em baixa dose + epidural
sacrococcigea (ES) (n=10 em cada grupo). Tempos de medi¢do antes da pré-medicacdo anestésica (Tantes) NO
final da cirurgia (Trim) € uma hora e meia apés a cirurgia (T1sn)
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(@) Significativamente superior comparativamente a Tantes (p=0,0072)
(b) Significativamente superior comparativamente a ES (p=0,0102)
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A concentracdo serica de glicose em Tantes nos grupos ES e CTR foram
respetivamente 120 + 10 mg dL e 114 + 10 mg dL*, aumentando significativamente em Trm
para 161 + 43 mg dL e 157 + 22 mg dL* (p=0,0129 e p=0,0082 respetivamente). Em T1,sh, 0S
valores nos grupos ES e CTR voltaram a aumentar de forma significativa para 213 + 41 mg dL
1e 199 + 54 mg dL! (p<0,0001 e p<0,0001 respetivamente). Os valores em Tantes, Trim € T15h
ndo apresentaram diferencas significativas entre grupos (p=0,7008, p=0,8282 e p=0,3932,

respetivamente).

Grafico IV-VI Concentracdes perianestésicas de glicose sérica (mg dL 1) em gatas submetidas a OVH
com diferentes protocolos analgésicos: opioide sistémico (CTR) ou opidide sistémico em baixa dose + epidural
sacrococcigea (ES) (n=10 em cada grupo). Tempos de medi¢édo antes da pré-medicacédo anestésica (Tantes)) O
final da cirurgia (Trm) € uma hora e meia ap6s a cirurgia (T1sn)
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@) Significativamente superior comparativamente a Tantes (p=0,0129 e p=0,0082 para ESe CTR
respetivamente)

(0) Significativamente superior comparativamente a Tantes (p<0,0001 e p<0,0001 para ESe CTR
respetivamente)

© Significativamente superior comparativamente a Tem (p<0,0001 e p<0,0001 para ES e CTR
respetivamente)
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Capitulo V- DISCUSSAO E CONCLUSAO

A OVH através da linha média apresenta presumivelmente duas origens de dor
diferentes: dor visceroperitoneal e dor somatossensorial (Aida et al., 1999; Glerum, Egger,
Allen, & Haag, 2001; McDonnell et al., 2007; Smith, Hawson, & Correll, 2015). A primeira
constitui a principal fonte de estimulo nociceptivo durante o periodo intracirdrgico e que atinge
0 seu pico durante a tracdo e ligadura dos pediculos ovéricos e do Utero, que é considerado o
estimulo cirdrgico maximo durante uma OVH (Bubalo, Moens, Holzmann, & Coppens, 2008;
Hoglund, Lovebrant, & Olsson, 2016; Hoglund, Hagman, Olsson, Olsson, & Lagerstedt, 2014).
A dor somatossensorial tem origem no trauma provocado pela celiotomia e pela ferida cirtrgica
na parede abdominal e constitui provavelmente a principal fonte de dor pds-cirdrgica.

A dor em gatos é normalmente avaliada pela observacdo de comportamentos
caracteristicos desta espécie, assim como pela interacdo com 0s mesmos e pelo recurso a escalas
validadas. Contudo, em animais anestesiados nao € possivel o uso dos mesmo métodos, pelo
que sdo comumente avaliadas as alteracdes que ocorrem ao nivel do sistema nervoso autbnomo
como indicadores de nocice¢do em resposta ao estimulo cirdrgico. Este estimulo vai ativar o
sistema nervoso simpatico, originando determinadas respostas fisiologicas como alteracdes
cardiovasculares, por exemplo taquicardia e hipertensdo ou 0 aumento da resposta
neuroenddcrina, ocorrendo aumento da secregédo de catecolaminas, ACTH, cortisol e glicose,
entre outros (Desborough, 2000; Haugen, 1968; Schlereth & Birklein, 2008).

Os resultados obtidos confirmam a hip6tese do presente estudo: a epidural com
abordagem sacrococcigea de lidocaina e morfina permite reduzir as respostas hemodinamica e
adrenocortical e melhorar a qualidade analgésica durante as primeiras 8 horas pds-cirurgia em
gatas submetidas a OVH.

A morfina ¢ o opidide mais utilizado para administracdo epidural em gatos,
apresentando um longo periodo de acdo analgésica sem perda da funcdo motora. Esta descrito
que este farmaco providencia analgesia de inicio lento (30-60 minutos) mas de duracdo
prolongada (6-24 horas), com utilizacdo de doses inferiores as doses sistémicas (DeRossi et al.,
2015; Garcia-Pereira, 2018; Golder et al., 1998; Jones, 2002b; Robertson & Taylor, 2004;
Troncy etal., 2002; Tung & Yaksh, 1982; Valverde, 2008).

Em combinacdo com a morfina foi utilizada a lidocaina, o anestésico local mais
comumente descrito para administracdo peridural em procedimentos cirdrgicos realizados em

gatos, que apresenta a vantagem de ter um inicio rapido de acdo (Valverde, 2008). Apesar do
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seu efeito de curta duracdo, este é suficiente para impedir uma resposta nocicetiva durante o
periodo considerado de maior estimulo numa OVH, apresentando ainda a vantagem de néo
causar blogueio motor indesejado, pois desaparece durante o periodo de recuperacdo (Bubalo
et al., 2008; Hoglund et al., 2014, Srithunyarat et al., 2016).

A distribuigdo cranial da solucdo anestésica injetada no espaco epidural depende de
variados fatores, sendo o volume administrado um dos mais importantes (Garcia-Pereira, 2018;
Jones, 2002b; Otero & Campoy, 2013).

Um estudo recente realizado em cadaveres, utilizou 12 cées para comparar a
distribuicdo de contraste entre dois grupos: um com abordagem lombossagrada e outro com
abordagem sacrococcigea, sendo que ndo verificaram diferencas significativas na distribuicao
cranial entre ambas as abordagens (Vesovski, Makara, & Martinez-Taboada, 2019). Contudo,
relativamente a utilizacdo de uma abordagem sacrococcigea em gatos, ndo existe até a data
nenhum estudo realizado que avalie a distribui¢do epidural nesta espécie. Quanto a inervacdo
dos ovarios em pequenos animais, também a bibliografia existente é bastante reduzida.

A inervacdo simpatica pos-ganglionar atinge o oviduto, o Utero e a vagina parcialmente
via nervos hipogastricos e dos neurdnios adrenérgicos, originarios de ganglios adrenérgicos
existentes na juncdo uterovaginal em gatas, segundo o estudo anatémico realizado por
Rosengren e Sjouberg (1967). No entanto, ndo esté descrito qual a contribuicdo dos segmentos
medulares responsaveis pela inervacao do ovario.

Chien, Li, e Shen, (1991), ao avaliarem a inervagédo do ovario em cées, concluiram que
este recebe fibras nervosas sensoriais amplamente distribuidas entre os segmentos medulares
T1o a La, encontrando-se em maiores concentraces proximas a juncdo toracolombar de Tz a
Ls. Embora ndo existam estudos semelhantes na espécie felina, o facto da origem embrionéria
dos ovarios ser semelhante entre mamiferos, foi considerado que se aplica para a espécie felina
0 mesmo que nas cadelas (McGeady et al., 2017). Assim, para que todas as fibras nervosas
sejam eficazmente bloqueadas, seria necessario usar um volume capaz de atingir 0s segmentos
medulares entre T1o a La.

Segundo Lee et al. (2004), quanto maior o volume administrado no espaco epidural,
maior serd a migracdo cranial obtida. Através da administracdo de diferentes volumes de azul
de metileno, entre 0,1 a 0,4 mL Kg%, no espaco intervertebral lombossagrado, verificaram uma
relacdo linear entre volume e nimero de vértebras coradas: o volume de 0,1 mL Kg atingiu as
vértebras entre Lz a L4, 0 volume de 0,2 mL Kg as vértebras L1 a L2, 0 volume de 0,3 mL Kg?

alcangou as vértebras T7 a T11 e, por fim, o volume de 0,4 mL Kg* as vértebras Te a T1o.
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A dose clinica de morfina utilizada foi de 0,1 mg Kg?, eficaz no tratamento de dor
perioperatoria em caes e gatos (DeRossi et al., 2015; Romano et al., 2016; Sibanda et al., 2006).
Por outro lado, a dose de lidocaina 2% (6 mg Kg) administrada no presente estudo, ndo é
considerada por muitos autores como a dose clinica ideal para administracdo epidural em
animais de companhia. Ainda assim, esta dose encontra-se abaixo do limite toxico considerado
em gatos (Chadwick, 1985; Lemke, 2010).

Otero e Portela (2017) reportam a dose de 1 mL de lidocaina 2% para cada 3,5 Kg em
gatos, de forma a atingir uma extensao até Ta, que corresponde aproximadamente a uma dose
de 6 mg Kg*ea0,3 mL Kg*de volume necessério.

A utilizacdo desta dose e volume no presente estudo foram previamente utilizados em
casos clinicos realizados no HVP, em que a técnica produziu efeitos analgésicos eficazes em
gatas adultas submetidas a OVH [3-5 Kg de peso corporal e com condi¢éo corporal ideal (4/9
e 5/9)]. Apesar da utilizacdo de uma dose de lidocaina superior a normalmente recomendada,
ndo se verificaram efeitos secundarios cardiovasculares ou neurolégicos em nenhuma animal
incluido no estudo.

Na espécie felina estd descrito que os opioides tém a particularidade de estimular o
sistema nervoso central e promoverem aumentos da atividade simpatica, caracterizados por
aumentos de FC e PAS (Ferreira et al., 2009; Ferreira, Steffey, Mama, Rezende, & Aguiar,
2011; Gaumann, Yaksh, Tyce, & Stoddard, 1988; Pascoe, lIkiw, & Fisher, 1997), no entanto, a
diferenca dos resultados obtidos entre os dois grupos sugere que estes aumentos evidenciados
apenas no grupo que nao recebeu epidural (grupo CTR), estdo diretamente relacionados com
ativacdo simpética durante os periodos considerados responsaveis pelo maior estimulo
nocicetivo numa OVH (ligadura e tracao dos pediculos ovaricos e utero) (Bubalo et al., 2008;
Chaniotakis et al., 2018; Hoglund et al., 2011; Hoglund et al., 2014; Vaisanen et al., 2002).
Estes resultados véao de encontro a outros estudos realizados em gatas submetidas igualmente a
OVH eletiva, onde foram avaliados varios protocolos de analgesia sistémica e que nao foram
suficientes para prevenir a resposta hemodinamica intracirdrgica (Correa et al., 2007; Machado
et al., 2018; Padilha et al., 2011; Steagall et al., 2015).

Em contraste, neste estudo foi possivel verificar que nos animais pertencentes ao grupo
ES, a FC e a PAS mantiveram-se inalteraveis em todos os tempos intracirurgicos, sugerindo
desta forma que a administracdo de epidural sacrococcigea foi eficaz na inibicdo da resposta
hemodindmica. Ainda assim, quatro animais deste grupo necessitaram de resgate analgésico

por aumento das variaveis hemodinamicas. Uma vez que a realizacao de epidural em gatos com
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recurso a neuroestimulador ndo é 100% eficaz, esta pode ser uma das justificacdes para estes
resgates no grupo ES (Otero et al., 2014). Outra razdo passa pela possibilidade de uma
distribuicéo cranial insuficiente do anestésico local no bloqueio dos segmentos medulares de
Tio0a La. No entanto, o nimero reduzido de animais no grupo ES que recebeu resgate analgésico
em comparagao com o grupo CTR, sugere que a distribui¢do cranial da solugdo anestésica foi
suficiente para bloquear os segmentos medulares que recebem a maioria das fibras nervosas
envolvidas (entre T13 e L) (Chien et al., 1991).

A avaliacdo da resposta neuroendodcrina através da medi¢do do cortisol tem sido
amplamente utilizada para avaliar a nocice¢do e dor cirdrgicas, em medicina humana (Ahuja,
Aggarwal, Joshi, Chaudhry, & Madhu, 2015; Chaudhary, Madhu, Ahuja, Yadav, & Joshi, 2015;
Chernow et al., 1987; Desborough, 2000; Hagen, Brandt, & Kehlet, 1980; Junuzovic,
CelicSpuzic, & Hasanbegovic, 2011; Srithunyarat et al., 2016) e em medicina veterinaria
(Brondani et al., 2009; Hansen, Hardie, & Carroll, 1997; Romano et al., 2016; Sibanda et al.,
2006; Siracusa, Manteca, Cuenca, Alba, & Pastor, 2015). Esta resposta é ativada pelos impulsos
neuronais provocados pelo estimulo nocicetivo que se propagam pelas raizes nervosas
sensitivas aferentes, até atingir o SNC, ao longo da raiz dorsal da medula espinhal e ativar o
eixo hipotalamo-hipdéfise-adrenal (Desborough, 2000).

Apesar da resposta ao stress ser um mecanismo de sobrevivéncia através da
catabolizacdo das reservas corporais, argumenta-se que a resposta é desnecessaria na pratica
cirurgica atual, até porque essa resposta modifica a funcao de certos 6rgéos, incluindo o figado,
0 pancreas e o rim (Desborough, 2000). O controlo desta resposta pode ser benéfico, uma vez
que em medicina humana estd associado a menores necessidades de administragdo de
analgésicos e uma menor taxa de morbilidade (Anand & Hickey, 1992), evitando efeitos
adversos a nivel imunitario e a diminuindo a suscetibilidade a complica¢Bes no periodo pos-
cirargico. O stress cirurgico é ainda responsavel por uma maior predisposicéo a ileo paralitico
e hipercoagulabilidade, aumentando o risco de lesBes isquémicas (Liu & Carpenter, 1995; Wolf,
2012).

Analisando os resultados obtidos neste estudo, verificou-se que o protocolo de
analgesia epidural foi suficiente para bloquear as vias neuronais aferentes provenientes da area
cirtrgica permitindo controlar o eixo hipotalamo-hipéfise-adrenal, uma vez que a concentracao
de cortisol ndo se alterou em todo o periodo perioperatério nas gatas que receberam
administracdo epidural sacrococcigea de lidocaina com morfina. Pelo lado oposto, quando

apenas foi utilizado um protocolo analgésico sistémico (grupo CTR), verificou-se que as
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concentracOes séricas de cortisol foram significativamente superiores aos 90 minutos apds o
término da cirurgia, comparado com o tempo antes da pré-medicacdo. Apesar da Gnica medicédo
pos-cirurgica ter sido realizada em Tysh, estudos indicam que os valores maximos de cortisol
ocorrem nas 2 a 6 horas pos-cirurgia, € a normalizacdo destes valores dentro de 24 horas. Em
geral, um aumento da concentracdo plasmatica de cortisol ocorre logo apés o inicio do estimulo
nocicetivo, sendo este aumento, proporcional a extensdo da cirurgia (Chernow et al., 1987; Fox,
Mellor, Lawoko, Hodge, & Firth, 1998; Ko, Mandsager, Lange, & Fox, 2000; Smith, Allen, &
Quandt, 1999; Smith et al., 1996).

No grupo ES, a supressdo da resposta enddcrina pode ser explicada através de dois
mecanismos: blogueio da transmissdo neuronal antes de atingir o SNC e bloqueio das fibras
eferentes que inervam as glandulas adrenais. Estes mecanismos justificam a capacidade da
anestesia neuroaxial em bloquear a resposta ao stress cirurgico, que vao de encontro a artigos
publicados em anestesia humana (Katz et al., 1994; Liu & Carpenter, 1995; Wolf, 2012;
Yorozu et al.,, 1997) e em medicina veterinaria (Kona-Boun, Cuvelliez, & Troncy, 2006;
Romano et al., 2016; Sibanda et al., 2006).

Apbs o término da cirurgia (Trm), apesar de ndo terem existido diferencas
significativas entre os grupos, verificou-se que a concentracdo sérica de cortisol foi
tendencialmente mais elevada no grupo CTR, comparando com os valores de TanTes, em
contraste com o que ocorreu no grupo que recebeu epidural. E possivel que através da utilizacio
de um numero maior de amostra, existissem diferencas significativas entre grupos para este
tempo.

Uma das explicagdes para ndo serem observadas diferencas entre grupos relativamente
ao cortisol em Trim, passa pelos resgates analgésicos intracirurgicos com fentanil realizados em
todos os animais do grupo CTR que, por sua vez, podem ter atenuado essa resposta, devido ao
efeito analgésico do opioide (Aceto et al., 2017; Anand & Hickey, 1992; George, Reier, Lanese,
& Rower, 1974; Glerum et al., 2001; Hansen et al., 1997; Klingstedt, Giesecke, Hamberger, &
Jérnberg, 1987). Outra explicagdo possivel, é o tempo limitado de duracdo da cirurgia nos
grupos em estudo que permitiu que a administracao de sedativo, AINES, analgésico e hipnotico
na pré-medicacao atenuassem a resposta adrenocortical durante esse referido periodo.

Apesar das concentracOes séricas de cortisol serem normalmente relacionadas com
dor, deve ter-se em especial consideragdo que fatores como 0 medo e a ansiedade em gatos,

quando colocados num ambiente novo e com outros animais, podem também originar uma
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resposta neuroenddcrina (Fazio, Medica, Cravana, Pupillo, & Ferlazzo, 2015; Smith et al.,
1999, 1996).

O intervalo de concentracdes de cortisol sérico medidos neste estudo antes da pré-
medicagdo no grupo controlo (0,5 — 4,5 pug dL™') e no grupo ES (0,7 — 4,40 pg dL™)
encontravam-se abaixo do limite maximo do intervalo de valores de referéncia (0,18 — 5,07 pg
dL™) (Peterson, Kemppainen, & Orth, 1994) o que provavelmente indica que o periodo de
habituacao antes do inicio da cirurgia a que todos os gatos do estudo foram submetidos, assim
como jaulas individuais com acesso a um esconderijo, num local calmo exclusivo para estes
animais e com difusor de feromonas, foram fatores importantes na manutencao dos valores de
cortisol dentro dos valores normais. Assim, as altera¢es que ocorreram nas concentracfes de
cortisol do presente estudo estdo diretamente relacionadas com a técnica anestésica
implementada. As diferentes respostas, hemodinamica e adrenocortical, nos grupos em estudo
sugerem que a técnica analgésica teve uma influéncia importante na sua evolucdo, e que a
epidural sacrococcigea foi capaz de controlar o estimulo nocicetivo.

A maioria dos estudos que mediram o cortisol e glicose para avaliar a resposta
neuroenddcrina, mostraram uma correlacdo diretamente proporcional (Glerum et al., 2001;
Romano et al., 2016; Smith et al., 1996), uma vez que as concentragdes de cortisol aumentaram
com o estimulo cirurgico, ocorrendo o mesmo com a glicose. Estas alteracBes ocorrem
principalmente devido a diminuicdo da concentracdo de insulina apds inducdo anestésica, assim
como a insuficiente resposta celular a insulina que ocorre no periodo perioperatério
(Desborough, 2000).

No entanto, no presente estudo, as concentragbes séricas de glicose ndo se
correlacionaram da mesma forma, uma vez que estas aumentaram significativamente em todos
os tempos de avaliacdo, sem diferencas entre grupos. Este facto leva a pensar que, apesar de
bem descrita a correlacdo entre cortisol e glicose na maioria dos estudos de avaliacdo da
resposta neuroenddcrina, esta é afetada pela escolha do protocolo anestésico, presumindo-se
que a glicose ndo seja um parametro sensivel para avaliar a resposta neuroenddcrina em gatos
quando se utiliza dexmedetomidina na pré-medicacéo. De facto, 0s az-agonistas, e em particular
a dexmedetomidina, tém se tornado cada vez mais populares na pratica veterinaria como um
medicamento sedativo e pré-anestésico (McSweeney, Martin, Ramsey, & McKusick, 2012).
Apesar dos efeitos secundarios mais conhecidos da dexmedetomidina serem centrados em torno
de seus efeitos cardiovasculares, como vasoconstricdo periférica, bradicardia e débito cardiaco
diminuido (Kallio-Kujala et al., 2018; Pypendop, Barter, Stanley, & Ilkiw, 2011), existe
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evidéncia de que 0s az-agonistas também tém efeitos sobre o sistema neuroendocrino e na
regulacdo da glicose uma vez que diminuem significativamente a concentracdo plasmatica de
insulina, aumentando a concentracdo plasmatica de glicose em cées e gatos (Bouillon, Duke,
Focken, Snead, & Cosford, 2019; Kanda & Hikasa, 2008; Kodera et al., 2013; Restitultti,
Raekallio, Vainionpa4, Kuusela, & Vainio, 2012).

A ventilacdo foi mantida de forma espontanea, de modo a permitir detetar alteraces
ventilatorias. Ndo ocorreram aumentos na FR quando a FC e/ou PAS aumentaram, para ambos
0S grupos, assim como nao se verificou depressao respiratoria em nenhum animal em que foi
administrado epidural. A explicacdo para a diminui¢do dos valores de FR observados no grupo
CTR durante a tracdo do segundo pediculo ovarico, do Utero e a celiorrafia, comparativamente
aos valores em TeaseLiNg, passa pelo efeito depressor sobre a respiragdo causado pelo elevado
namero de resgates com fentanil verificado neste grupo.

Embora ndo seja um dos objetivos deste estudo avaliar o efeito poupador do anestésico
volatil utilizado, foi evidente de que menos sevoflurano foi necessario no grupo que recebeu
epidural em comparacdo com o grupo CTR, indicando uma maior eficacia desta técnica em
bloquear os estimulos nociceptivos aferentes e, a0 mesmo tempo, em permitir que menos
sevoflurano seja necessario para atingir a inconsciéncia e evitar movimentos. N&o se verificou,
contudo, em nenhum animal uma alteracdo do plano anestésico, sendo que o aumento do
consumo de sevoflurano no grupo CTR foi diretamente relacionado com o aumento da resposta
hemodinamica.

As diferencas obtidas na resposta nocicetiva evidenciadas pelas diferentes respostas
hemodinamica e adrenocortical entre 0s grupos sugerem, portanto, que a técnica analgésica teve
uma influéncia importante no controlo do estimulo nociceptivo relacionado com o estimulo
cirurgico. Isto ocorreu gracas a capacidade da epidural em bloguear o estimulo cirargico,
impedindo assim a ativacdo e conducdo de impulsos neuronais aferentes provocados pelo
estimulo nocicetivo até ao SNC, enquanto que a administracao sistémica de opioide ndo impede
a transmissdo desses impulsos, permitindo apenas modular a neurotransmissdo sinatica do
estimulo nocicetivo assim que este atinge o SNC (Desborough, 2000; Engquist, Brandt,
Fernandes, & Kehlet, 1977; Lamont, 2008).

Métodos mais objetivos de determinar o limiar de resposta a estimulos mecéanicos
(pressao) foram desenvolvidos e varios dispositivos tém sido testados para uso em medicina
veterinaria. A implementacdo do LNM para a avaliacdo de dor tem sido descrita em varios

estudos de avaliacdo de diferentes protocolos analgésicos em gatos (Benito-de-la-Vibora,
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Lascelles, Garcia-Fernandez, Freire, & Gomez de Segura, 2008; Benito et al., 2015; Polson et
al., 2012; Slingsby et al., 2014), e a introducéao deste parametro neste estudo teve como principal
objetivo a adicdo de uma ferramenta de avaliacdo de dor em conjunto com a UNESP-Botucatu.

Os animais do grupo ES néo apresentaram diferencas entre as pontuacdes obtidas na
UNESP-Botucatu ao longo dos diferentes tempos de avaliagcdo pos-cirdrgica, exceto em Ty, em
que os valores foram superiores em comparacdo com o0s valores registados antes da pré-
medicacdo. Uma explicacdo para o sucedido passa pela existéncia de um score superior de
sedacdo neste periodo, o que influenciou a avaliacdo de dor realizada aos animais uma hora
pos-cirurgia, tornando a escala de dor da UNESP-Botucatu ineficaz nestes casos.

Apesar de apresentaram maior grau de sedacdo durante um periodo mais prolongado
do que o grupo CTR, a qualidade de recobro nos animais com epidural foi significativamente
superior, o que pode ser explicado pelo melhor conforto pos-operatorio.

De modo a evitar interferéncia na avaliacdo da dor devido a existéncia de sedagéo, a
implementacéo de escalas de sedacdo demonstrou ser importante. Assim, em associagdo com o
LNM no pds-operatorio imediato, estas ferramentas tornaram-se Uteis e essenciais como
complemento de avaliacdo de dor em comparacdo com a utilizagdo isolada da UNESP-
Botucatu.

No grupo CTR, a pontuacdo de dor pds-cirargica obtida aumentou significativamente
nas primeiras 3 horas de avaliacdo em relacdo aos valores em Tprg, 0 que poderia sugerir que
este foi 0 periodo mais doloroso. Todavia, o facto dos resgates pds-cirurgicos com metadona
serem mais prevalentes as 2 e 3 horas pds-cirurgia neste grupo, pode ter conduzido a uma
atenuacéo dos scores de dor nas avaliagOes seguintes.

A UNESP-Botucatu avalia essencialmente a dor espontanea, enquanto o LNM mede a
dor induzida por um aparelho de pressdo. Este facto é importante para a explicagdo das
alteragdes significativas nos valores do LNM no grupo CTR ao longo de todos os tempos de
monitorizagdo pds-cirargica relativamente aos valores antes da pré-medicacéo. Estes resultados
vao de encontro ao estudo de Slingsby et al. (2015), que estudaram a eficacia do uso de
metadona em associacdo com medetomidina em OVH de gatas. Estes verificaram que ocorreu
desenvolvimento de hiperalgesia mecanica secundaria atraves do aumento da sensibilidade a
pressao aplicada ao redor da sutura, apesar do uso de metadona na pré-medicacdo. O mesmo
aconteceu em outros protocolos de analgesia sistémica (Benito-de-la-Vibora et al., 2008; Benito
et al., 2015; Shah, Yates, Hunt, & Murrell, 2018). A inexisténcia de alteragdes significativas

dos valores de LNM nos grupos em que foi realizada epidural entre todos os periodos de
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avaliacdo pos-operatoria contrastam com o observado nos referidos estudos e demonstram que
a epidural foi eficaz no controlo da hiperalgesia mecanica.

O aparelho utilizado neste estudo para medicdo do LNM possui uma ponta romba de
8 mm, assim como o que foi utilizado por Slingsby et al. (2014), sendo que a média total no
tempo Tpre observada nas gatas submetidas a OVH foi de 3,3 £ 0,8 N, enquanto que no presente
estudo foi de 16,9 = 3,5 N no grupo CTR. Benito et al. (2015), registaram valores médios de 13
e 15 N e no estudo de Benito-de-la-Vibora et al. (2008) valores ente 11 e 13 N.

As explicagdes para estas diferencas podem ser varias. Por um lado, foram utilizados
diferentes aparelhos para estas medicdes e estas diferencas podem ser justificadas pela diferencga
de sensibilidade nos aparelhos usados. Por outro lado, a existéncia de uma metodologia
diferente entre esses estudos, nomeadamente no que diz respeito ao niumero de medicdes, a

velocidade de aplicacdo da sonda, ao local e intervalo de tempo entre medigOes podem ser
. . ~ . ~ F .
outras justificagdes para estas diferencas. Uma vez que a Pressao = %, aplicando uma forca

de 20 N (2 Kgf), a ponta utilizada de 8 mm de diametro (0,50 cm?) exerce uma pressdo de
aproximadamente 4 Kgf cm™. A existéncia de pontas com formatos diferentes e com areas
diferentes da ponta de medicdo entre os estudos constitui outro fator importante para mostrar

estas diferencas.

Algumas limitacGes podem ser apontadas a este estudo. Em primeiro, a adi¢do de soro
fisiolégico a dose de lidocaina e morfina de forma a atingir um volume final de 1,5 mL para
injecdo epidural foi variavel entre animais, uma vez que 0 peso variou entre 2,225 e 3,90 Kg.
No entanto, apenas um animal necessitou de resgate no periodo pés-cirurgico, demonstrando
que este efeito de diluicdo provavelmente ndo foi muito importante.

Em segundo lugar, teria sido mais fiavel o uso de pressdes arteriais invasivas como
monitorizacao intracirdrgica. Contudo, devido a dificuldade da introdugédo de um cateter arterial
em todos 0s animais, optou-se pelo método ndo invasivo.

Em terceiro lugar, a medicdo de pressdes arteriais no pds-cirurgico teria sido
interessante, mas a dificuldade em realizar medicGes sisteméticas em todos os tempos a gatos
ndo sedados/anestesiados, ndo permitiu que fossem realizadas.

Em quarto lugar, de modo a serem observadas mais alteracGes nas variaveis em estudo,
teria sido interessante prolongar o tempo de monitorizagdo pos-cirurgia.

Em quinto, os valores de LNM medidos neste estudo, foram avaliados utilizando um

dinamoémetro cuja validade ndo foi testada. Contudo, os resultados obtidos demonstram
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alteragdes entre grupos e uma correlagdo com a UNESP-Botucatu, sugerindo que este aparelho
foi eficaz na determinacdo de hiperalgesia. Alem disso, o preco relativamente acessivel e a
disponibilidade comercial tornaram possivel a incorporagdo deste parametro no estudo.

Por ultimo, a medicdo dos valores de cortisol nos mesmos tempos intra e pés-
cirdrgicos em que foram avaliados os restantes parametros teria permitido aumentar as
conclusoes relativamente a resposta neuroendocrina.

Em concluséo, a administracdo de lidocaina com morfina no espago sacrococcigeo
demonstrou ser uma técnica interessante, segura e promissora em gatas sujeitas a OVH.
Permitiu controlar as respostas hemodinamica e neuroenddcrina intracirurgicas e providenciou
uma analgesia perioperatdria superior a administracdo isolada de opioide sistémico. Foi ainda
notavel que esta técnica permitiu uma reducdo no uso de anestésicos volateis, analgesia
sistémica e hiperalgesia pos-cirurgia.

Estes resultados comprovam a hip6tese inicial, indicando que a epidural sacrococcigea
€ uma técnica segura, relativamente simples de realizar e de baixo custo, capaz de melhorar
significativamente a dor perioperatéria em OVH de gatas.

Futuramente seria interessante a realizacdo de estudos para avaliar a distribuicdo de

anestésico local através da abordagem sacrococcigea em gatos.
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Capitulo VII-  ANEXOS

Anexo VI-1 Escala multidimensional da UNESP-Botucatu para avaliagéo de dor aguda pés-operatéria
em gatos. Neste estudo foi retirada a subescala 3: variaveis fisioldgicas.

Subescala 1: ALTERACAO PSICOMOTORA (0 - 15)

Postura

* () gato estd em uma postura considerada nafural para a espécie e com seus musculos relaxados
(ele se movimenta normalmente).

* O gato estia em uma postura considerada natural para a espécie, porém seus mmisculos estio tensos
(ele se movimenta pouco ou esta relutante em se mover).

» O gato esta sentado ou em dectibito esternal com suas costas arqueadas e cabeca abaixada; ou o

gato estd em dectibito dorsolateral com seus membros pélvicos estendidos ou contraidos.

O gato altera frequentemente sua posicio corporal na tentativa de encontrar uma postura

confortavel.

0
1

Conforto

O gato esti confortavel. acordado ou adormecido, e receptivo quando estinmlado (ele interage com
o chservador e/ou se interessa pelos arredores).

* O gato esta quieto e pouco receptivo quando estinmilado (ele nterage pouco com o observador efou
nio se Interessa muito pelos arredores).

O gato estd quieto e “dissociado do ambiente” (mesmo se estimulado ele nio interage com o observader
e/ou nfo se interessa pelos arredores). O gato pode estar voltado para o fundo da gaiola.

O gato estd desconfortavel, ingquieto (altera frequentemente a sua posigio corporal) e “dissociado do
ambiente” ou pouco receptivo quando estinmlado. O gato pode estar voltado para o fundo da gaiola.

Atividade

* O gato se movimenta normalmente (se mobiliza prontamente quando a gaiola é aberta; fora da gaiola se
movimenta de forma espontinea apos estimule ou manipulagio).

* () gato se movimenta mais que o normal (dentro da gaicla ele se move continnamente de um lade a

outro].

s O gato estd mais quieto que o normal (pode hesitar em sair da gaiola e se retirado tende a retomar; fora
da gaicla se movimenta um pouco apos estimulo ou manipulacio).

* O gato estd relutante em se mover (pode hesitar em sair da gaiola e se retirado tende a refommar; fora da
gaiola ndo se movimenta mesmo apds estinmle ou manipulacio).

Atitude

Observe e assinale a presenca dos estados mentais listados abaixo:

A - Satisfeito: O gato estd alerta e interessado no ambiente (explora os aedores); amigavel e
interagindo com o observador (brinca e/ou responde a estimulos).

* () gate pode micialmente interagir com o observador por meio de brincadeiras para se distrair da dor.
Observe com atengdo para diferenciar distraciio, de brincadeiras de satisfacio.

B - Desinteressado: O gato nio esta interagindo com o observador (nfo se interessa por brincadeiras ou
brinca um pouco; nio responde aos chamados e carinhos do observader).* Nos gatos que nde gostam de
brincadeiras, avalie a interacdo com o observador pela resposta do gato aos chamados e carinhos.

C - Indiferente: O gato ndo esta interessado no ambiente (ndo estd curioso; ndo explora os arredores).

# () gato pode inicialmente ficar rececso em explorar os arredores. O observader deve manipular o gato
(retird-lo da gaiola e/ou alterar sua posiciio corporal) e encoraja-lo a se movimentar.

D - Ansioso: O gato estd assustado (tenta se esconder on escapar) oU nervoso (demonstra impaciéneia e
geme ou rosna ou sibila ac ser acariciado e/ou quande manipulado).

E - Agressivo: O gato esta agressivo (tenta morder ou arranhar ao ser acariciado e/ou quando manipulado).

* Presenca do estado mental A

¢ Presenca de um dos estados mentais B, C. Don E.

* Presenca de dois dos estados mentais B, C, D ou E.

¢ Presenca de trés ou de todos os estados mentais B. C. Dou E.

o]

w k= o T
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Observe e assinale a presenga dos comportamentos listados abaixoe:

observador).

A -0 gato estd deitado e quieto, porém movimenta a cauda. A
« =|B-0 gato estd contraindo e estendendo os membros pélvicos e/ou o gato esta contraindo os B
= = misculos abdominais (flanca).
i E C - O gato esta com o5 clhos parcialmente fechados (olhos semicerrados). C
E = . L
= S D - O gato esta lambendo e/on mordendo a fenda cimirgica. D
LE
_"E E = Todos os comportamentos acima descritos estio ausentes. 0
- * Presenca de um dos comportamentos acima descnitos. 1
+ Presenca de dois dos comportamentos acima descritos. 2
= Presenca de trés ou de todos os comportamentos acima deseritos. | 3
Subescala 2: PROTECAO DA ARFA DOLOROSA (0 -6)
s |* O gato nio reage quando a ferida cimirgica & tocada e quando pressionada; ou néo altera a sua 0
E— = resposta pré-operatoria (se avaliagio basal foi realizada).
= E[ * 0 zato nio reage quando a fenda cinirgica é tocada, porém ele reage quando pressionada, 1
=-=| podendo vocalizar e/ou tentar morder.
': Z|* O gato reage quandoe a fenda camrgica é focada e quando pressionada, podendo vecalizar efon 2
= 't tentar morder.
g E * O gato reage quande o observador se aproxima da ferida cinirgica, podendo vocalizar efou tentar | 3
= morder. O gato ndo permite a palpacio da ferida einirgica.
= # () gato nio reage quando o abdome/flanco é tocado e quando pressionado; ou ndo altera a sua 0
S E resposta pré-operatoria (se avaliagio basal fo realizada). O abdome/flanco nio esta tenso.
£ Z | O gato nfio reage quando o abdome/flanco é tocado. porém ele reage quando pressionade. 1
Z 5| O abdome/flance estd tenso.
& 5 # () gato reage quando o abdome/flanco € tocado e quando pressionado. O abdome/flanco esta 2
azi =| temso.
32" O gato reage quande o observador se aproxima do abdome/flanco, podendo vocalizar e/ou tentar 3
= morder. 0 gato ndo permite a palpagio do abdome/flanco.
Subescala 3: VARTAVEILS FISIOLOGICAS (0 - 6)
= —|* 0% a15% acima do valor pré-operatdrio. 0
"% 2|+ 16% a 29% acima do valor pré-operatdrio. 1
f oz . - . . ..
o 2|+ 30% a43% acima do valor pré-operatorio. 2
[=) —
= # = 45% acima do valor pré-operatorio. 3
o | O gato esta comendo normalmente. 0
= | O gato estd comendo mais que o normal. 1
:J .
= [ = O gato esta comendo menos que ¢ normal. 2
" | » O gato ndo estd interessado no alimento. 3
Subescala 4: EXPRESSAO VOCAL DA DOR (0-3)
* O gato estd em siléncio; ou ronrona gquandoe estimulade; ou mia interagindoe com o observador; 0
- poTém ndo rosna, geme ou sibila.
E_ # () gato ronrona espontaneamente {sem ser estirmlado ou manipulade pelo observador). 1
= | * O gato rosna ou geme ou sibila quando manipulado pelo observador (quando a sua posigio corporal & | 2
2 alterada pelo observador).
= | » O gato rosna ou geme ou sibila espontaneamente (sem ser estinmlado efon manipulade pale 3
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Diretrizes para o uso da escala

Inicialmente observe o comportamento do gato sem abrir a gaiola. Verifique se ele estd em descanso
(decubito ou sentado) ou em movimento: interessado ou desinteressado no ambiente; em siléncio ou
vocalizando. Examine a presenca de comportamentos especificos (item “misceldnea de comportamentos™).

Abra a gaiola e observe se 0 animal prontamente se movimenta para fora ou hesita em sair. Aproxime-
se do gato e avalie sua reacdio: amigavel. agressivo, assustado, indiferente ou vocaliza. Toque no gato e interaja
com ele. observe se esta receptivo (se gosta de ser acariciado e/ou demonstra interesse por brincadeiras). Se o
gato hesitar em sair da gaiola, incentive-o a se mover por meio de estimulos (chamando-o pelo nome e
acariciando-o0) e manipulacdo (alterando sua posicdo corporal e/ou retirando-o da gaiola). Observe se fora da
gaiola o gato se movimenta espontaneamente, ou de forma reservada ou reluta em se mover. Ofereca alimento
palatavel e observe sua resposta.*

Para finalizar, coloque gentilmente o gato em dectibito lateral ou esternal e registre a pressdo arterial.
Observe a rea¢ao do animal quando o abdome/flanco € inicialmente tocado (apenas deslize os dedos sobre a
area) e na sequéncia gentilmente pressionado (aplique com os dedos uma presséo direta sobre a drea). Aguarde
alguns minutos. e execute o mesmo procedimento para avaliagdo da reacdo do gato a palpagdo da ferida
cirirgica.

* Para a avaliacdo do apetite no pés-operatério imediato. inicialmente ofereca uma pequena quantidade de
alimento palatavel (por exemplo. ragdo tinida enlatada) logo apds a recuperacao anestésica. Neste momento a maioria dos
gatos ird comer normalmente, independente da presenca ou auséncia de dor. Aguarde um pequeno periodo. ofereca alimento
novamente e observe a reacdo do anmmal.
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Anexo VII-11 Escala multidimensional composta de avaliacdo de dor em gatos de Glasgow.

Glasgow Composite Measure Pain Scale:
CMPS - Feline

Guidance for use

The Glasgow Feline Composite Measure Pain Scale (CMPS-Feline),
which can be applied quickly and reliably in a clinical setting, has been
designed as a clinical decision making tool for use in cats in acute
pain. It includes 28 descriptor options within 7 behavioral categories. Within
each category, the descriptors are ranked numerically according to their
associated pain severity and the person carrying out the assessment
chooses the descriptor within each category which best fits the cat's
behavior/condition. It is important to carry out the assessment procedure
as described on the questionnaire, following the protocol closely. The pain
score is the sum of the rank scores. The maximum score for the 7 categories
is 20. The total CMPS-Feline score has been shown to be a useful indicator
of analgesic requirement and the recommended analgesic intervention level
is 5/20.
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Glasgow Feline Composite Measure Pain Scale: CMPS - Feline

Choose the most appropriate expression from each section and total the scores to calculate the
score for the cat. If more than one expression applies choose the higher score

LOOK AT THE CAT IN ITS CAGE:

Is it?

Question 1
Silent / purring / meowing 0
Crying/growling / groaning

-

Relaxed

Licking lips 1
Restless/cowering at back of cage

Tense/crouched

Rigid/hunched

Question 3
Ignoring any wound or painful area
Attention to wound

Question 4

a) Look at the following caricatures. Circle the drawing which best depicts the cat’s ear

) i@? éZ
n =

re
[o]

b) Look at the shape of the muzzle in the following caricatures. Circle the drawing which
appears most like that of the cat?

BWON o

- O

>

( ) ( ]
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APPROACH THE CAGE, CALL THE CAT BY NAME & STROKE ALONG ITS BACK
FROM HEAD TO TAIL

Question 5
Does it?

Respond to stroking 0

Is it?
Unresponsive
Aggressive 2

-t

IF IT HAS A WOUND OR PAINFUL AREA, APPLY GENTLE PRESSURE 5§ CM
AROUND THE SITE. IN THE ABSENCE OF ANY PAINFUL AREA APPLY SIMILAR
PRESSURE AROUND THE HIND LEG ABOVE THE KNEE

Does it?
Do nothing
Swish tail/flatten ears
Cry/hiss
Growl
Bite/lash out

Question 7

General impression

Is the cat?
Happy and content
Disinterested/quiet
Anxious/fearful
Dull
Depressed/grumpy

S WN =20

A WN-=0

Pain Score ... 120

© Universities of Glasgow & Edinburgh Napier 2015. Licensed to NewMetrica Ltd. Permission granted to
reproduce for personal and educational use only. To request any other permissions please contact
jacky.reid@newmetrica.com.
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Anexo VII-111 Comportamentos sugestivos de presenca de dor em gatos segundo um consenso
realizado a partir de um questionario preenchido por diferentes médicos veterinarios com interesse em medicina

felina (adaptado de Merola & Mills, 2016a).

PRESENCA COM

PRESENCA COM

COMPORTAMENTO LIMIAR BAIXO DE LIMIAR ALTO DE
DOR DOR
CLAUDICACAO Frequente Frequente
DIFICULDADE EM SALTAR Frequente Frequente
RELUTANTE EM MOVIMENTAR-SE Frequente Frequente
REACAO A PALPACAO Frequente Frequente
ESCONDER-SE Frequente Frequente
AUSENCIA DE GROOMING Frequente Frequente
DIMINUICAO DE INTERACAO Frequente Frequente
VARIACOES DE APETITE Frequente Frequente
DIMINUIQAQ DA ATIVIDADE Frequente Frequente
FISICA
ALTERAGOES DE Frequente Frequente
TEMPERAMENTO
POSTURA DA COLUNA CURVADA Frequente Frequente
ALTERACOES DE PESO Frequente Frequente
LAMBER DETERMINADA ZONA DO Frequente Frequente
CORPO
CABECA INCLINADA PARA O Frequente Frequente
CHAO
BLEFAROESPASMO Frequente Frequente
ROSNAR Raro Frequente
GEMER Raro Frequente
FECHAR OS OLHOS Raro Frequente
ALTERACOES NA ROTINA DE Raro Frequente
ALIMENTACAO
EVITAR ZONAS LUMINOSAS Raro Frequente
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Anexo VII-1V Representacdo esquematica do desenho do estudo realizado.

PREPARAGAO

« Temperatura ambiente da
sala de cirurgia regulada
para 22°C;

= Animais colocados a jejum
de solidos.

-

Fa Y

CORTISOL E
GLICOSE
Antes da pré-
medicacao

)

PRE-MEDICACAO

Sedacédo

Inducgéo

Intubacao

Tricotomia

Assepsia

Epidural Sacrococcigea (ES)

)
Ay J
ENTRADA NO HOSPITAL “
* Colocacdo dos animais nas jaulas
previamente preparadas;
« Registo do peso, idade e CC;

» Realizacdo das analises
bioquimicas e hematologicas.
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PREPARACAO

« Temperatura da mesa da cirurgia
regulada para 38°C;

+ Realizacé&o de avaliacdo pré-
cirirgica dos animais (Tpré):

FR

EG

Escala UNESP-Botucatu
LNM

o C o o

0o\
A4



RECOBRO

Classificagao do recobro pela escala

MONITORIZAGAO

Avaliacao dos seguintes parametros:

-_

O
ALTA

Onsior® 6mg comprimidos,
um por dia durante 4 dias

descritiva simples e registo dos tempos: o IF:g
o
CORTISOL E o Extubacao CORTISOLE o Escala UNESP-Botucatu
GLICOSE o Extubagao ate decubito GLICOSE o LNM
Mo fim da cirurgia al 1,5 horas apés
) oY ) ~\ 0O)
L\ W/ L J
CIRURGIA No final da cirurgia MONITORIZACAO
Avaliagao em cada tempo definido dos Avaliagao do grau de sedacao atraves de
seguintes parametros: escala descritiva simples.
Avaliagao dos seguintes parametros:

s FC consecutivos.

» FR o FR

o Pressoes arteriais nao s FC Repeticéo as 3h, 4h,

invasivas = Escala UNESP-Botucatu 6h e 8h pos-cirurgia

o T°C — o LNM

o ETCOs

° ECG

@ Sevoflurano
Registo tambem dos tempos: > e

o

o

Anestesia
Cirurgia
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Anexo VII-V “WSAVA Global Nutritional Guidelines”. Fonte utilizada para avalia¢io da condi¢io
corporal dos animais em estudo.

Ribs visible on shorthaired cats; no palpable fot;
severe abdominal tuck; lumbar vertebrae and wings ]
of ilia easily palpated.

Ribs easily visible on shorthaired cats; lumbar vertebrae

ious with minimal muscle mass; pronounced abdominal

Z

E tuck; no palpable fat.

o Ribs easily palpable with minimal fat covering; lumbar

(o] vcrbbraoyog:ious; obvious waist behind ribs;g;ninimal ]
oni abdominal fat.

Ribs palpable with minimal fat covering; noticeable
waist boicilnd ribs; slight abdominal tuck; abdominal
fat pad absent.

Well-proportioned; observe waist behind ribs; ribs palpable
with slight fat covering; abdominal fat pad minimal.

Ribs palpable with slight excess fat covering; waist and
abdominal fat pad disfinguishable but not obvious;
abdominal tuck absent.

waist poorly discernible; obvious rounding of abdomen;

Ribs not easily palpated with moderate fat covering;
moderate abdominal fat pad. ]

Ribs not palpable with excess fat covering; waist absent;
obvious rounding of abdomen with prominent abdominal

fat pad; fot deposits present over lumbar area.

TOO HEAVY

.~ IDEAL
© OO N O O A WO -

deposits over lumbar areq, face and limbs; distention of

Ribs not palpable under heavy fat cover; heavy fat ]
abdomen with no waist; extensive abdominal fat deposits.
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Anexo VII-VI Resultados das andlises hematoldgicas e bioquimicas pré-cirlrgicas realizadas nos
animais intervenientes no estudo.

Hemograma Bioquimica

GATA Hematdcrito Leucograma ALT CREAT PT

(26,0- (5,5-19,5 (22-48 U (0.8-1.8 (5.7-7.8 ¢

47,0%) x10° L1) ) mg dl?) dlt)
2019_03 31,0 9,38 62 1,0 6,6
2019_04 43,5 11,5 50 0.7 6,0
2019_05 42,0 5,03 59 1,1 7,2
2019_07 43,5 8,09 44 1,0 6,4
2019_09 41,2 13,23 49 1,1 6,7
2019_12 39,4 12,80 76 1,0 7,6
2019_13 38,5 21.57 60 0,6 7,0
2019_14 38,4 10,29 77 0,8 7,8
2019_15 42,1 15,81 144 0,6 7,2
2019_16 41,2 10,03 101 0,8 7,6
2019_17 39.1 12,12 41 1,0 8,0
2019_19 49,2 9,45 51 0,9 7,0
2019_20 41,2 13,46 36 1,8 6,8
2019_21 47,0 8,71 74 1,5 9,2
2019_22 38,1 12,13 51 1,1 6,5
2019_24 42,7 10,15 60 0,5 6,4
2019_26 46,2 8,17 75 0,9 6,8
2019_28 36,0 6,93 84 0,6 6,0
2019_29 39,7 11,89 66 0,8 6,0
2019_30 38,1 13,40 63 0,8 6,9
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