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1 INTRODUCAO

A anestesiologia veterindria vem evoluindo continuamente, nas ultimas
décadas, visando o bem estar animal, sendo essa evolucdo, resultado de constantes
avancos, mediados por novos estudos associados a capacitagdo dos profissionais,
destacando assim a necessidade e a valorizagdo das especializagcdes dentro da medicina

veterinaria.

Dentro desse constante avango tem sido cada vez mais evidente o impacto e a
importancia de adequada avaliacdo e mensuracdo da dor. No ambito veterindrio essa
acdo torna-se mais complexa, devido as diversas espécies, as diferentes formas, em
expressar com clareza a sensa¢do dolorosa (sem o padrao de comunicagdo e relato da

dor como em humanos) e as distingdes entre cada espécie.

A dor ¢ uma experiéncia sensitiva e emocional adversa, de cardter nocivo com
resposta de padrdes espécie-especifico. A mesma promove alteracdes fisiologicas ou
fisiopatologicas, que resultam em alteracbes motoras, fisico-quimicas e ou
comportamentais, as quais podem ser avaliadas, por meio do auxilio de escalas de

avaliacao de dor.

Dentro de um protocolo anestésico, a analgesia, ¢ um importante fator para o
bem — estar animal, pois minimiza ou abole a experiéncia de algum processo

nocioceptivo, durante o trans-anestésico.

O controle efetivo da dor ¢ um componente essencial, para uma adequada
anestesia, pois esta resulta na reducdo da morbidade de doengas, aceleragao da
recuperagdo, melhora na qualidade de vida, além da solidificacdo do relacionamento

entre o veterinario, cliente e o animal.

Em casos cirurgicos faz-se necessario o uso de analgésicos, para evitar ou
minimizar as fases da nociocepcao e da percepcao dos estimulos consequentemente a
dor. Visando uma acdo analgésica eficiente, as infusdes destacam-se como uma op¢ao
importante e essa modalidade vem sendo continuamente explorada e ¢ cada vez mais

utilizada na pratica da anestesia em pequenos animais.

Dentre os variados protocolos de infusdes analgésicas, tem-se a utilizagdo

isolada de um agente potente, como os opioides e as associagdes farmacologicas com o



intuito de proporcionar anestesia multimodal/balanceada, como forma eficiente e com

minimo risco dos efeitos colaterais, referentes a cada farmaco, para cada paciente.

Os opioides s3o considerados os principais farmacos para o alivio da dor
cirurgica aguda. Sendo os agonistas puros os fArmacos de escolha para dor moderada a
intensa. Entre outros, tem-se o uso do fentanil e da metadona, os quais sdo utilizados

comumente em caes no preé, trans € no pds-operatorio.

Como vantagens das associagdes, tem-se a utilizacdo de menores doses dos
farmacos com o intuito de reduzir os efeitos colaterais, promovendo diferentes
mecanismos de acdo, assim maior efici€éncia analgésica para o paciente. Diversos sdao os
protocolos descritos, associando, lidocaina, cetamina e opioides (fentanil, sulfentanil,
alfentanil, morfina entre outros). Entretanto, nenhum desses apresenta efeito analgésico
residual prolongado, favorecendo assim, uma analgesia pos-operatoria eficaz,

principalmente nas primeiras horas e em procedimento com maior intensidade dolorosa.

Dessa forma faz-se necessario o aprimoramento ou conhecimento de novos
protocolos com menores impactos, na fisiologia do paciente € que possam proporcionar,
analgesia trans e pds-operatoria equivalente e/ou superior, aos protocolos até entdao
disponiveis. Favorecendo, ao profissional responsavel, a viabilidade de diferentes

opgoes para adequacao para cada situagdo e paciente.
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RESUMO

O objetivo do estudo foi comparar dois protocolos de infusdes analgésicas. Utilizou-se
12 cadelas, de 3 a 12 anos, submetidas a mastectomia unilateral radical. Sendo o estudo
cego, foram alocadas em dois grupos (n=6), de forma randomizada. Onde foram
administrados, no transoperatorio, bolus, seguido das infusdes, de Lidocaina, 1mg/kg,
(50 pg/kg/min) e Cetamina, 1 mg/kg, (10 ug/kg/min) associados ao Fentanil, 5 pg/kg,
(0,1 pg/kg/min) (FLK), ou Metadona ,0,5 mg/kg, (4 pg/kg/min) (MeLK) e monitorados
0s parametros vitais ¢ a necessidade de complementacdo analgésica. Pds-operatorio
imediato foram administrados, em ambos os grupos, dipirona (25mg/kg, IM) e
meloxicam (0,2mg/kg, SC). A avaliagdo pos-operatoria, foi realizada por 12 horas, com
auxilio de escalas de dor e sedacdo. As analises estatisticas foram realizadas com teste
Shapiro-Wilk, para avaliagdo da normalidade, os dados paramétricos com teste T e
ONE WAY- RM ANOVA, para avaliacdo entre grupos; o teste de Dunnet, para
avaliacao entre tempos; dados ndo paramétricos, teste de Wilcoxon, entre tempos, € o
teste de Mann Withney Rank Sun Test entre grupos, significancia de 5%. No trans-
operatorio, ndo houve necessidade de complementacao analgésica em nenhum grupo.
No pos-operatorio, ambos os grupos, necessitaram de analgesia complementar, mas o
grupo FLK houve maior requerimento de complementacdo analgésica, principalmente
nos momentos iniciais. Demonstrando satisfatoria analgesia pds-operatorio imediata,
promovida pelo MeLK.

Palavras chave: analgesia balanceada, dor, fentanil, metadona e opioide.



ABSTRACT

The objective of the study was to compare two protocols for analgesic infusions.
Twelve female dogs, 3 to 12 years old, underwent radical unilateral mastectomy. Being
the blind study, they were allocated in two groups (n = 6), in a randomized fashion.
Where bolus followed by infusions of Lidocaine, 1mg / kg (50pg / kg / min) and
Ketamine, Img / kg, (10pg / kg / min) associated with Fentanyl, Spg / kg, (0.1 pg / kg /
min) (FLK), or methadone, 0.5 mg / kg (4 pg / kg / min) (MeLK) and monitored vital
parameters and the need for analgesic complementation. Dipyrone (25mg / kg, IM) and
meloxicam (0.2mg / kg, SC) were applied in the immediate postoperative period. The
postoperative evaluation was performed for 12 hours, with the aid of pain and sedation
scales. Statistical analyzes were performed with the Shapiro-Wilk test, for evaluation of
normality, the parametric data with T test and ONE WAY-RM ANOVA, for evaluation
between groups; the Dunnet test, for evaluation between times; non-parametric data,
Wilcoxon test, time between, and the Mann Withney Rank Sun Test between groups,
significance of 5%. In the trans-operative period, there was no need for analgesic
complementation in any group. In the postoperative period, both groups required
complementary analgesia, but the FLK group had a higher requirement of analgesic
complementation, especially in the initial moments. Demonstrating satisfactory
immediate postoperative analgesia, promoted by MeLK.

Key words: balanced analgesia, pain, fentanyl, methadone and opioid.



1 INTRODUCAO

Em defini¢do a dor é uma experiéncia sensitiva, cognitiva e emocional adversa,
associada a lesdes reais ou potenciais, que acarretam alteracdes, de carater nocivo com
respostas de padrdes espécie-especifico. Para percepgdo da dor, ocorre inicialmente, a
nociocepgao, que envolve a transdugdo, transmissao e modulagdo, a seguir a projecao e
finalmente a consciéncia da dor (KLAUMANN et al., 2008; CASTRO, 2011; BOURNE
et al., 2014; ALVES et al., 2017; SOUZA et al., 2018).

A dor leva a alteracdes fisiologicas ou fisiopatologicas, que resultam em
alteragdes motoras, fisico-quimicas e ou comportamentais (HELLER et al., 2007;
CASTRO, 2011; McKUNE et al., 2017; ALVES et al., 2017; SOUZA et al., 2018), ¢ a
dor pode ser quantificada, com o auxilio de escalas de avaliacdo de dor (COUTINHO,

2012; SILVA, 2013).

Assim, o controle efetivo da dor, mesmo anterior ao estimulo nocivo (analgesia
preemptiva), € um componente essencial, visto que, pode reduzir a morbidade de
doengas, acelera¢ao da recuperagdao, melhora na qualidade de vida e contribui para o
bem-estar do paciente (KLAUMANN et al., 2008; CASTRO, 2011; EPSTEIN et al.,
2015; ALVES et al.,, 2017; SOUZA et al., 2018).

Sabendo disso, em casos cirargicos faz-se necessario a utilizagdo de
analgésicos, para evitar ou minimizar as fases da nociocep¢do e da percepcao da dor
(KLAUMANN et al., 2008; CASTRO, 2011; EPSTEIN et al., 2015; ALVES et al.,
2017).

Visando uma agdo analgésica eficiente, as infusdes destacam-se como opgao
importante. Essa modalidade vem sendo continuamente explorada e ¢ cada vez mais
utilizada na pratica anestésica em pequenos animais (CASTRO, 2011; ALVES et
al.,2017). Pois os bloqueios locais, como a tumescéncia, podem ter o seu uso limitado,
pois ndo conferem analgesia pds-operatoria suficiente em cadelas submetidas a

mastectomia unilateral (GOMES et al., 2018).

A utilizacdo de infusdes continuas de analgésicos, apresentam alto poder
analgésico e sem risco de disseminacdo de células tumorais. Dentre os variados
protocolos de infusdes analgésicas, pode-se utilizar um agente potente, de forma isolada
como os opioides e/ou associacdes farmacoldgicas com o intuito de proporcionar uma

anestesia multimodal/balanceada, como forma eficiente para o controle da dor e com



minimos riscos, referente a cada fAirmaco, ao paciente (CEREJO et al., 2013; EPSTEIN
et al., 2015; SOUZA et al., 2018).

Com as associagOes, utilizam-se menores doses de farmacos, levando a
ocorréncia de minimos efeitos colaterais, com maior eficiéncia analgésica para o
paciente (EPSTEIN et al., 2015; WHITTEM et al., 2015; SOUZA et al., 2018). Visto
que, os efeitos negativos da utilizacdo dos analgésicos, estdo relacionados a escolha

inapropriada ou a dosagem inadequada (KLAUMANN et al., 2008).

Diversos sdo os protocolos descritos, associando lidocaina, cetamina e opioides
(fentanil, sulfentanil, alfentanil, morfina entre outros) (EPSTEIN et al., 2015; ALVES et
al., 2017). Embora a metadona demonstre efeito analgésico eficaz no uso perioperatdrio
para alcancar melhor analgesia pds-operatoria, mais estudos sdo necessarios para
aumentar a seguranca de seu uso e compreender melhor seus efeitos desejados e

indesejados (SOARES, et al., 2016).

A metadona ¢ um agonista opioide p com efeitos, poténcia e farmacocinética
semelhantes a morfina. Possui atividade p-agonista, atividade antagonista nos
receptores NMDA (SIMONI, et al. 2009; KUKANICH & WIESE, 2015). Descreve-se
como um analgésico mais eficaz para dor cronica e refrataria, do que a morfina, e
também diminuir o desenvolvimento de tolerancia (OTERODb, 2005; NETO, et al.,
2014; KUKANICH & WIESE, 2015).

Nao produz metabolitos ativos, podendo ocorrer acimulo, ¢ o mais indicado
em pacientes com insuficiéncia renal. Sua excrecdo ¢ essencialmente fecal, sendo
eliminada em pequena quantidade pela urina (MICHALSKA et al, 2017,
SCHWENGBER, 2017).

Em um estudo em seres humanos, Neto et al., (2014), concluiu que a metadona
leva a um menor consumo de opioides € a menor pontuacao de dor em comparagdao com
a morfina, como analgesia pos-operatdria, com poucos efeitos colaterais como nausea,

sonoléncia e vOmito.

Outro efeito da metadona, atualmente bastante estudado, encontra-se em
relacdo a sua agdo em diferentes células cancerosas, a qual parece ter influencia na
expressao genica, na regulacdo da apoptose, sendo essa, a base das terapias de

tratamento (MICHALSKA et al, 2017).



Até o presente momento, estudos baseados na associacdo da metadona,
cetamina e lidocaina em infusdes continuas, como um método de analgesia multimodal
em mastectomias em caes, sendo avaliado e ou comparado, o seu perfil analgésico, e as

alteragdes cardiorrespiratorias, ndo foram relatados.
2  OBJETIVOS GERAIS

O objetivo deste estudo foi avaliar e comparar os parametros cardiorrespiratdrios
e analgésicos da utilizagdo de metadona, lidocaina e cetamina (MeLK) com grupo
fentanil, lidocaina e cetamina (FLK), para analgesia multimodal, em cadelas

anestesiadas com isoflurano e submetidas a mastectomia unilateral radical.
3 MATERIAL E METODOS

O presente estudo foi aprovado na Comissio de Etica no Uso de Animais

(CEUA) da instituicao de origem, n° protocolo 016/17 (Anexo V).

Foram utilizadas 12 cadelas, adultas com idade entre 3 a 12 anos, sem raga
definida, com peso corporal variado. As mesmas eram provenientes da rotina do
Hospital Veterinario UFG — Regional Jatai, com o consentimento assinado dos tutores,
para a inclusdo da paciente no estudo. Todas as pacientes passaram por consulta,
exames clinicos e laboratoriais (hemograma, perfil bioquimico, hepatico e renal) e o
diagnostico da neoplasia mamaria (confirmada por meio de citolopatologia do nddulo),
porém, sem quadro de metéstases e alteragcdes cardiopulmonares (avaliadas por meio de
radiografia toracica e ultrassonografia abdominal). Constatados sem demais alteragdes
foram encaminhadas para o servigo de anestesiologia e cirurgia para o agendamento do
procedimento de mastectomia unilateral radical. A equipe de médicos veterinarios, foi
padronizada. Tratando-se de um estudo prospectivo randomizado, o qual os avaliadores

desconheciam os tratamentos realizados (estudo cego).

No dia anterior a cirurgia, foi realizado um periodo de ambientalizacdo de 12
horas, em sala especifica para avaliagdes de dor, onde os avaliadores, anotaram os
comportamentos e as respostas do animal frente aos estimulos, ambiente, e a propria
interagdo com os avaliadores [palpagdo da regido abdominal, apetite ou interesse por
alimento, bem como pressdo arterial sistolica (PAS), frequéncia cardiaca (FC) e
frequéncia respiratoria (FR) e temperatura retal (TR)]. A avaliacdo basal da dor foi
realizada com auxilio das escalas de dor: Escala de Melbourne; Escala de Glasgow e

Escala de Colorado, assim como a avaliacdo do grau de sedacdo por meio da Escala de



sedacdo (SAPONARO et al., 2013). Posteriormente, foram realizadas as tricotomias na
regido da cirurgia e nos locais dos acessos vasculares e os animais foram mantidos em

jejum de sélidos de 12 horas e liquido de 6 horas.

No dia da cirurgia os animais foram encaminhados ao centro cirirgico, e
mensurou-se os parametros pré-basais (M-1), referentes aos parametros do pacientes
acordado (FC, PAS ndo invasiva, FR, TR), para reavaliacdo, de alguma possivel
alteracdo prévia ao procedimento. Apos afericao destes pardmetros, cateterizou-se a veia
cefalica, com cateter 20G, para administragdo da fluidoterapia com Ringer Lactato na
taxa de 5 ml/kg/h. Posteriormente induziu-se a anestesia geral com propofol (6 mg/kg) e
realizou intubagdo com sonda endotraqueal com balonete, com o tamanho apropriado
para cada paciente. Conectou-se ao sistema circular valvular com reinalagdo de gases e
iniciou a vaporizagdo de isoflurano em 1,28V %, diluido em oxigénio a 100% na taxa de
50 ml/kg/min. Ambos os grupos foram mantidos sob ventilacdo mecénica controlada
com pressao inspiratoria maxima de 8 cmH>0, e a FR foi ajustada para a padronizagao
do dioxido de carbono ao final da expiragdo EtCO> (35 mmHg > EtCO; < 45 mmHg),
relacdo inspiragdo:expiragao (I:E) 1:2 ¢ O PEEP.

Posicionou-se os pacientes em decubito dorsal e canulou-se a artéria podal
dorsal com cateter (22 G), para a colocagdo de um adaptador PRN para posterior
avaliacdo da pressdao arterial invasiva. Os pacientes permaneceram sem estimulos
durante 15 minutos, visando padronizagdo do plano anestésico, e entdo foi realizada a
leitura dos parametros, denominados de parametros basais, (M0): FC em batimentos por
minuto (bpm) com auxilio de um eletrocardiograma [monitor multiparamétrico Dixtal®
modelo: 2022], PAS, PAD e PAM por meio de avaliagdo direta (mmHg) [monitor
multiparamétrico ALFAMED® modelo: Vita 400e], conectado ao transdutor de pressdo,
conectado a artéria podal dorsal; FR em movimentos por minuto (mpm), capnografia
[monitor multiparamétrico ALFAMED® modelo:Vita 400e]; confirmada pela
movimentac¢do do fole e observacdo da movimenta¢do do baldo de oxigénio; Saturacdo
da hemoglobina [monitor multiparamétrico Dixtal® modelo: 2022]; concentra¢io final
expirada de dioxido de carbono (ETCO2), pelo método mainstream [monitor
multiparamétrico ALFAMED® modelo: Vita 400e]ap6s calibragdo inicial do aparelho
no dia do experimento, € a TR em °C, mensurada com termdmetro clinico digital a cada

10 minutos até o término do procedimento cirtirgico.



Logo apds, os pacientes foram alocados de forma aleatéria em um dos dois
grupos: grupo FLK (fentanil, lidocaina e cetamina) ou MeLK (metadona, lidocaina e
cetamina). Foram entdo administradas as doses bolus de cetamina (1 mg/kg) e lidocaina
1,5 mg/kg em ambos os grupos seguido da dose bolus do opioide (cego ao anestesista),
no grupo FLK — fentanil 5 pg/kg em bolus, e no grupo MeLK, metadona 0,5 mg/kg em
bolus, ambos pela via intravenosa (IV), de forma lenta em 3 minutos. Apos, iniciou-se
a infusdo continua (IC) dos farmacos nas doses: Fentanil (0,1 pg/kg/min), Lidocaina (50
pug/kg/min) e Cetamina (10 pg/kg/min) no grupo FLK e Metadona (4 pg/kg/min),
Lidocaina (50 pg/kg/min) e Cetamina (10 pg/kg/min) no grupo MeLK, diluidos em
NaCl 0,9% na taxa de 3ml/kg/h. Juntamente ao inicio do procedimento cirtrgico,
ocorreu uma nova leitura dos parametros (M1) seguido a cada 10 minutos (M2, M3,

M4, M5 e assim sucessivamente) até o término do procedimento cirargico.

Em caso de resposta positiva frente ao estimulo cirurgico (aumento de 20% na
FC, ou PAD ou PAM ou FR em relagdo ao momento basal) administrou-se um bolus de
fentanil (2,5 ng/Kg), diluido em solucao fisioldgica (na propor¢ao de 1:1) IV, durante 1
minuto. J4 em caso de diminui¢ao da FC < 60 bpm, com comprometimento da pressao
arterial (PAM < 60 mmHg ou PAS< 80 mmHg), administrou-se atropina (0,03 mg/kg,
IV). Em casos de alguma resposta negativa frente administragao da infusao (PAM < 60
mmHg ou PAS< 80 mmHg) eram administrados bolus de efedrina (0,1 mg/Kg) IV,
sendo este protocolo repetido duas vezes, em um intervalo de 5 minutos; se nao
houvesse aumento da pressdo arterial, administrava-se de dopamina na dose de 10 pg/

Kg/min (taxa de 2ml/kg/h).

O desmame da ventilagdo iniciou-se, cerca de 5 minutos antes do final da
sutura de pele. Ao final do procedimento cirurgico, cessava-se a vaporizagdo do
isoflurano, interrompia-se as infusoes e realizava-se a administragdo do meloxicam (0,2
mg/kg), SC e dipirona (25 mg/kg), IM, aplicado no musculo semi-membranoso ou

semi-tendinoso do membro direito, em ambos os grupos.

A avaliacdo da dor no pos-operatdrio, foi realizada 2, 4, 6, 8 e 12 horas apds o
término do procedimento cirirgico por 2 avaliadores (AV1 e AV2). A avaliagdo da dor
poOs-operatoria ocorreu com o auxilio das escalas: Escala de Melbourne, Escala de
Glasgow, Escala de Colorado e para avaliagdo do grau sedagdo do paciente a Escala de
sedacao (SAPONARO et al.,, 2013) (ANEXOS I, II, III, IV, V). Quando necessario, os

animais receberam o resgate analgésico de metadona (0,2 mg/kg, IM) de acordo com a
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pontuacdo minima atingida em duas ou mais escalas (6 pontos na escala de Glasgow, 9
pontos na escala de Melbourne e 2 pontos na escala de Colorado). Foram
contabilizados ainda o tempo para o primeiro resgate analgésico requerido € o nimero
total de resgates. Ao final da Gltima avaliacdo de 12 horas, todos os animais receberam
uma nova dose de dipirona (25 mg/kg, SC). Para casa foi prescrito Meloxicam (0,1
mg/kg), VO, por 5 dias; Tramadol (5 mg/kg), VO, 7 dias; Dipirona na dose de (25
mg/kg), VO, 7 dias e como antibidticoterapia Cefalexina 25mg/kg, VO, por 10 dias.

A andlise estatistica foi realizada com auxilio do programa computacional,
Sigma Stat for Windows, versdo 12®. Apds a verificagio da normalidade dos dados,
com o teste de Shapiro-Wilk, realizou-se a andlise estatistica dos dados paramétricos
com o teste T de Student para avaliagdo entre grupos ¢ ONE WAY- RM ANOVA
seguido pelo teste de Dunnet para avaliacdo entre tempos. Para os dados ndo-
paramétricos, utilizou-se o teste de Wilcoxon para comparacdao entre tempos em um
mesmo grupo, e o teste de Mann Withney Rank Sun Test para comparagdo entre grupos,

entre os avaliadores. As analises foram desenvolvidas com significancia de 5%.
4 RESULTADOS E DISCUSSOES

A distribui¢ao dos animais entre os grupos ocorreu de forma aleatéria por um
terceiro componente da equipe, sendo os avaliadores cegos aos tratamentos. Os
pacientes foram, selecionados de forma criteriosa, oriundos da rotina hospitalar, ndo foi
observado diferenga no peso [MeLK(17kg =+8,6); FLK (17kg £12)] e na idade
[MeLK(8,2 anos £2,5); FLK (7,342,2)]. A padronizacao do cirurgido foi realizada em
todos os procedimentos, conforme também sugerido por outros autores (COMASSETO
et al., 2017), tendo tido como objetivos evitar diferentes estimulos dolorosos e
oscilagdes significativas do tempo cirurgico. No presente estudo a dose de propofol
necessaria para a intubagdo endotraqueal foi semelhante entre os grupos (7 mg/kg),
visto que, em ambos os grupos ndo foram administradas medicagdes pré-anestésica, ndo
ocorrendo assim potencializagdo do firmaco para redu¢do da dose de inducdo
(Entretanto mesmo sem a potencializagdo Campagnol, et al. (2012), citam a utilizagao
isolada de propofol, efetiva, nas doses de 6 a 8 mg/Kg para a indugdo anestésica. Nao

sendo observado, no presente estudo, nenhuma complicacdo a referente dose).

A vaporizagdo de isoflurano, foi padronizado em 1,28% para a manutengdo do
plano anestésico em ambos os grupos, independentemente das etapas ciriirgicas. Com

isso, todos os animais foram classificados em grau anestésico profundo, pela perda dos
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reflexos oculares, palpebral medial, lateral e corneal e midriase. Com a utilizagdo de
opioide, ocorre potencializagdo do isoflurano em fase inicial (até 1,5 a 2,5 horas) ao
ponto de comprovar o declinio da necessidade da CAM (CAMPAGNOL, et al. 2012).
Em estudo, referente a avaliagdo da CAM, ¢ descrito que o bolus de metadona, reduz a
CAM do isoflurano, sendo estd dependente da dose, e, a magnitude do efeito poupador
de inalantes, ¢ reduzido ao longo do curso de 5 horas apds a administragdo do
bolus.Quanto maior a dose, mais intensas e prolongadas as redugdes, na dose (0,5

mg/kg - reducao de 35%) apresenta pouca relevancia em 5 horas (CREDIE et al., 2010).

Com 1isso, pode se considerar que o aprofundamento do plano anestésico,
possivelmente ocorreu perante a vaporizagdo fixa do Isoflurano em ambos os grupos,
associado, ao efeito esperado de potencializacdo da CAM, promovido pela associagdes
de lidocaina, cetamina e o opioide. Comasseto et al., (2017), descrevem que a
associacao de fentanil e isoflurano em taxa fixa resultou em maior profundidade
anestésico nos animais, assim como, efeitos nos parametros cardiovasculares, porém

essa ultima observagdo nao foi observado no presente estudo.

Na avaliagdo da FC (Tab. 1) foi observado no grupo FLK diminui¢do, das
médias, nos momentos iniciais em relacdo ao basal, porém sem diferenca estatistica
entre momentos dentro do grupo e entre os grupos. Entretanto, um paciente apresentou
bloqueio atrio-ventricular (BAV) e um apresentou bradicardia ambos apos a
administracdo do bolus de fentanil, a bradicardia foi corrigida com a utilizacdo de
atropina, devido a interferéncia na pressao arterial e o BAV (auto limitante). Verifica-se
a queda desse parametro devido a acao colinérgica, do fentanil, e sua agdo direta sobre o

nodo sino-atrial (FANTONI et al., 1999, SANO et al., 2006).

No grupo MeLK houve diminui¢cdo das médias, em relacdo ao basal desde M1
até M7, com diferenca de M2 a M7. Mesmo sem apresentar alteragdes no ritmo cardiaco
0s animais apresentaram diminui¢do da frequéncia assim como em outros estudos
realizados em caes, como citado, por Credie et al., (2010). J& se relatou a ocorréncia da

redu¢do da FC, promovida pela administragdo da metadona em bolus.
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Tabela 1 -Valores médios + desvio padriao dos parametros no transoperatorio, frequéncia cardiaca, pressao
arterial sistolica, pressio arterial média, frequéncia respiratéria, concentraciio final expirada de diéxido de
carbono e temperatura retal, em cadelas submetidas a mastectomia unilateral radical, anestesiadas com

isoflurano e FLK (fentanil, lidocaina e cetamina) ou MeLK (metadona, lidocaina e cetamina).

Mo
Parametro | Grupo M2 M3 M4 M5 M6 M7
(Basal)
FLK 104 77 83 92 94 91 91 90
FC +20 +27 +25 +29 +28 +24 +22 +23
Bpm MeLK 120 103 79 A 76 A 70 A 74 A 76 A 76 A
¢ +32 +41 +28 +28 +26 +22 +24 +22
FLK 106 83 A 84 A 91 94 94 92 91
PAS +19 +23 +19 +23 +20 +19 +15 +14
MmHg 87 100 98 111 107 99 97 95
MeLK
+28 +28 +20 +25 +22 +11 +14 +23
FLK 64 54Ab 68 71 66 65 65 63
PAM +11 +15 +11 +13 +16 +14 +12 +13
MmHg 60 72b 71 77 74 73 72 65
MeLK
+23 +12 +12 +12 +18 +6 +10 +12
10 11 11c 12 12 13 13d 14
FLK
FR +4 +5 +6 +6 +6 +6 +5 +5
Mpm 7 8 6¢ 7 7 7 7d 9
MeLK
+3 +6 +2 +3 +3 +3 +3 +5
37 40 42 41 41 42 44 44
FLK
EtCO2 +5 +5 +7 +7 +5 +4 +4 +4
MmHg 37 40 42 42 47 44 43 45
MeLK
+7 +4 +6 +2 +12 +9 +6 +6
37,2 36, 1A 359A 35,7A 35,5 354A 353A 342A
FLK
Temperatura +0,84 0,63 +0,307 +0,75 +0,89 0,94 +1 +1
retal MeLK 37,3 36,3A  36,2A 359A 359A 358A 356A 352A
¢ +0,44  +0,90 +0,89 +0,95 +0,94 +0,93 +1 +0,56

Letras Maiusculas na mesma linha, significam diferengas com MO (Basal), teste ONE WAY - RM ANOVA, seguido
pelo teste de Dunnet (p<0,05). Letras minusculas diferentes na mesma coluna entre as linhas demonstram diferenga

entre grupos, teste t (p<0,05).

Garofalo, et al., (2012), descrevem que houve reducdo nos valores médios da

FC de 15 a 33 %, em animais acordados ¢ de 51 a 58% em animais utilizando-se a

associacdo de metadona e isoflurano, com reducdo maxima entre 5 a 15 minutos, apds a

administracdo em bolus da metadona. Deve-se considerar que a utilizacdo de metadona

merece cautela em pacientes com disfungdo cardiovascular prévia (MAIANTE, 2008),

devido a redug¢do da FC acompanhado da redug¢do do indice cardiaco (MAIANTE,
2008; GAROFALO et al., 2012).
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Apenas um animal foi tratado com atropina, pois foi associado a hipotensao.
Assim, como Campagnol, et al., (2011), a metadona promoveu bradicardia em todos os
animais quando administrada, em bolus, IV. Entretanto, no presente estudo, apenas um

animal foi necessaria a administragdo de atropina.

No estudo de Campagnol, et al., (2011), na dose de 0,5mg/kg, os animais
apresentaram alteracdes como arritmia sinusal, bloqueio sino-atrial e bloqueio atrio
ventricular de 2° grau. Em outro estudo, apresentaram-se arritmias, bloqueios atrio-
ventriculares de segundo grau, parada sinusal, batimentos de escape ventricular, ritmo
de escape ventricular e bigeminismo (GAROFALO et al., 2012). Visto que, nos estudos
citados, as administracoes da metadona foram realizadas em bolus, no atual estudo,
quando administrada em bolus ou infusdo, nenhuma dessas alteracdes foram

observadas.

Na avaliacao da PAS, foram observados diminuicdo em M1 e M2 em relagao
ao basal no grupo FLK. O que possivelmente encontra-se relacionado com a
admistracao do bolus de fentanil, devido ao tempo de duragdo do efeito do bolus de 20 a
30 minutos, com pico maximo de 10 a 15 minutos (FANTONI et al., 1999; SANO et al.,
20006).

Em estudo realizado por lizuka et al. (2013), comparou-se a incidéncia de
hipotensao (PAM < 60 mmHg) em caes anestesiados com isoflurano-fentanil,
comparado a propofol-fentanil. A incidéncia de hipotensdo foi de 65,3% para
isoflurano-fentanil e 27,6% para propofol-fentanil. Demonstrando que fentanil
associado ao isoflurano pode influenciar o sistema cardiovascular comprometendo a
pressao devido aos efeitos vasodilatadores ¢ de diminui¢gdo da contratibilidade
miocardica pelo anestésico geral, associados ao opioide o qual pode promover a

bradicardia no animal.

Visto que, a FC, no grupo FLK, ndo reduziu de forma significante, porém pode
se observar discreta reducdo dos valores médios nos momentos M1 e M2, referentes
também aos momentos de menores médias da pressdo sistdlica do grupo. No grupo
MeLK nao foi observadas diferencas, entretanto, trés animais necessitaram da
administracdo de efedrina, em M3, podendo esse, ter sido proporcionada pela

potencializacdo da vasodilatagdo promovida pelo isoflurano.


https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Iizuka%20T%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=23938002
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E descrito que todos os anestésicos inalatorios promovem depressdo
cardiovascular dose dependente, e em caes, a redu¢do da pressdo arterial ¢
principalmente relacionada a reducdo da resisténcia vascular sistémica, promovida pela
administracdo do isoflurano, tornando pouco evidente a ideia que, quanto utilizada em
bolus, possa haver aumento da resisténcia vascular periférica (RVP), devido a liberacao

de vasopressina e em alguns casos catecolaminas (GAROFALO et al., 2012).

No atual estudo, em ambos os grupos, a PAS, ndo apresentou aumento positivo
em nenhum momento/ou estimulo, podendo-se afirmar que o tempo de avaliagdo das
infusdes promoveram analgesia suficiente para o transoperatorio de mastectomia. Como
citado por diversos autores, a metadona e o fentanil apresentam propriedades
analgésicas, indicados para padrdo de dor moderada a intensa (NETO et al., 2014;

KUKANICH e WIESE, 2015; NETO, et al., 2015; MICHALSKA et al., 2017).

A PAM dentro do grupo MeLK ndo se obteve diferenca comparado com o basal.
Entretanto apresentou diferenca com o grupo FLK em M1, assim como, houve diferenca
dentro do grupo FLK em M1 (54 £ 15 mmHg) comparado ao basal (64 £ 11 mmHg), o
que pode ser justificado, devido o efeito mais rapido do fentanil j& nds primeiros
minutos [1,9 a 6,2 minutos (média 4,5 minutos)] apos sua administracao IV(SANO et

al., 2006).

Na FR, ndo foram observadas diferencas em relacao ao basal dentro de cada
grupo. Entretanto nos momentos M2 e M6 foi possivel observar diferenga entre grupos.
Tendo-se pouca importancia devido a FR ter sido controlada durante todo o
procedimento baseada no ETCO», o qual foi determinado em uma faixa de intervalo de
(< 35 mmHg, > 45 mmHg), visando minimizar a depressdo causada pelos opioides.
Visto que os critérios para instalacdo de ventilagdo controlada sdao depressao
respiratoria, dificuldade de estabilizagdo do plano anestésico, ou ambos (CEREJO,

2013).

O ETCOg, ndo apresentou diferenca entre os grupos ou dentro dos grupos.
Sendo justificado pelo estabelecimento da ventilagdo mecanica controlada previamente
estabelecida, justificada pela depressdo causada pelos opiodes e padronizacdo dos

grupos (CEREJO, 2013).

Com relacdo a TR, os resultados obtidos foram expressos em média + desvio

padrdo, apresentando-se na Tab. 1. Em ambos os grupos pode ser observada progressiva
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queda no valor da TR no decorrer do tempo cirirgico, resultando assim em diferenca

em todos os momentos comparados ao basal.

De acordo com Haskins, (2015) o declinio da temperatura corporal ocorre
devido a agdo anestésica que causa: depressdo da atividade muscular, do metabolismo ¢
dos mecanismos termostaticos hipotaldmicos, pela perda de calor proporcionada pela
assepsia cutanea, infusdo de liquidos, contato com superficies frias ndo isoladas e
pela evaporacdo do liquido superficial de uma cavidade corporal exposta, tempo de

anestesia e temperatura do centro cirurgico (SOARES et al., 2015).

Para minimizar o impacto desses no presente estudo, foram utilizadas bolsas de
agua morna, para manutencdo da TR dos pacientes, entretanto, as mesmas nao foram
suficientes para diminuir a queda da TR nos caes. Porém, mesmo com a hipotermia,
nenhum evento adverso foi percebido nos pacientes. Visto que a hipotermia triplica a
incidéncia de eventos adversos no miocardio, aumentando significativamente o
sangramento intra-operatorio e a necessidade de transfusdo, bem como a maior
incidéncia de infecgdes na area cirurgica e a maior duragdo da hospitalizagdo no periodo

de recuperagao (BIAZZOTTO, 2006).

Durante o0 momento transoperatorio, nenhum paciente necessitou de resgate de
fentanil e dopamina. Entretanto anterior ao momento de administragdo do bolus da
infusdo, ap6és o tempo de padronizagdo para avaliagdo do momento basal, sem
estimulos, apenas sob efeito do isoflurano, alguns animais (Tab. 2) necessitaram de
administracao do bolus (atropina/efedrina) para a manutengao da pressdo. Sendo esse
efeito reflexo da vasodilatagdo, associado a inibicdo da ativacdo simpatica

(GAROFALO et al., 2012).

Tabela 2 - Nimero de resgates necessarios com atropina e efedrina, no periodo transoperatério de cadelas
submetidas 2 mastectomia unilateral radical e tratadas com fentanil, lidocaina e cetamina (FLK) ou metadona
lidocaina e cetamina (MeLK).

Farmaco | Grupo MO0 M1 M2 M3 M4 M5 M6 M7 Total

Atropina FLK 1/6  1/6 - - - - - - 2
MelLK 1/6  2/6 - - 1/6 - 1/6 - 5

Efedrina FLK 2/6  1/6 1/6 - - 1/6 - - 5
MeLK  4/6 - - 3/6 - - - - 7

No grupo MeLK, um animal necessitou de atropina no basal e quatro de
efedrina, para aumento da PAS e no grupo FLK, apenas um animal necessitou de

resgate de atropina para aumento da FC no basal e dois para aumento da pressao
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arterial. Visto que, a instituicdo do tratamento adequado e especifico para o estado
clinico e a causa base, da hipotensdo, determinam o restabelecimento da perfusdo
tecidual adequada e manutencdo da fungdo circulatoria, evitando danos importantes

principalmente a fungdo renal do paciente (SOARES, 2015).

O impacto da adaptagdo do paciente ao ambiente hospitalar (sala de avaliagao,
avaliadores) previamente ao procedimento cirurgico/avaliagdo a ser realizada
posteriormente € essencial. Pois a coleta dos parametros basais do animal no ambiente
hospitalar, possibilita um norteamento do veterinario sobre os parametros do paciente.
Entretanto, se realizado imediatamente a entrada do paciente no ambiente hopsitalar,
torna-se pouco eficiente, pois ao chegar no ambiente desconhecido, os animais tornam-
se receosos ¢ hesitavam em se movimentar (COMASSETTO, et al., 2017), e com o
passar das horas, todos os pacientes apresentavam-se mais receptivos e relaxados,
proporcionando assim uma maior fidedignidade do comportamento basal do animal e

suas reacoes mediante os diferentes estimulos (avaliadores, manipulagdao e o ambiente).

Com a ambientalizacdo buscou-se diminuir o impacto do ambiental perante as
avaliacoes (avaliadores, manipulagdo). Pois, a simples permanencia em um ambiente
desconhecido poderia promover alteragdes comportamentais que nao  seriam
normalmente observadas se o animal estivesse no seu ambiente familiar (MICH e
HELLYER, 2008). Refletindo, diretamente nas avaliagcdes poOs-operatorias conforme
(COMASSETTO, et al., 2017) o que, durante a avaliagdo, poderia erroneamente ser
considerado com expressao dolorosa. Assim, a ambientalizacdo do dia anterior, buscou
diminuir ou até anular as influéncias, referentes ao desconhecimento do paciente ao

ambiente, manejo e ou possivel presenca da dor.

Além do perfil do paciente, fator comportamental e interagdo com o0s
avaliadores ¢ com o ambiente, outro fator relevante que foi considerado durante a
avaliacao de dor foi a interferéncia da sedagdao durante a avaliacdo, e assim, o impacto
na pontuagdo das escalas, as quais avaliavam a interagdo e o comportamento do animal.
Por esse motivo foi indispensavel adicionar a escala para avaliagdo de sedagdo, a qual
proporcionou uma andlise do perfil do paciente, comparando ao grau de sedagdo do
mesmo, nos diferentes momentos. Na maioria das vezes, em estudos com mastectomias,
0s animais apresentam-se com intensa sedacdo nas primeiras quatro horas de pos-
operatorio, ndo manifestando sinais de dor, o que interfe diretamente na avaliagdo algica

do paciente (COMASSETO et al., 2017).
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Na avaliacdo de sedagdo, observou-se, pelos dois avaliadores, que ambos os
grupos as medianas foram diminuindo no decorrer do tempo, sem diferenca entre os
grupos em nenhum momento ¢ no grupo FLK as medianas demonstraram-se menores
comparado ao MeLK nos momentos iniciais de 2 e 4 h. Enquanto, para o AV1 no grupo
MeLK, houve diferenca com o basal apenas em 2 horas no grupo FLK, observou-se
diferengas com 2, 4 ¢ 8 horas. Ja para o AV2, foram observadas diferencas, com o basal,
entre os momentos de 2 e 4 horas, em ambos os grupos (Tab. 3). Justificou-se que a
metadona apresentou maior tempo de sedacao, pois, quando administrada em Bolus, 1V,

a metadona apresenta meia-vida de 2-6 horas (INGVAST-LARSSON et al., 2010).

No grupo FLK, apresentou-se com diferenca em até 4 horas, comparado ao
basal. Foi justificado que o aumento da pontuacdo, em 4 horas, poderia ser devido a
utilizagdo da complementagdo analgésica, em algumas pacientes, no momento de 2
horas ou pelas pacientes estarem pouco responsivas pela presenca de dor, assim como

no periodo de 8 horas analisado pelo avaliador 1.

Pois o fentanil tem uma diminui¢cdo da concentracao plasmatica rapida, com o
intervalo de meia-vida de eliminacao de 30,6 a 55,2 minutos (média de 45,7 minutos) e
a depuragado total do corpo de média 77,9 ml/kg/minuto (SANO et al., 2006). Sendo
descrito que, em infusdes prolongadas acima de duas horas, poderia-se prolongar o
periodo de recuperagdo, o qual se torna dependente da metabolizagdo hepatica e
eliminacao renal (FANTONI e GAROFALO, 2012). Entretanto, o presente estudo nao
alcancou nem o periodo de 2 horas de infusdo, dessa forma, pouco se vincula a esse

aumento no tempo de até 4 horas, adivir da recuperagdo da infusao no transoperatério.

Dentro dos parametros avaliados, duas das escalas escolhidas (Escala de
avaliagdo de dor de Glasgow e do Colorado) se baseiam, também, na resposta do
paciente a palpagdo, proxima a regido cirurgica, o que demonstrou-se de fundamental
importancia, visto que, muitos animais, ndo demonstravam presenga de dor, durante a
movimentag¢do, andavam e corriam quase normalmente apenas no momento da palpagao
da ferida, demonstravam a presenca de dor. Demonstrada pelo animal por meio da
protecdo da ferida cirtrgica e principalmente vocalizagdo (COMASSETO et al., (2017).
Assim, com a andlise do comportamento, da resposta a palpag¢do e da tensdo corporal,

diminuiu drasticamente a subjetividade durante a avaliagdo.

Na avaliagdo de dor, por meio da Escala de Glasgow, no grupo FLK, para

ambos os avaliadores, em todos os momentos as medianas, exceto com 12 horas e
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também 8 horas (AV2), mantiveram-se elevadas (acima da média de resgate da escala).
Apresentando diferenga com o basal em todos os momentos (exceto eem 12 horas, pelo
AV2). Enquanto que no MeLK, pelo AV1 os pontos criticos da dor destacaram-se em 2,

8 e 12 horas, pelo AV2 equivaleram a todos os momentos (Tab. 3).

Tabela 3 - Mediana [ 1 e 3 quartis] do grau de sedacdo pela escala de Saponaro; escala de Glasgow, escala de
Colorado, e escala de Melbourne em cadelas submetidos a mastectomia unilateral radical, anestesiadas com
isoflurano e FLK (fentanil, lidocaina e cetamina) ou MeLK (metadona, lidocaina e cetamina), avaliador 1 e

avaliador 2.

ESCALAS Basal 2 horas 4 horas 6 horas 8 horas 12 horas
-0,5 4 3 1 2 -0,5
Sedacdo MeLK [-1,2;2] [2,5;72]A [0;3,2] [-0,5 ; 3,2] [0,5;2] [-1;1,2]
AV1 FLK -0,5 3 1,8 1,7 2,2 0,5
[1;04] [1,4;0,6]A [1,9;0,8]A [2;0,8] [1,5;0,6]A [1,8;0,7]
MeLK -1 4,5 2,5 1,5 1,5 1,2
Sedacdo [-1;2] [2,5;75]A [1;3,5]A [0,5;22] [-0,2 ;2] [0,5;2]
AV2 FLK -1 2 2 1,5 1,5 0,5
[-1;0,2] [0,5;3,5]A [0,5;3,2]A [0,5;2,5] [0,5;2,2] [-1;2]
MeLK 0 5,2 3,2 3,5 4,5 5,4
Glasgow [0;0] [3,5;14]A [2,1;09] [1,8;0,7] [34;14]A [2,6;1]A
AV1 FLK 0 7,3 8,5 7,7 6,7 4,5
[0;0] [4;16]A [45;18]A [2;08]A [42;1,71A [3;1,2]A
MeLK 0 5,8 4,7 5,8 4,8 5,2
Glasgow [0;0] [3,2;1,3]A [34;14A [3;1,21A [24;11A [24;1]A
AV2 FLK 0 11 7 7 5 4
[0;0] [6;132]A [52;11,5]A [45;12]A [3;9,77A [0,7;6,5]
MeLK 0 1,8 1,8 3 2,3 3,4
Colorado [0; 0] [2,2;0,9] [1,8;0, 7] [1,9;08]A [1,5;0,6] [1,9;08]A
AV1 FLK 0 4,5 5,2 4,8 4 4,2
[0;0] [4;1,6]A [3;12]A [1,9;0,81A [3.,3;13]A [3.3;13]A
MeLK 0 34 1,8 3,5 3,2 4
Colorado [0;0] [3,1;1,3]A [2,3;0,9] [2,3;11A [2,2;09]A [1,8;0,7]A
AV2 FLK 0 7,5 5,5 6,5 2.5 3
[0;0] [0,7;92]1A [L,7;7,51A [1,7;82]A [2;75]A [1,5;6,5]
MeLK 0 2,8 2,5 2,7 2,5 1,8
Melbourne [0; 0] [1,9;0,8] [2,9; 1,2] [3;1,2] [4,2;1,7] [1,6; 0,6]
AV1 FLK 0 5,3 5,7 4,8 5,8 3,5
[0;0] [42;1,71A [43;18]A [3,6;1,5]A [53;22]A [3.,8;1,6]
MeLK 0 3,8 2,7 3 2,7 2,4
Melbourne [0; 0] [3,2; 1,3] [2,9; 1,2] [3,3; 1,4] [3,2;1,3] [2,3;0,9]
AV2 FLK 0 6,5 5 6 4 0
[0; 0] [0;8,5] [0,7;85]A [1,5;7,5]A [1,5;7,2] [0,7 ;2]

Letras Maitisculas na mesma linha, significam diferencas com o MO (Basal), Letras minfisculas na mesma coluna,
significam diferencas entre os grupos. Nimeros sem a representacdo de letras significam ndo apresentarem
diferengas. Testes nio paramétricos, Mann Whitney rank sun test para avaliagdo entre grupos e wilcoxon para
avaliagdo entre tempos (p<0,05).

A escala de avaliagdo de dor de Glasgow demonstrou-se maior relagdo entre as
suas pontuagdes e a realizagdo dos resgates analgésicos. Colaborando com o estudo de

Comassetto et al., (2017), os quais, citam que a escala de avaliacdo de Glasgow, como
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tendo maior relagdo entre a necessidade de resgates pos-operatdrios. Essa interpretagdo
pode estar relacionada a menor subjetividade durante a avaliacdo. Devido as indicacdes
diretas e simples, onde na escala ¢ definindo qual o momento observar, o que observar,
quais as possiveis alteracdes. Promovendo uma visdo ampla e global do animal.
Observando o animal na baia, na manipulacdo, nivel de interagdo, interesse, palpacao,
comparado ao basal do animal. Assim torna-se bem definida e homogénea, cada etapa,

com a descricdo dos momentos por ordem sequencial.

O somatorio de pontos da Escala do Colorado no grupo FLK, para o AV1,
observou-se diferenca em todos os momentos avaliados em relagdo ao basal, e no grupo
MeLK, em 6 ¢ 12 horas em relagdo ao momento basal. Para o AV2, o somatorio de
pontos observou-se no grupo FLK diferenga entre o basal e todos os momentos, exceto
12 horas e no grupo MeLK, diferenca com todos os momentos, exceto 4 horas, em

relacdo ao momento basal (Tab. 3).

A escala de Colorado apresenta-se como uma escala altamente sensivel, mas
observa-se, muitos momentos falsos positivos. Devido a sua subjetividade, em definir
qual momento deve ser observado determinado comportamento, tornando-se critério do
avaliador (durante a chegada no ambiente ou apds manipulacdo e ou estimulagdo do
animal) a avaliagdo de alguns parametros; aliado a pontuagdo baixa, necessaria para
resgate analgésico. Com isso, apresentou-se com uma menor relacdo, entre os valores
pontuados e a necessidade de resgate analgésico. Esse fato pode ser questionado pois,
mesmo obtendo uma aplicagdo mais simples e rdpida na pratica clinica quando
comparadas com as escalas descritivas (COUTINHO, 2012), ndo determina valor da
acurdcia alto, tornando assim a subjetividade um fator de impacto, interferindo

diretamente na avaliagao.

Dentro da avaliagdo utilizando a Escala de Melbourne para o no grupo FLK
com o basal, para 0 e AVI houveram diferencas em todos os momentos, exceto 12
horas, enquanto que e para o AV2, observou-se diferenga nos momentos de 4 e 6 horas.
Nao havendo tido diferencas dentre os grupos e dentro do grupo MeLK, para ambos os
avaliadores. A Escala de Melbourne, ¢ descrita com elevada a acuracia em relagdo a
outras escalas, mais simples e subjetivas (altamente dependente da avaliacdo e
experiéncia do avaliador), por contar com fatores comportamentais, limitando a
subjetividade da avaliagdo. Entretanto durante a aplicagdo na pratica clinica, ndo foi

interpretado como um fator positivo, visto que apenas em 1/12 animais, foi apontado
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com a necessidade de resgate analgésico. Nao tendo sido suficiente, o somatorio total
dos pontos, na para detectar a necessidade de resgate analgésico no pos-operatério de
nenhum animal do grupo FLK (por ambos avaliadores) e de 1 animal do grupo MeLK
(AV 1). Mesmo que apresentando-se diferenga com o basal na maior parte dos

momentos no grupo FLK, a mesma demonstrou-se pouca efetiva durante sua utilizagao.

Visto que em nenhum dos momentos a média do grupo foi capaz de alcangar, a
média equivalente ao resgate analgésico. Comprovando assim a baixa sensibilidade para
reconhecer pequenas mudancas nos comportamentos de dor (MICH e HELLYER,
2008). Poderia apresentar-se suficiente utilizando uma pontuagdo resgate de 6 pontos,
como descrita por Comassetto et al., (2017), enquanto que, a pontuacao minima descrita

pela literatura cita para a realizacao de resgates pos-operatorios 13 pontos.

Para o comparativo dos avaliadores, tendo visto que os sistemas de pontuagao
sdo muito varidveis, e exigem treinamento e experiéncia do observador (SILVA, 2013).
No presente trabalho ndo observou-se diferenca entre os avaliadores, entre as avaliagdes
(tempos e grupos), devido as escalas escolhidas apresentarem critérios definidos, para

observacao das avaliagdes (SILVA, 2013).

Devido a subjetividade das escalas, ¢ descrito a necessidade de um avaliador
experiente para identificar e interpretar comportamentos de dor no paciente. Pois torna-
se essencial que o observador apresente habilidade na avaliagdo algica para diminuir a
interferéncia de fatores externos, assim como, a subjetividade nas avaliagdes de dor
(COMASSETO et al., 2017). Esses fatores de impacto foram minimizados devido a
preparagdo dos avaliadores, a associacdo de diferentes escalas para avaliacdo da
presenca de dor, (entre elas uma escala que apresentava uma sequencia para a

avaliacdo), assim como, de uma escala de sedacao.

No presente estudo pode-se apresentar a infusdo como método eficaz dentro do
periodo transoperatorio, com satisfatorio efeito analgésico no pds operatdrio, visto o
grau de dor moderado a intenso, promovido pela extensa estimulagdo cirurgica.
Entretanto, foi observada maior necessidade de intervengdo analgésica no grupo FLK, ja
nos primeiros momentos de avaliacdo, pelo efeito curto do fentanil (KUKANINCH e

WIESE, 2015).

Como demonstrado um maior nimero de resgates foi necessario no grupo

FLK, nas primeiras horas, com o grupo MeLK. No grupo MeLK, as medianas



21

apresentaram-se maiores nos momentos de 2 horas, possivelmente justificado pelo grau
de sedagdo (Tab. 3) e nos momentos de 8 a 12 horas pds-operatoria, apresentando-se
recuperados, porém com presenga sensibilidade dolorosa, onde pode-se observar maior
necessidade de resgate analgésico (Tab. 4). Justificou-se, devido ao maior tempo de

eliminacdo da metadona no organismo.

Avaliando-se a farmacologia da metadona em bolus IV em céaes, a meia-vida
terminal, apresentou-se com 3,9 * 1h, clerance plasmatico 27,9 + 7,6 ml/min/kg
(INGVAST-LARSON et al., 2010), o que sugere que a sua administragdo intravenosa,
possa ter possibilitado a alteracdo no volume de distribuicdo, comparada quando
realizada em bolus 1V, sendo 9,2 L/kg (INGVAST-LARSON et al., 2010), com isso,
alterado os volumes de eliminacdo e assim o tempo de a¢do analgésica da mesma. Com
1sso, nos periodos de 8 a 12 horas a maioria dos animais apresentava-se reativos aos

estimulos da avaliagdo pontuados pelas escalas.

Tabela 4 - Nimero de resgates; nimero de animais resgatados por momentos, média de resgates por animais
em cada momento, valor total de animais resgatados, valor total de resgate e valor médio total de resgate por
grupo e por avaliador, no periodo pos-operatério de cadelas submetidas a mastectomia unilateral radical e
tratadas com fentanil, lidocaina e cetamina (FLK) ou metadona lidocaina e cetamina (MeLK).

Animais Resgate

Resgate 2horas 4horas 6horas 8horas 12 horas )
Totais  Total

Vel Av1]2/6(033) 2/6(0,33) 1/6(0,17) 3/6(0,5) 4/6(0,67) 6/6  12(2)
Av2|2/6(0,33) 2/6(0,33) 2/6(0,33) 0/6(0) 3/6(0,5) 5/6 9 (1,5)

i« Av1]4/6(0,67) 5/6(0,83) 5/6(0,83) 2/6(0,33) 1/6(0,17) 6/6  17(2,8)
Av2|4/6(0,67) 5/6(0,83) 4/6(0,67) 2/6(0,33) 1/6(0,17) 6/6  16(2,7)

O presente estudo permitiu, eficientes avaliacdes da presenca da dor no pds-
operatorio, assim como, a intervengdo para analgesia quando necessaria. Permitindo
uma monitoracdo, em intervalos, com a avaliacio da eficacia analgésica no pods-
operatoria ¢ do desempenho, da terapia analgésica, rotineiramente utilizada no trans-
operarotio, como sendo um grupo controle (FLK) (CEREJO et al., 2013), comparado ao
grupo experimental MeLK. Visando a importincia de estudos comparativos, para
evolugdo de protocolos e farmacos, cada vez mais eficazes no tratamento da dor, sem a

presenca de efeitos indesejaveis e ou desconhecidos, ou com um custo inacessivel.
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5 CONCLUSAO

Pode-se concluir que a administracdo de metadona, lidocaina e cetamina em
infusdo continua pela via intravenosa, quando comparada com o grupo fentanil,
lidocaina e cetamina, demonstrou-se com maior efeito depressor do sistema cardiaco

(bradicardia), mas, sem comprometimento da pressao arterial.

Em relagdo ao nmimero de resgates analgésicos no transoperatério, ambos os
grupos demonstraram-se efetivos, ndo havendo necessidade de analgesia complementar

no periodo trans-cirirgico.

Dentro das avaliacdes algicas, pos-operatoria pode-se observar que as médias,
no grupo FLK demonstraram-se maiores nos momentos iniciais, enquanto no grupo

MeLK, apresentaram-se maiores nos momentos tardios.

Quanto ao nimero de resgates analgésicos no pos-operatdrio, ambos 0s grupos
necessitaram de analgesia complementar em todas as pacientes, tendo sido, maior o
namero de resgates nas primeiras horas no grupo FLK, e posterior a oito horas, no

grupo MeLK.

O nimero de resgates por animal, nos primeiros momentos, assim como a
necessidade de analgesia complementar total, demonstrou-se maior no grupo FLK.
Demonstrando que a o grupo MeLK, permitiu as pacientes pds-mastectomia unilateral

radical, maior tempo de conforto poés-operatdrio, quando comparado ao grupo FLK.

Demostrou-se satisfatoria a analgesia proporcionada pela metadona, lidocaina e
cetamina, principalmente no pds-operatério imediato. Diminuindo a responsividade aos
estimulos dolorosos, considerando a extensdo do procedimento e o grau de dor estimado

para mastectomia.
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ANEXO 1

Escala comportamental de Glasgow

A. Olhe para o cao no canil:

L. O cao esta:
dolorosa

Quicto 0

Choramingando 1

Gemendo 2

Gritando 3

B. Retire o animal do Canil:

III. Quando o cdo levanta/caminha esta:

Normal 0
Manco 1
Lento ou relutante 2
Rigido 3
Recusa a mover-se 4

C. Execute uma leve pressao palpando uma distancia de2 cm em torno da ferida

cirargica:

IV. O cao:
Nao reage 0
Olha ao redor 1
Esquiva-se 2
Rosna ou guarda a area 3
Avanga/ morde 4
Chora 5

D. No geral:

V. O cido esta:

Alegre e saltitando 0
Quieto 1
Indiferente ao meio 2
Nervoso/ ansioso 3
Deprimido/ Irresponsivo 4

Pontuacio resgate: 6/24
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II. O c@o estd para a ferida/ area

Ignorando 0
Olhando 1
Lambendo 2
Esfregando 3

VI. O Cao esta:

Confortavel 0
Perturbado/incomodado 1
Inquieto 2
Arqueado/tenso 3
Rigido 4
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ANEXO 11
ESCALA DE DOR DE MELBOURNE
CATEGORIA DESCRICAO VALOR
1- Parimetros fisiolégicos
a. Fisiologicamente normal 0
b. Pupilas dilatadas 2
Percentagem do aumento da FC comparada a pré-operatoria
>20% 1
¢. escolha apenas uma >50% 2
>100% 3
Percentagem do aumento da FR comparada a pré-operatoria
>20% 1
d. escolha apenas uma >50% 2
>100% 3
e. Temperatura retal acima da de referéncia 1
f. Salivagdo 2
2- Resposta a palpacio
Sem alteragdo no pré-operatorio 0
Defesa/reagdo quando palpado 2
Escolh
Scoha apenas tima Defesa/reagdo antes da palpacio 3
3-  Atividade
Em repouso: Dorme 0
Em repouso: semiconsciente 0
Em repouso: Alerta 1
Escolha apenas uma Cqm a 0
Deprimido 2
Roling 3
4- Estado mental
Submisso 0
Amigavel 1
Escolha apenas uma Desconfiado >
Agressivo 3
5- Postura
a. Defende e protege a area afetada (inclui a posigao fetal) 2
Decubito lateral 0
Decubito esternal 1
b. escolha apenas uma Sentado e estatico. Cabega levantada 1
’ P 4 Estatico, cabega pendente 2
Em movimento 1
Postura anormal (ex. posi¢do de reza ou curvado) 2
6- Vocalizagao
Nio vocaliza 0
Escolha apenas uma Vocaliza gugndo mgmpulado 2
Vocliza intermitente 2
Vocaliza constante 3

O examinador consulta as descrigdes em cada categoria e decide a qual aproxima mais do comportamento do céo.

O valor da descricdo selecionada ¢ adicionado a pontuacao de dor. Algumas das descrigdes sdo mutuamente
exclusivas (ex. um c@o ndo pode estar em dectibito lateral ou de pé ao mesmo tempo), estando neste caso as

descri¢des agrupadas com a nota “’escolha apenas uma”.
A minima pontuacao de dor possivel é 0 e a maxima pontuacdo de dor possivel é de 27.
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ANEXO IIT

Escala de sedacdao (SAPONARO et al., 2013).

Aparéncia

Interacoes comportamentais

Olhos profundos, ofuscados, rotagdo

. a ; 2
ventromedial 3 Nao responde a voz ou toque
Olhos vidrados, mais apresentando movimento | 2 Eleva a cabeca em resposta a voz ou toque 1
., ; q ‘
Membrana tercelr'a~pa1pebra protraida, reflexo 1 Resposta normal & voz ou toque 0
visdo presente
Aparéncia normal 0 Move-se para longe a voz ou toque -1
Pupilas dilatadas, expressao facial anormal - Tenta morder, avanga a voz ou toque -2
Resisténcia
et ! Resposta a palma
Encontra-se com minima restri¢cao 2 Nao responde 3
Pequena restrigao da cabeca e pescogo 1 Minima resposta 2
Tenta saltar apesar da contengao -1 Lenta/ moderada resposta 1
Luta contra contengdo continuamente -2 Resposta rapida 0




ANEXO IV

ESCALA DO COLORADO
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PONTOS

COMPORTAMENTO

REACAO A PALPACAO

TENSAO
CORPORAL

CONFORTAVEL /DESCANSO

FELIZ, CONTENTE

SEM INCOMODO (AO REDOR,
E NA FERIDA)

INTERESSADO/CURIOSO

INDOLOR A PALPACAO

MINIMA

LIGEIRAMENTE
INQUIETO/AGITADO;

DISTRAIDO PELOS
ARREDORES

REAGE A PALPACAO DA
FERIDA OU A OUTRA PARTE DO
CORPO, OLHANDO EM
VOLTA/CHORAMINGANDO

LEVE

PARECE DESCONFORTAVEL
QUANDO EM REPOUSO

PODE CHORAMINGAR,
ESFREGAR A FERIDA SEM
ESTIMULO

ORELHAS CAIDAS,
EXPRESSAO FACIAL
PREOCUPADA
(SOMBRANCELHAS
ARQUEADAS)

RELUTANTE EM RESPONDER

SEM PRESSA P INTERAGIR
COM PESSOAS OU
ARREDORES MAS OLHA AO
REDOR

RECUA, CHORAMINGA,
GUARDA A AREA/ AFASTA

LEVE A
MODERADA

INQUIETO,
CHORAMINGANDO,
GEMENDO, MORDE OU
MASTIGA A FERIDA

GUARDA OU PROTEGE A
FERIDA, ALTERANDO
DISTRIBUICAO DE PESO
(MUDANDO A POSICAO DO
CORPO)

NAO DISPOSTO A SE MOVER

PODE SER SUTIL (MUDANCA
OU AUMENTO DA FR),
DOLOROSO PARA SE MOVER

MODERADA

CTE GEMENDO OU
CHORANDO (SEM ESTIMULO)

CHORA POR PALPACAO
INDOLOR, ALODINIA

PODE MORDER OU
MASRTIGAR A FERIDA, MAS
IMPROVAVEL DE SE MOVER

IRRESPONSIVO AO
AMBIENTE

DIFICIL PARA DISTRAIR DA
DOR

AGRESSIVO A PALPACAO

MODERADO
A SEVERA
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