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RESUMO
Dissertacao de Mestrado
Programa de PoOs-Graduagdo em Medicina Veterinaria
Universidade Federal de Santa Maria

ANESTESIA EPIDURAL COM ALFA 2-AGONISTAS E LIDOCAINA PARA
REALIZACAO DE OVARIOSSALPINGOHISTERECTOMIA EM CADEL  AS
AUTORA: VIRGINIA HEINZE POHL
ORIENTADOR: ADRIANO BONFIM CARREGARO

Santa Maria, 22 de Fevereiro de 2010.

Objetivou-se determinar a viabilidade e efeitosdicarespiratérios da associagdo entre
diferentes agonistaso,-adrenérgicos e lidocaina via epidural para reghiaa de
ovariossalpingohisterectomia (OSH) em cadelas.irarastradas 42 cadelas, as quais eram
mantidas sob anestesia epidural lombo-sacral admcdina 1% com vasoconstrictor (CON)
ou em associacao com 0,25 mg/kg de xilazina (XAlYg/kg de dexmedetomidina (DEX), 5
ug/kg de clonidina (CLO), 1Qug/kg de romifidina (ROM), ou 3@ug/kg de detomidina
(DET), perfazendo um volume final de 1ml/4kg. Aaadim-se as frequéncias cardiaca (FC) e
respiratoriaf) e as pressdes arteriais sistélica, média e dizstintes da epidural e a cada 10
min pés-epidural e pH e gases sanguineos antepidiarad e 30 e 60 min apds. Ao menor
sinal de desconforto frente ao procedimento, osnaisi eram submetidos a anestesia
inalatéria com 5% de isofluorano, intubados e naasticom ETiso de 1,5%. Avaliou-se o
tempo de bloqueio anestésico e analgesia pos-oparatodos os animais do CON e DEX,
cinco animais do ROM e CLO, quatro animais do Xllrés do DET necessitaram de
complementacdo com isofluorano. Todos os grupagtexCLO, apresentaram diminuicdo da
FC apds a epidural. Houve aumento das pressdemiartam todos os grupos, observando-se
hipertensdo acentuada no DET. Os valoresf,dgases sanguineos e tempo de bloqueio
anestésico ndo diferiram entre grupos. A analgessaoperatéria foi mais duradoura no XIL,
persistindo por até quatro horas. Nenhum dos potecfoi totalmente eficiente para a
realizagdo do procedimento, porém a xilazina prindwenalgesia pos-operatria mais
duradoura. A segunda parte desta dissertacéo wahjesivaliar a correlacdo entre a escala
visual analdgica (EVA), escala de Melbourne e t@srfentos de Von Frey, na avaliacdo da
dor pos-operatoria em cadelas submetidas a OSHw. iBsp, as mesmas cadelas foram
avaliadas em relacdo a dor pés-operatoria porabservadores cegos, em intervalos de uma
hora, utilizando a EVA, a escala de Melbourne dilamentos de Von Frey, aplicados ao
redor da inciséo cirdrgica. Foram considerados combérios para administracdo da analgesia
resgate uma pontuacdo de 50 mm na EVA ou de 13$ord escala de Melbourne. Os
valores obtidos na EVA e na escala de Melbourneraéaram boa correlacdo, comr = 0,74.
A correlagdo de EVA com os filamentos de Von Frayffaca (r = -0,40). Ja a correlagédo
entre a escala de Melbourne e os filamentos deRrew foi de -0.37. A EVA revelou-se a
escala mais sensivel. A EVA e a escala de Melbouleterminaram boa correlacéo,
sugerindo que se considere uma pontuacdo menacatae Melbourne como critério para
administracéo de analgesia resgate.

Palavras-chave:epidural; agonistag,-adrenérgicos; dor; analgesia; caes.



ABSTRACT
Masters Dissertation
Programa de Po0s-Graduagdo em Medicina Veterinaria
Universidade Federal de Santa Maria

EPIDURAL ANESTHESIA WITH ALPHA 2-AGONISTS AND LIDOC AINE FOR
OVARYHYSTERECTOMY IN BITCHES
AUTHOR: VIRGINIA HEINZE POHL
ADVISER: ADRIANO BONFIM CARREGARO
Santa Maria, February, $22010.

This study objective to determine the cardiorredpiy effects and viability of the association
between various alpha2-agonists and lidocaine \padueal in bitches submitted to
ovaryhysterectomy. Fourty two bitches were cadfrateder lumbo-sacral epidural anesthesia
with lidocaine 1% with vasoconstrictor (CON) or egated with 0,25 mg/kg of xylazine
(XYL), 2 pg/kg of dexmedetomidine (DEX), pg/kg of clonidine (CLO), 10ug/kg of
romifidine (ROM), or 3Qug/kg of detomidine (DET), with a total volume of #kg. During
the procedure, cardiac (HR) and respiratory (RRg¢sraand systolic, mean and dyastolic
arterial pressures were measured before epiduchlearry 10 minutes after the epidural
injection. Also pH and blood gases were measurdéorée30 and 60 minutes after epidural
injection. If the animals presented disconfort sign they were submitted to inhalatory
anesthesia with isoflurane 5%, intubated and maateiwith 1,5% ETiso. The duration of
epidural block and pos-operatory analgesia were aisasured. All animals in CON and
DEX groups, five animals in ROM and CLO, four anisnm XYL and three animals in DET
needed complementation with inhalatory anesthe&ia.groups, except CLO, presented
decrease in HR. There was increase in blood presswand DET presented marked
hypertesion.Values of RR, blood gases and duraifogpidural block were similar between
groups. Post-operatory analgesia was prolongedyin, ¥ersisting for up to four hours. None
of the protocols tested was totally efficient, Bylazine prolonged post-operatory analgesia.
The second chapter of this dissertation aimed w@uete the correlation between visual
analog scale (VAS), Melbourne pain scale and Vay Fitaments in the evaluation of post-
operatory pain in bitches submitted to ovaryhystemay. The same animals were evaluated
by two observers unaware of the protocol usednetwour intervals, using VAS, Melbourne
pain scale and Von Frey filaments, applied arolnedsurgical wound. A score of 50 mm in
VAS or 13 points in the Melbourne pain scale wesasidered as the criterion for analgesic
administration. VAS and Melbourne pain scale showegood correlation, with r = 0,74.
Correlation between EVA and Von Frey filaments wasak (r = -0,40). Correlation between
Melbourne pain scale and Von Frey filaments wa87-0VAS revealed to be the most
sensitive scale. VAS and Melbourne pain scale detexd a good correlation degree. We
sugest a lower score in the Melbourne pain scaleeteonsidered as criterion for analgesic
administration.

Keywords: epidural;az-adrenoceptor agonists; pain; analgesia; dogs.



LISTA DE FIGURAS

CAPITULO 1

FIGURA 1 — Tempos de bloqueio epidural (a) e tempo até o tegdm obtidos em
cadelas submetidas a OSH com lidocaina (CON) eciasio a xilazina (XIL),
romifidina (ROM), dexmedetomidina (DEX), detomidifRET) e clonidina (CLO).
Valores expressos em mediana e intervalo interfjuamtras diferentes indicam
diferenca estatiStiCa €Ntre grUPOS.........cocueeeeerrrrrriiiiieeeeeaeeeeeessssssnririrrreeeeeeaeeseseannnns 31
CAPITULO 2

FIGURA 1-Correlacéo entre a escala visual analégica (EVégaala de Melbourne na
avaliacdo da dor pos-operatoria em cadelas subsBai@OSH............cccooooeeeeiiiiiiiieinnn, 45
FIGURA 2 — Correlacdo entre a escala visual analogica (EVA$ élamentos de Von
Frey na avaliagdo da dor pés-operatdria em cadatasetidas & OSH..............cccvvvvveeeeee. 46
FIGURA 3 — Correlacdo entre a escala de Melbourne e os filorate Von Frey na

avaliacdo da dor pos-operatdria em cadelas subsSaiOSH..............ccoooeeeiiiiiiiiiiennn, a7



LISTA DE TABELAS

TABELA 1 — Valores trans-operatérios de FC,PAS, PAM e PAD obtidos em cadelas
submetidas a OSH com lidocaina (CON) e associaddaaina (XIL), detomidina
(DET), clonidina (CLO), romifidina (ROM) e dexmedatidina (DEX). Valores
EeXPress0S €M MEMHADP...........oooii i emmmmme et e e e e e e e e e e e e e aeees 32
TABELA 2 — Valores de gases sanguineos obtidos em cadelawetdas a OSH com
lidocaina (CON) e associada a xilazina (XIL), dattima (DET), clonidina (CLO),
romifidina (ROM) e dexmedetomidina (DEX), coletagodes da epidural (T0), 30 e 60

minutos apos (T1 e T2). Valores expressos em méaa..............ccccccvvvviiiiiieieeeeneeen. 33



LISTA DE ANEXOS

ANEXO A — Escala de dor da Universidade de Melbeurn



SUMARIO

1. INTRODUGAO. ..ottt eam ettt s e te et se et essneaesssteseeeeneeeennns 12
2. CAPITULO 1. ANESTESIA EPIDURAL COM ALFA 2-AGONIS TAS E
LIDOCAINA PARA REALIZACAO DE OVARIOSSALPINGOHISTERE CTOMIA

EM CADELAS ...ttt ettt sammte ettt ettt te s ete et et e saaseeteseeneta s eeateseaseseeneseenens 16
RESUMO ... .ottt ettt ettt ettt ettt te st e seetesestess st sane st ass et essatesssteseareens 16
ABSTRACT ..ottt eeeee ettt ettt et e et e e et e e et e e st e e et e ee et e et ete et etestete et eaeeeseteeaeteseenesteneaaens 17
1RO 510071 J TS 18
MATERIAL E METODOS.........ciiiieiteite et eee sttt ste e ate e etesteaveana e s eaeeneaseeneenes 20
RESULTADOS. ...ttt ettt eeetsee ettt s st et s s seste et ate st esansanesate s atesesnssaaneas 22
DISCUSSAOD. ...ttt eeee ettt e et e e se et e st e et e s e s etensnsestesaeetessenesreseeaes 23
CONCLUSAO......coe ettt ettt te st e st e et e s et ensasatesteeae s enneeeanes 26
REFERENCIAS...... oottt ee ettt eeme ettt ete et eetaate st e eteeae s aseatssteneeteseeseeseareseeaeens 27

3. CAPITULO 2. CORRELACAO ENTRE AS ESCALAS VISUAL A NALOGICA,
DE MELBOURNE E FILAMENTOS DE VON FREY NA AVALIACAO DA DOR

POS-OPERATORIA EM CADELAS SUBMETIDAS A

OVARIOSSALPINGOHISTERECTOMIA. .....coiiieieieeeieteeeteee et 34
Y116 [ T 34
ABSTRACT ..ottt eeee ettt ettt e et et e ae et et et e e et e e et e ee et e et ate et etestete et eaeeeseteeaeteseenestenesaens 35
1RO 510071 J 35
MATERIAL E METODOS........coiiitiieiteeeeet et seeis et sstes st s ste s teeeenennesseesnans 37
LS U [ 72 510 1O 39
DI {077 X @ 1R 40
(070N (o U1 7Y TR 42
REFERENCIAS.......oootiiee ettt meeme e ate e teete et e e e testestesae e eseateseenentesassansanesseneeas 42
A, CONCLUSOES. .....co ettt ettt ettt ettt te st eeens st eae e aneeneaae e A8

5. REFERENCIAS........cooiitiictieietee ettt ettt ettt sttt eae et et se st ns s e are e 49



12

1. INTRODUCAO

A ovariossalpingohisterectomia (OSH) € um procedimecirirgico comumente
realizado em cadelas e gatas, sendo normalmerite §eb anestesia geral injetavel ou
inalatoria. No entanto, especialmente em situagbesque ha auséncia de equipamentos,
como por exemplo, em campanhas de controle popula¢i buscam-se alternativas que
proporcionem um protocolo anestésico seguro e ixedss

Neste contexto, destaca-se a anestesia epiduealestesia regional epidural, também
conhecida como anestesia peridural ou extraduoasiste na instilacdo de um anestésico
local no espaco epidural, compreendido entre dged do canal vertebral e a dura-mater
(VALVERDE, 2008). Entre as vantagens dessa técriestacam-se a possibilidade de
realizacdo de procedimentos cirdrgicos no abdormdatapelve, cauda, membros pélvicos e
perineo, promovendo minimas alteracbes cardioragdpias, além de reduzir o estresse
trans-operatorio e proporcionar melhor controle diet pds-operatéria (PASCOE, 1992,
TORSKE & DYSON, 2000).

Um dos anestésicos locais mais utilizados paralezagdo dessa técnica € a lidocaina.
Seu uso clinico estad associado a um curto peried@téncia e duracdo entre 60 a 120
minutos (JONES, 2001). No entanto, a utilizacadidigcaina epidural determina bloqueio
anestésico com altura maxima entre a quarta eaquértebras lombares (GASPARINI et al.,
2007), produzindo anestesia insuficiente parazagdio de OSH em cadelas, uma vez que 0s
ovarios sdo inervados pelo terceiro e quarto netgodares (ELLENPORT, 1986). Em
cadelas submetidas a OSH, a anestesia epidural5oogikg de lidocaina necessitou de
complementacdo com anestesia geral em 100% dosian{i8HIY et al., 2002). Em um
estudo semelhante, o uso de uma dose mais altag&g) também revelou-se ineficaz, com
necessidade de complementacdo da anestesia emogx&ichais (CASSU et al., 2008).

Entretanto, quando sdo associados outros farmadatocaina, como os opidides
fentanil ou butorfanol, ha progresséo cranial dogbeio, permitindo a realizacdo de OSH
(ISHIY et al., 2002; CASSU et al., 2008). Esseteféambéem foi relatado em cadelas com a
administracdo de xilazina associada a lidocaimanpvendo bloqueio epidural entre T11 e
L1, o que favorece a realizacdo de procedimentoabamme cranial (GASPARINI et al.,
2007). O estudo de AMINKOV & ZLATEVA (2004) demonsti que a associacdo de

xilazina a lidocaina foi eficiente para a realizage OSH em cadelas, porém nao foram
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avaliados os efeitos destes farmacos sobre o sistardiovascular, ou mesmo a durag¢édo do
blogueio epidural e da analgesia pos-operatérstjfipando assim a realizagdo de novos
estudos que avaliem estes efeitos produzidos plaaina, e se 0s mesmos ocorrem com
outros farmacos agonistag-adrenérgicos.

Os agonistasay-adrenérgicos sao caracterizados por seus efeitaatigo,
miorrelaxante e analgésico. Produzem depresséaoigienta Nervoso Central (SNC) por
estimulacdo deay-adrenoceptores pré-sinapticos localizados tanto SMC quanto
perifericamente (KHAN et al., 1999). Embora n&oasejconsiderados analgésicos de
primeira linha como os opidides ou os anti-inflabnais ndo-esterdides, os-agonistas sédo
comumente utilizados como analgésicos adjuvantegfe@o antinociceptivo advindo da
administracdo epidural € primariamente resultadeestanulacédo der,-adrenoceptores na
medula espinhal. A ligacdo aos receptores resula liberacdo de noradrenalina,
hiperpolarizagédo de neurdnios do corno dorsal bigao de substancia P, produzindo
analgesia (LEMKE, 2004). Sua administracdo pelaepigural € uma alternativa analgésica
aos opiodides, possuindo como vantagens as auséecasrido, émese e desenvolvimento de
tolerancia e dependéncia (BRONDANI et al, 2004).

A xilazina é o protétipo dosip;.agonistas, sendo o farmaco menos seletivo a esse
receptor, com taxa de ligac@m:a; na proporcdo de somente 160:1 (GAYNOR & MUIR,
2009).A administracao epidural de xilazina possui vamagem relacdo a sua administracao
sistémica. Em cées anestesiados com isofluoraammanistracéo epidural de xilazina produz
analgesia por um periodo superior a quatro horstsnéo associada a minimos efeitos
cardiorrespiratérios (SOARES et al.,, 2004), sendantajosa quando comparada a
administracao intramuscular (RECTOR et al, 1998).

A clonidina € um agonista,-adrenérgico comumente utilizado na medicina p&a v
epidural (WOLFF et al., 2007), possuindo uma tagdighcaoa,:a; na proporcao de 220:1
(GAYNOR & MUIR, 2009). A clonidina produz analgesteediante interacdo com receptores
0p-adrenérgicos espinhais, sem produzir depresspoatsia, nausea ou émese, produzindo,
contudo, hipotenséo e bradicardia (BRONDANI et 2004). A administracao epidural
preventiva de clonidina produz bloqueio do estimndoiceptivo, resultando em reducéo nos
niveis de dor poOs-operatoria, no requerimento ddganicos e na sedacdo em pacientes
submetidos a cirurgia abdominal (PERSEC et al, 007

A romifidina € um potente agonista-adrenérgico derivado da clonidina, tendo uma

taxa de ligagcam,:a; na propor¢cdo de 340:1 (GAYNOR & MUIR, 2009). Corseus
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congéneres, promove sedacao, analgesia e miomaata. Seus efeitos sdo comparaveis aos
produzidos pela xilazina, porém com maior duragdRENDOP & VERSTEGEN, 2001).
BRONDANI et al. (2004) investigaram a analgesiadpmda pela injecdo epidural de
20pg/Kg de romifidina em cées submetidos a cirurgieotemoral, obtendo intensa analgesia
trans-operatoria e discreta analgesia por até ashoo péds-operatério. No entanto, foram
observadas bradicardia, bradiarritmias e hipertensa

A detomidina é fracamente basica e lipofilica, daxa de ligacdoi,;:01 ha propor¢cao
de 260:1. Nao é comumente utilizada como analgéslgovante em cées e gatos (GAYNOR
& MUIR, 2009). Entretanto, sua administracdo pa gpidural produz analgesia moderada
em equinos e bovinos (PRADO et al.,, 1999; GOODRIHl. 2002), sendo necessarios
novos estudos avaliando sua acao pela via epieorales.

A dexmedetomidina é um enantibmero ativo da mexielioa e, quando administrada
na metade da dose desta, promove efeitos farmaoaddgimilares. Entretanto, existem
relatos que demonstram maior duracdo para os ®fegdativos e analgésicos quando
comparada a medetomidina (GAYNOR & MUIR, 2009). ftogaxa de ligacdo,:0, na
proporcdo de 1620:1. Verificou-se que a dexmedeliomi apresenta acentuada acao
analgésica quando empregada pela via epiduralsampendo efeito dose-dependente e
superior aquele obtido pela administracdo intrasando farmaco, sendo seu efeito
correlacionado com sua intensa afinidade por recepdi,-adrenérgicos situados na medula
espinhal (SALGADO et al., 2008).

O presente estudo, objeto desta dissertacéo, ctewe objetivo inicial determinar a
viabilidade da associacdo de farmacos agonist@sirenérgicos e lidocaina por via epidural
para realizacdo de OSH em cadelas, bem como dateriws efeitos cardiorrespiratorios, o
tempo de bloqueio e a duracdo da analgesia postdgar Para a avaliagcdo dessa analgesia,
foram utilizadas a escala visual analégica e al&si® Melbourne (FIRTH & HALDANE,
1999). Optou-se também por utilizar os filamented/dn Frey para avaliar a sensibilidade na
linha de incisdo, havendo entdo a necessidadeala@io do grau de correlacdo entre estes
diferentes métodos na avaliacdo da dor pés-op&ator

O propdsito de qualquer escala de dor € auxiligrofissional para a conduta correta
no tratamento analgésico, e prover informac¢desndgtgca/progndstica relativas ao inicio da
cura e a resolucdo da injuria tecidual (GAYNOR & MRU2009). A avaliagcdo da dor em

animais depende da andlise e interpretacdo compamtais realizadas por um observador,
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resultando na necessidade de desenvolvimento dedotou escalas de avaliacdo que
produzam resultados mais objetivos.

A escala visual analégica (EVA) € um sistema detqe semiobjetivo utilizado para
quantificar a intensidade da dor (GAYNOR & MUIR,(®). A EVA é tipicamente uma linha
reta horizontal, de 100 mm de comprimento com dessque descrevem a intensidade
dolorosa (ex.: nenhuma dor; pior dor possivel) adacuma das extremidades da linha. Essa
escala tem sido extensivamente utilizada na medigendo geralmente preenchida pelo
proprio paciente. Seu uso ha medicina veterinanmdaccom um observador para identificar e
interpretar comportamentos de dor no paciente otsnd precisdo afetada pela variabilidade
entre os observadores (HOLTON et al., 1998).

A escala de dor da Universidade de Melbourne (FIRTHALDANE, 1999) € uma
escala baseada em respostas comportamentaisl@giisis especificas, incluindo descritores
multiplos em seis categorias, contando com obs@egacomportamentais, limitando assim a
interpretacdo e propensdo do observador, alémal@amudancas no comportamento ou na
conduta, aumentando a sensibilidade da escala.nkmte, até o presente momento, sua
validacdo ainda é limitada (GAYNOR & MUIR, 2009).

Os filamentos de Von Frey séo utilizados para deter parametros de origem tatil,
mecanica e para quantificar objetivamente processogeptivos, ja que a deformacgéo de
suas hastes pode ser transformada em parametfosgcdecom unidade em gramas (g). O
aparato € composto por 21 filamentos de nylonifdeetites diametros. Quando utilizados ao
redor ou sobre a area lesada, aplica-se uma fatanminada, produzindo um estimulo
nociceptivo (PEDERSEN et al., 1998).

Neste sentido, essa dissertacdo fora divida emaodpigulos: o capitulo 1 descreve a
avaliacdo dos efeitos fisiologicos e analgésicogliferentes associacbes de agonistas
adrenérgicos e lidocaina em cadelas submetidasHa ©@&apitulo 2 descreve a acuidade dos
trés métodos empregados na determinacédo da amajgesoperatoria de cadelas submetidas
a OSH.
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2. CAPITULO 1

Anestesia epidural com alfa 2-agonistas e lidocainara realizacéo de

ovariossalpingohisterectomia em cadelas

Epidural anesthesia with alpha 2-agonists and lidasne for ovaryhysterectomy in

bitches

Virginia H. Pohl?, Adriano B. Carregaro™, Carlize Lopes', Daniel C. M. Muller?,

Clarissa D. Garlet', Martielo |. Gehrcke?

(Artigo a ser submetido a revista Ciéncia Rural)

RESUMO

Objetivou-se determinar a viabilidade e efeitosdicarespiratérios da associagdo entre
diferentes agonistaso,-adrenérgicos e lidocaina via epidural para regliaa de
ovariossalpingohisterectomia (OSH) em cadelas.irarastradas 42 cadelas, as quais eram
mantidas sob anestesia epidural lombo-sacral adoedina 1% com vasoconstrictor (CON)
ou em associacdo com 0,25 md'kde xilazina (XIL), 2ug kg* de dexmedetomidina (DEX),
5ug kg® de clonidina (CLO), 1Qig kg* de romifidina (ROM), ou 3Qig kg* de detomidina
(DET), perfazendo um volume final de 1mL Zkd\valiaram-se as frequéncias cardiaca (FC)
e respiratoriaff e as pressdes arteriais sistolica, média e dizsténtes da epidural e a cada
10 min pdés-epidural e pH e gases sanguineos aategidural e 30 e 60 min apdés. Ao menor

sinal de desconforto frente ao procedimento, osnaisi eram submetidos a anestesia

! Departamento de Clinica de Pequenos Animais, GeetiCiéncias Rurais, Universidade Federal de Santa
Maria, Camobi, Santa Maria, RS 97105-900, Brasiutor para correspondéncia: carregaro@smail.ufsm.b
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inalatoria com 5% de isofluorano, intubados e naamsticom ETiso de 1,5%. Avaliou-se o
tempo de bloqueio anestésico e analgesia pos-Oparatravés da escala visual analdgica.
Todos os animais do CON e DEX, cinco animais do RONILO, quatro animais do XIL e
trés do DET necessitaram de complementacdo coruasafo. Todos 0S grupos, exceto
CLO, apresentaram diminuicdo da FC ap0s a epiddmlve aumento das pressdes arteriais
em todos os grupos, observando-se hipertensdouadenho DET. Os valores ¢fe gases
sanguineos e tempo de bloqueio anestésico naadralfeentre grupos. A analgesia pos-
operatdria foi mais duradoura no XIL, persistindor @té quatro horas. Nenhum dos
protocolos foi totalmente eficiente para a reaBmaglo procedimento, porém a xilazina
produziu analgesia pds-operatdria mais duradoura.

Palavras-chave:dor, analgesia, epidural, agonistasadrenérgicos, caes.

ABSTRACT

This study objective to determine the cardiorregpiy effects and viability of the association
between various alpha2-agonists and lidocaine \padueal in bitches submitted to
ovaryhysterectomy. Fourty two bitches were cadfrateder lumbo-sacral epidural anesthesia
with lidocaine 1% with vasoconstrictor (CON) or @sisted with 0,25 mg Ky of xylazine
(XYL), 2 pg kg* of dexmedetomidine (DEX), g kg* of clonidine (CLO), 10ug kg* of
romifidine (ROM), or 30ug kg* of detomidine (DET), with a total volume of 1mLkg™.
During the procedure, cardiac (HR) and respirat@RR) rates and systolic, mean and
dyastolic arterial pressures were mesured befordueg and every 10 minutes after the
epidural injection. Also pH and blood gases werasaeed before, 30 and 60 minutes after
epidural injection. If the animals presented disodnsignals, they were submitted to
inhalatory anesthesia with isoflurane 5%, intubaé@d manteined with 1,5% ETiso. The

duration of epidural block and pos-operatory arsilgevere also measured. All animals in
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CON and DEX groups, five animals in ROM and CLOurf@nimals in XYL and three
animals in DET needed complementation with inhajasmesthesia. All groups, except CLO,
presented decrease in HR. There was increase ad Ipi@ssures, and DET presented marked
hypertesion.Values of RR, blood gases and duraifogpidural block were similar between
groups. Post-operatory analgesia was prolongedyin, ¥ersisting for up to four hours. None
of the protocols tested was totally efficient, kyazine prolonged post-operatory analgesia.

Keywords: pain, analgesia, epidural,-adrenoceptor agonists, dogs.

INTRODUCAO

A ovariossalpingohisterectomia (OSH) é um procedimecirirgico comumente
realizado em cadelas, sendo normalmente feito isesiesia geral. No entanto, especialmente
em condicbes em que ndo ha disponibilidade de amgptos, como em campanhas de
controle populacional, buscam-se alternativas gupqgucionem um protocolo anestésico
seguro e acessivel.

A anestesia regional epidural, também conhecidaoc@mnestesia peridural ou
extradural, consiste na instilacdo de um anestdswal no espaco epidural, compreendido
entre o periésteo do canal vertebral e a dura-mAtera epidural também é utilizada para
administracdo de farmacos analgésicos, como ogidatmpnistasi,-adrenérgicos e cetamina,
com a finalidade de favorecer uma ac¢éo localizadgrdnde eficacia, com doses menores do
gue as empregadas por via sistémica, o que tambémite minimizar os efeitos adversos
potenciais ocasionados pelo uso de doses altas\(#RDE, 2008).

Porém, o uso isolado de anestésicos locais, garddne lidocaina, ndo permite a
realizagcdo de OSH, devido a origem da inervacdooddsios, proveniente do terceiro e
quarto nervos lombares (ELLENPORT, 1986), craniaki&nsédo do bloqueio produzido por

estes farmacos, normalmente ndo ultrapassando @aqoa quinta vértebras lombares
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(GASPARINI et al., 2007). No entanto, a associada@ofarmacos a lidocaina, como a
xilazina, produz extensdo cranial do bloqueio, gutido a regido entre a ultima vértebra
toracica e primeira lombar (GASPARINI et al., 2009dendo permitir a realizacdo de OSH.
O estudo de AMINKOV & ZLATEVA (2004) demonstrou q@eassociacao de xilazina a
lidocaina foi eficiente para a realizacdo de OSHcadelas, os efeitos destes farmacos sobre
o0 sistema cardiovascular, ou a duracdo do blogpttural e da analgesia pos-operatéria nao
foram avaliados, justificando assim a realizacdmahos estudos que avaliem estes efeitos
produzidos pela xilazina, e se 0s mesmos ocorrem oatros farmacos agonistas
adrenérgicos.

A administragdo de agonistag,-adrenérgicos via epidural é uma alternativa
analgésica aos opioides, possuindo como vantagenauséncias de prurido, émese e
desenvolvimento de tolerancia e dependéncia (BRONIDAt al., 2004). Os efeitos
antinociceptivos advindos de sua administracaopsigiariamente resultado da estimulacao
de a,-adrenoceptores na medula espinhal. A ligacdo eoeptores resulta na liberacdo de
noradrenalina, hiperpolarizagcdo de neurdnios doccalorsal e inibicdo de substancia P,
produzindo analgesia (LEMKE, 2004).

A analgesia produzida pela administracdo de agmist;.adrenérgicos foi
comprovada em diversas espécies. Em caes, a attagés epidural de xilazina produz
analgesia por um periodo superior a quatro horstgh@o associada a minimos efeitos
cardiorrespiratérios (SOARES et al., 2004). A adstiacao epidural de clonidina resulta em
reducdo nos niveis de dor pos-operatoria e no regeieto de analgésicos em pacientes
submetidos a cirurgia abdominal (PERSEC et al.7208 administracdo de detomidina por
via epidural ndo foi avaliada em pequenos anin@sem produz analgesia moderada em
equinos e bovinos (PRADO et al., 1999; GOODRICHIgt2002). A administragcéo epidural

de romifidina em cédes submetidos a cirurgia coxofamproduz intensa analgesia trans-
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operatoria e discreta analgesia por até duas hmrgsos-operatorio (BRONDANI et al.,
2004). A dexmedetomidina apresenta acentuada agigésica quando empregada pela via
epidural, apresentando efeito dose-dependente exisugquele obtido pela administracao
intravenosa (SALGADO et al., 2008).

O presente estudo objetivou avaliar a viabilidadeahlizacdo de OSH sob anestesia
epidural utilizando associacfes de diferentes atgsu,-adrenérgicos e lidocaina, bem como
os efeitos cardiorrespiratorios e a duracdo dougimgepidural e analgesia pds-operatéria em

cadelas.

MATERIAL E METODOS

Foram utilizadas 42 cadelas, adultas, sem ragaidief com peso médio de 14:8,0
kg, as quais foram submetidas & OSH. O projeto feiddenente aprovado pelo Comité de
Etica e Bem Estar Animal da Instituicdo de origeoh o nimero 01/20009.

Os animais utilizados foram provenientes de unw@edade protetora de animais,
sendo encaminhados para ado¢cédo apos a realizacpmckdimento. Foram incluidos no
estudo apos serem considerados higidos, por meicexaene clinico e laboratorial
(hemograma, contagem de plaquetas e bioquimicatiteepé renal), e passaram por um
periodo de adaptacdo de uma semana ao ambientenexptel e ao contato com o0s
observadores antes da realizagdo do procedimentgico.

Os animais foram distribuidos aleatoriamente e gripos (n = 7), em estudo cego,
sendo mantidas sob anestesia epidural lombo-semnallidocaind 1% com vasoconstritor
(c/v) (CON), ou em associacdo com 0,25 mg kg xilazind (XIL), 5 pg kg* de clonidin&
(CLO), 10ug kg* de romifidind (ROM), 2ug kg* de dexmedetomidiigDEX) ou 30ug kg
! de detomidina(DET), perfazendo um volume final de 1mL Zkg

Duas horas antes do procedimento cirargico os amifaEam anestesiados com 5 mg
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kg de propofd], para puncao da artéria podal dorsgilizando-se cateter 22G para coleta de
amostras de sangue para analise dos gases sarsgaimeensuracdo das pressdes arteriais
sistélica (PAS), média (PAM) e diastdlica (PAD), em mmHg, agds de monitor
multiparamétricd, via transdutor de press&o conectado ao catetantsuo trans-anestésico,
sendo calibrado antes do inicio das afericdespelsteendo-se o0 nivel zero na altura do

manubrio. Em seguida foi aguardada a completa ezagfo dos animais.

A medicacéo pré-anestésica (MPA) foi realizada #tutos antes da epidural com 0,1
mg kg® de acepromazihdM. Foi realizada venopuncado cefalica e instituftiédoterapia
com 10 mL kg h de solucao fisiolégica. Apés isso, os animaisrfosubmetidos & sedacao
profunda com 2 mg kde propofol para realizagéo da anestesia epidomatho-sacral de
acordo com o tratamento proposto. O bloqueio epldor confirmado pelo relaxamento do
esfincter anal e auséncia de reflexo interdigiainze minutos apés a anestesia epidural deu-
se inicio ao procedimento cirdrgico. Foram avalg@adofrequéncia cardiaca (FC), pressodes
arteriais sistolica (PAS), média (PAM) e diastol{faAD) e frequéncia respiratorid)(antes
da MPA (basal), antes da anestesia epidural (EOr@&da 10 minutos até os 60 min, por um
observador cego aos tratamentos. Foram colhidasteasode sangue arterial antes da
epidural (TO) e aos 30 e 60 min apos (T1 e T2emd-se os valores de pH, HE@PaQ e
PaCQ, SaQ, ctCQ, Na e K'. A temperatura corporal foi mantida entre 36,D¢’& com

uso de colchao térmico.

Os animais foram mantidos sob anestesia epidu@iénp ao menor sinal de
desconforto frente ao pingamento dos cotos ovasiarfalteracdo de parametros
cardiorrespiratérios, movimentacdo da cabeca e/@mbros anteriores), instituia-se a
anestesia geral inalatéria através de mascaral,famen isofluoranb em concentracéo
maxima necessaria, sendo em seguida realizadalzag@o e manutencédo da anestesia com

ETiso 1,5% em circuito circular valvular.
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A analgesia poOs-operatoria, realizada por doisiad@les cegos aos tratamentos, foi
avaliada pela escala visual analégica (EVA) a daita até 0 momento da analgesia-resgate.
Caso fossem imputadas notas acima de 50 mm na EkAadministrado 0,5 mg Kgde
morfind” IM e 0,2 mg kg de meloxicarf IM. Avaliou-se também a duracdo do bloqueio
epidural sensitivo através do reflexo interdigitéilizando-se uma pinca hemostatica Kelly,
aplicada em ambos os membros pélvicos.

A andlise estatistica foi realiz&datilizando-se teste de Kruskal-Wallis para a
comparacao do tempo cirdrgico, de bloqueio, anagé&sdos animais submetidos a anestesia
inalatoria. Em relacdo aos parametros fisiologicaslizou-se ANOVA para amostras
repetidas, com posterior teste de Dunnet para capipes de médias dentro de cada grupo
em relacdo ao tempo zero. Para comparacdes engrelgss, em cada momento, utilizou-se
ANOVA seguido de teste de Tukey. As diferencasnomnsideradas significantes quando

P<0,05.

RESULTADOS

O tempo cirargico nao diferiu entre os grupos, serehlizado em 2% 11,8 min.
Apenas o DET diferiu do controle em relacdo a redade de complementacdo anestésica
com isofluorano, sendo que apenas trés animaig degpo foram submetidos a anestesia
inalatdria, a qual foi instaurada entre 20 e 30 apds a epidural. Todos os animais do CON
(entre 15 e 25 min) e do DEX (entre 15 e 35 mirgessitaram de complementacao. Cinco
animais do CLO (entre 20 e 30 min) e do ROM (e@@ee 25 min) necessitaram de
complementacdo, e quatro do XIL (entre 15 e 25 mAnduracdo do bloqueio epidural
sensitivo nao diferiu em relagdo ao controle emhoen dos grupos tratados (Figura 1a).
Todavia, a duracdo da analgesia pés-operatériaiwditan relacdo ao controle no XIL,

persistindo por até quatro horas (Figura 1b).
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Todos os grupos tratados, exceto CLO, apresentagdutdo da FC apos a epidural
quando comparados ao controle. Observou-se a digémuala FC apds a epidural no DET e
DEX, permanecendo abaixo do valor basal até 60 @IrCLO, por sua vez, apresentou
elevacdo da FC em relacdo ao tempo zero apos arapigermanecendo elevada até a
instauracdo da anestesia inalatéria (Tabela 1).ei@bg-se a ocorréncia de bloqueio
atrioventricular (BAV) de 2° grau em dois animaisRET, um do XIL e um do ROM.

O DET apresentou os valores mais elevados de Geesarteriais, observando-se
marcada hipertensdo apos a anestesia epidurafoNaloservada hipotensdo em nenhum dos
grupos, em nenhum dos momentos avaliados. A PA¥else aos 30 min no XIL, e em até
20 min para as outras associacdes. A PAS elevow9eET e DEX até 20 min e a PAD
acompanhou os valores da PAM em todos os grupagt@XCLO, no qual se manteve
elevada entre os 5 e 40 min (Tabela 1).

Os valores def nao diferiram do controle em nenhum dos grupotados em
momento algum avaliado. No CON e DEX, observou-iseindiicdo daf em relacdo ao
tempo zero apods a instauracdo da anestesia inaldtlir ROM, isso ocorreu a partir de 10
min apos a epidural e no CLO, a partir de 50 midsag epidural (Tabela 1). Os valores de

gases sanguineos néo diferiram entre os gruposl@rap

DISCUSSAO

Nenhum dos agonistas,-adrenérgicos testados permitiu a realizacdo de @®H
todos os animais avaliados em cada grupo. No enta@ET apresentou o melhor resultado,
provavelmente devendo-se a maior extensao craniblatjueio epidural produzido por este
agente. Nao foram encontrados na literatura trabaltvaliando os efeitos da detomidina
epidural em cades. Porém, em equinos, a detomidiodup bloqueio epidural de maior

extensdo quando comparada a xilazina (SKARDA & MUIBO6).
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O presente estudo ndo demonstrou aumento na dutagdoqueio epidural sensitivo,
embora a literatura cite que a associacao de dgenisadrenérgicos aos anestésicos locais
produza efeito prolongado sobre o anestésico lscdhdo (DOHERTY & VALVERDE,
2008). No entanto, apesar de nao diferir dos ougropos, a administragédo epidural de
dexmedetomidina produziu o bloqueio de maior dwadestaca-se que em humanos a
dexmedetomidina € utilizada em associacdo a ropinace bupivacaina pela via epidural,
prolongando a duracgéo do bloqueio (SALGADO et24108; EL-HENNAWY et al., 2009).

A analgesia pos-operatoria produzida pela admagdb epidural de xilazina
apresentou duracdo de até quatro horas, sendao ginipo a diferir significativamente do
controle. A administracdo de xilazina por via epiditem cées, na dose de 0,25 md,kg
produziu analgesia por um periodo de até quatrashRECTOR et al., 1997; RECTOR et
al., 1998), semelhante ao resultado obtido no ptesestudo, porém sem procedimento
cirrgico. A xilazina epidural produz analgesia sngbtente e de maior duracdo quando
comparada a lidocaina (FIKES et al., 1989). Ese#oebcorre porque a xilazina, além de
produzir ativacdo doa,-adrenoceptores na medula espinhal, possui efeést@sico local,
caracterizado pelo blogueio no potencial de agda \eelocidade de conducéo, conferindo um
periodo de acédo prolongado de analgesia (GASPA&IAIL, 2007).

No entanto, 0s agonistasi;-adrenérgicos sdo capazes de produzir efeitos
cardiovasculares multiplos e, as vezes, intensospri@cipal dentre esses efeitos é o
decréscimo na frequéncia cardiaca (GAYNOR & MUIRO0®), sendo observado efeito
semelhante no presente estudo. Essa acdo se demanmsmto na resisténcia vascular
sistémica, o qual produz bradicardia reflexa coraptnia mediada por barorreceptores. A
frequéncia cardiaca pode ser reduzida em até 509 cesultado do tbnus vagal aumentado
(GAYNOR & MUIR, 2009). A xilazina produz diminuicdda frequéncia cardiaca apés

administracédo epidural em cédes (RECTOR et al., JARBNKOV & ZLATEVA, 2004). Os
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efeitos da detomidina epidural em pequenos animads foram avaliados, porém quando
administrada por via intramuscular em cées prodaditardia (NOBREGA NETO et al.,
1999). Alem disso, sua administracdo epidural probradicardia em equinos e bovinos
(PRADO et al., 1999; GOODRICH et al., 2002). Braddta também foi relatada como uma
das complicacdes apdés administracdo epidural défidoma em cdes (BRONDANI et al.,
2004). A dexmedetomidina também produz diminuicadrdquéncia cardiaca nessa espécie
(MURREL & HELLEBREKERS, 2005).

No presente estudo, apenas a clonidina ndo prodiminuicdo da FC. Em equinos
foi observado resultado semelhante, ndo havene@e#to da FC apds administracédo epidural
de clonidina (DORIA et al., 2008). Em cées, a adstiacdo epidural de clonidina produziu
diminuicdo da FC, porém dentro dos valores fisimldgy sendo menos intensa quando
comparada a romifidina (BRONDANI et al., 2004). tenas complicacbes encontradas,
destaca-se a ocorréncia de BAV de 2° grau. Arrigimiasal, bloqueio sinoatrial e BAV de 1°
e 2° graus séo observados frequentemente apoésisitag@io de agonistas-adrenérgicos
(LEMKE, 2004).

Além de alteracbes na frequéncia cardiaca, 0s stgsmi-adrenérgicos também
causam alteracbes importantes na pressdo artebagrvando-se normalmente aumento
provisorio seguido de decréscimo abaixo dos valbassis (GAYNOR & MUIR, 2009). No
presente estudo foi observado o aumento das pseasi@eiais em todos 0s grupos tratados,
apos a administracdo epidural. Este periodo inidel vasoconstricdo e hipertensdo é
originado pela estimulacdo de receptareg a; vasculares e € parcialmente responséavel pelo
desenvolvimento de bradiarritmias, devido a aungento atividade barorreflexa e no ténus
vagal (LEMKE, 2004). Em cées, a administracdo apidde xilazina ndo induz alteracdes
significativas na pressdo arterial (RECTOR et #098; SOARES et al., 2004), sendo

observado resultado semelhante no presente estugi@l foi igual ao controle em todos os
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momentos avaliados. Dentre os farmacos utilizadadetomidina induziu hipertensdo mais

intensa, corroborando dados que indicam que suaestiracdo epidural em bovinos produz

hipertensdo moderada (PRADO et al., 1999). Triritautos apos a epidural péde-se observar
discreta diminuicdo das pressdes arteriais em todagupos, coincidindo com 0 momento

em que foi instaurada a anestesia inalatoria n@rimaflos animais, retornando a valores
semelhantes aos do tempo zero de cada grupo.tddbfalecorrente do efeito vasodilatador

do isofluorano, o qual produz reducéo da presgacar(AARNES et al., 2009).

N&o foi observada diferenca figentre os grupos tratados em relacdo ao controle. A
literatura cita que o0s agonistas,-adrenérgicos produzem diminuicdo da frequéncia
respiratoria, porém com manutencao da ventilagZeokdr devido a um aumento no volume
corrente (LEMKE, 2004). No presente estudo, apanasnifidina produziu diminuicéo da
em relagdo ao zero 10 min ap0s a epidural. Noso®uwrupos, inclusive o controle, a
diminuicdo daf deu-se ap0s a instauracdo da anestesia inalaiésiando-se, portanto, a
acao do isoflurano, o qual induz depresséao regpisaEGER, 1984).

Os valores referentes aos gases sanguineos nécadifem relacdo ao controle em
nenhum dos grupos tratados, evidenciando auséadiemessao respiratéria induzida pelos
agonistasu,-adrenérgicos. Quando doses apropriadas sdo déz&m pacientes sadios, ha
manutencdo do equilibrio acido-base, assim com@uEssdes dos gases sanguineos dentro

dos parametros normais (LEMKE, 2004).

CONCLUSAO

Ainda que a associacao de lidocaina e detomidirtzatpossibilitado a realizagdo de
OSH na maioria dos animais, nenhum dos protocadossificientemente eficaz para o
procedimento. Todavia, destaca-se a eficacia asialgda xilazina, a qual produziu analgesia

pds-operatdria por até quatro horas.
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Tempo de bloqueio Resgate

horas

Tl_ BETEPE

CON XIL ROM DEX DET CLO CON XIL ROM DEX DET CLO

horas
= N
1 1

la 1b

FIGURA 1 — Tempos de bloqueio epidural) @ tempo até o resgate (b) obtidos em cadelasetidas .
OSH com lidocaina (CON) e associada a xilazina )Xlkomifidina (ROM)
dexmedetomidina (DEX), detomidina (DET) e clonidif@LO). Valores expressos
mediana e intervalo interquartil. Letras diferenteicam diferencga estatistica entre grupos.
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TABELA 1 — Valores trans-operatorios de FCPAS, PAM e PAD obtidos em cadelas submetidastd €afsr
lidocaina (CON) e associada a xilazina (XIL), datima (DET), clonidina (CLO), romifidir

(ROM) e dexmedetomidina (DEX). Valores expressosrerdiatDP.

TO 5min 10min 20min 30min 40min 50min 60min
Grupo
FC
CON 99+37,6ab 111+37,8a 12951,9a 120:28,1a 108:26,7a 102t16,8a 102:16,5a 10Gtl6,4a
XIL 85+19,7a 73t19,9b  70t£19,5b 82+31,02ab  7@9,6a 67+12,0a 66t18,6a 76t29,5a
DET 114+36,2ab 57+13,1b* 52+11,4b* 69+27,5b*  81+31,8a* 77+25,3a* 73+27,0 a* 73+26,8a*
CLO 93#29,8a 12@%40,2a* 127+45,7a* 120+30,3a 105:27,8a 9A24,8a 9#H25,7a  94t25,2a
ROM  76+17,4a 88t32,1ab 62:12,4b 84+38,2ab 85t29,5a  7&27,9a 8(t27,6a 81t23,4a
DEX 149+38,5b 85+21,2ab* 79+21,5ab* 81+21,8ab* 90t27,5a* 89t18,1a* 85t15,4a* 82t14,6a*
f
CON 23+4,9a 20+2,3a 20+4,0a 16+6,0a * 14+8,9a* 12+51la* 13+4,8a* 13t3,6a*
XIL 20+2,6a 19+1,9a 18+9,2a 19+9,1a 16+5,9a 13t3,2a 13t4,9a 16+5,0a
DET 2319,4a 21+4,5a 21+3,4a 20+8,7a 15+5,9a 15+8,2a 16+8,8a 15+8,0a
CLO 21+5,5a 22+7,6a 27+11,2a 2511,1a 15t7,1a 13t7,7a 11+5,3a* 12+6,6a*
ROM 23+7,9a 19+3,8a 17+3,6a * 16+8,3a * 14+7,3a* 11t5/la* 11+5,2a* 1lt54a*
DEX 2615,3a 19+1,5a 20+6,1a 18+7,9a * 13+7,3a* 1ll1lt56a* 10+5,5a* 1l1lt4,6a*
PAS
CON 118#+16,1a 109+30,6a 10%24,0a 129:18,7a 12933,5a 11%28,7a 113:27,4a 11H26,6a
XIL 114+27,3a 134+33,7a 13#31,8a 132:23,8a 142224, 7a 13519,6a 13%*24,9a 12%34,6a
DET 139+14,6a 184t18,6b* 183+15,7b* 178+27,2b*  145+41,3a 14241,6a 146:41,2a 15244,7a
CLO 135%15,6a 141+17,8a 153t17,0bc 154:17,4ab 14&7,6a 147119a 13%8,6a 136t9,1a
ROM 124+19,2a 128+21,2a 145t18,1ac 14&31,1ab  13%30,3a 136:18,2a 129%23,4a 12%24,0a
DEX 116+20,9a 131+23,5a 14124,3ac* 154t37,7ab* 135%30,0a 12#20,9a 11#19,5a 11#20,1a
PAM
CON 89+10,8a 86t24,3a 84+15,0a 105t13,0ab  104r26,3a 93t23,7a 8%*20,la 86t22,2a
XIL 86+16,9a 98t24,8a 102:23,8a 10G:16,0a  11219,8a* 107+13,3a 10&#l15,6a 10G:18,3a
DET 104+17,8a 140t18,2b* 141+12,7b* 138+23,0b*  114432,8a 11Gt32,0a 114t36,4a 11%39,0a
CLO 95+10,9a 10#13,4a 11512,5b* 121+13,3ab* 11%6,7a 115:10,1a 11G:6,4a 109t8,8a
ROM 92+10,4a 9#l1,l1a 11Gt14,7a 11%25,5ab* 11Q0t22,8a 10812,2a 9916,7a 98tl7.,4a
DEX 98+18,2a 11221,4ab 119+21,3b 131+37,7ab* 116+27,9a 10520,5a 10(t18,1a 91+18,7a
PAD
CON 74#12,1a 75%23,8a 71+12,4a 93t13,9a 91424,8a  81+22,7a  7418,4a  73t19,9a
XIL 72+13,6a 81+20,6a 85t21,3ac 85t13,7a 96t17,8a* 92+12,8a 91t11,3a  85t15,9a
DET 85%19,1a 118&18,2b* 122+12,5b* 118+22,5a* 98+28,3a 81t42,3a 9#36,0a 102:36,8a
CLO 75#11,4a 9%12,9ab* 96+13,3ab* 104t13,3a*  104+7,5a* 98+11,0s*  95+7,6a 93+10,9a
ROM  76+11,0a 82t8,9a 93t14,6ad 106:23,3a* 98+19,2a  94t10,8a 85t14,6a 84tl15,9a
DEX 89116,8a 103214ab 109+20,9bcd 12138,0a* 106£28,1a 96t21,1a 91+17,6a 82t18,7a

Letras diferentes indicam diferenca estatisticeeggupos. *Diferengca em relacéo ao TO.



TABELA 2 — Valores de gases sanguineos obtidos em cadelaesdas a OSH com lidocaina (CC
e associada a xilazina (XIL), detomidina (DET),nitbna (CLO, romifidina (ROM) «
dexmedetomidina (DEX), coletados antes da epidr@), 30 e 60 minutos apos (T
T2). Valores expressos em médiaP.

CON XIL DET CLO ROM DEX
pH
TO 7,36+0,06 7,34+0,02 7,350,04 7,34t0,02 7,32+0,04 7,370,01
T1 7,26+0,08 * 7,30£0,06 7,24t0,12 * 7,30+0,05 7,26£0,05 * 7,27+0,06 *
T2 7,30+0,05 7,31+0,09 7,30£0,05 7,29£0,05 7,26£0,07 * 7,27+0,08 *
PO, (mmHg)
TO 105,4+6,2 113,5:10,2 119,4:9,9 108,4t10,7 110,3t10,2 115,9+8,6
T1 352,3£124,7* 231,1+128,8 191,1#104,8 260,3111* 270,4+114,5* 308,9t98,6*
T2 363,9+£146,5* 241,1+151,9* 225,6£131,3* 287,5117,8* 324,9:153,6* 357+54,8*
PCO, (mmHg)
TO 37,216,2 37,2£2,5 35,6£2,5 36,7+1,6 37,5£3,5 33,4+2,3
T1 48,7t13,4 43,5£5,3 43,749,1 * 41+7,8 45,5¢8,7 * 45+8,3 *
T2 43,4+6,93 42,1+10,9 43t6,5* 40,715,9 46,1+11,4 * 48,3+12,3 *
HCO; (mEqg/L)
TO 20,5+2,2 19,8+2,1 18,7+1,8 19+1,2 19,2+0,4 19,2+1,1
T1 2142 21,217 20,52 19,5+1,4 20+1,4 20,4+1,8
T2 20,3+1,6 20,3t1,6 20,9+1,7 * 19,4+0,9 20+1,6 21,317 *
SO; (%)
TO 97,2+1,9 97,1+1,1 97,7+0,8 96,5+1,1 96,5+0,9 97,3t0,6
T1 98,8+0,9 97,7t2,3 97,5+2,3 98,1+2 98,4+1,3 * 99,3+0,9 *
T2 98,7+1,7 98,3+1,8 98,4+1,5 98,7+1,2 * 98,8+1 * 99,4+0,3 *
Na" (mEg/L)
TO 150,2+1,6 150,2£3,1 151,6£2,3 150,7#2,3 151,6£2,3 150,4t3,1
T1 150+1,8 148,8t3,3 * 150,4+0,9 148,8t1,9 150,4t1,7 150,6t2,6
T2 150,2+1,7 149+2,5 149,9t1,6 149,2t1,4 149,9t1,2 * 148,6+2,6
K* (mEg/L)
TO 3,940,2 4,1+0,2 4,1+0,3 3,840,1 3,910,3 4,0£0,2
T1 3,7+0,2 4,1+0,6 4,2+0,3 4,0£0,2 4,0+0,4 3,8+0,3
T2 3,7+0,2 4,2+0,3 4,1+0,1 3,8+0,2 4,0+0,4 3,940,3

*Diferenca em relac&o ao TO.
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3. CAPITULO 2

Correlacao entre as escalas visual analogica, de Meurne e filamentos de Von Frey na

avaliacao da dor pos-operatdria em cadelas submetid a ovariossalpingohisterectomia

Correlation between visual analog scale, Melbournpain scale and Von Frey filaments

in post-operatory pain evaluation in bitches submiied to ovaryhysterectomy

Virginia H. Pohl®, Adriano B. Carregaro®, Carlize Lopes’, Clarissa Garlet

(Artigo a ser submetido a revista Ciéncia Rural)

RESUMO

A avaliacdo da dor em animais necessita da utdzalg escalas de avaliacdo, que dependem
da interpretacdo realizada por observadores. COtiwbjelo presente estudo foi avaliar a
correlacédo entre a escala visual analégica (EV#dala de Melbourne e os filamentos de Von
Frey, na avaliacdo da dor pos-operatéria em 42lasdalultas e saudaveis, submetidas a
ovariossalpingohisterectomia (OSH). A dor pés-ofteia foi avaliada por dois observadores
cegos aos tratamentos analgésicos, em intervalameehora, utilizando a EVA, a escala de
Melbourne e os filamentos de Von Frey, aplicadosretor da incisdo cirdrgica. Foram
considerados como critérios para administracdonddgesia resgate uma pontuacao de 50
mm na EVA ou de 13 pontos na escala de Melbourn&VA revelou-se a escala mais
sensivel, uma vez que 100% dos animais receberalgesria resgate seguindo esse método.

Os valores obtidos na EVA e na escala de Melboapnesentaram boa correlacdo, com r =

Z Departamento de Clinica de Pequenos Animais, GeetCiéncias Rurais, Universidade Federal de Santa
Maria, Camobi, Santa Maria, RS 97105-900, Bragiltdr para correspondéncia: carregaro@smail.ufsm.br
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0,74. A correlacdo de EVA com os filamentos de ey foi fraca (r = -0,40). Ja a
correlacédo entre a escala de Melbourne e os fileoaate Von Frey foi de -0.37. Apesar de a
EVA e a escala de Melbourne determinarem boa emdel sugere-se que se considere uma
pontuacdo menor na escala de Melbourne como orifgara administracdo de analgesia
resgate.

Palavras-chave:dor, analgesia, métodos de avaliacéo, caes.

ABSTRACT

Pain evaluation in animals requires the using dlwation scales, wich depend on the
interpretation made by observers. The present siudgd to evaluate the correlation between
visual analog scale (VAS), Melbourne pain scale ¥ad Frey filaments in the evaluation of
post-operatory pain in fourty two healthy adulich&és submited to ovaryhysterectomy. Post-
operatory pain was evaluated by two observers urewhthe analgesic protocol used, in
one-hour intervals, using VAS, Melbourne pain s@ald Von Frey filaments, applied around
the surgical wound. A score of 50 mm in VAS or Ings in the Melbourne pain scale were
considered as the criterion for analgesic admauisin. VAS and Melbourne pain scale
showed a good correlation, with r = 0,74. Correlatbetween VAS and Von Frey filaments
was weak (r = -0,40). Correlation between Melboyyam scale and Von Frey filaments was
-0,37. VAS revealed to be the most sensitive sc®l@S and Melbourne pain scale
determined a good correlation degree. We sugesterIscore in the Melbourne pain scale to
be considered as criterion for analgesic admirtistra

Keywords: pain, analgesia, evaluation methods, dogs.

INTRODUCAO
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Pode ser extremamente dificil avaliar o grau da deenciada por animais e a
habilidade de um animal em lidar com a dor (MATHEVZ800), sendo que a avaliagdo da
dor aguda cirurgica e traumatica em caes e gatosdeebido crescente atencdo (GAYNOR
& MUIR, 2009). A avaliacdo da dor em animais demerdh analise e interpretacao
comportamentais realizadas por um ou mais obsemsdoesultando na necessidade de
desenvolvimento de métodos ou escalas de avalkipgproduzam resultados mais objetivos.

A escala visual analégica (EVA) é um sistema detymgdo semiobjetivo utilizado
para quantificar a intensidade da dor (GAYNOR & NRUP009). A EVA é tipicamente uma
linha reta horizontal, de 100 mm de comprimento clivisdes que descrevem a intensidade
dolorosa (ex.: nenhuma dor; pior dor possivel) asacuma das extremidades da linha. Esta
escala tem sido extensivamente utilizada na medigendo geralmente preenchida pelo
proprio paciente. Seu uso na medicina veterin&@pedde de um observador para identificar
e interpretar comportamentos de dor no pacientdptsua precisao afetada pela variabilidade
entre observadores (HOLTON et al., 1998).

A escala de dor da Universidade de Melbourne (HIRTHALDANE, 1999) € uma
escala baseada em respostas comportamentaislégiisis especificas, incluindo descritores
multiplos em seis categorias, contando com obs@egacomportamentais, limitando assim a
interpretacdo e propensdo do observador, alémal@@amudancas no comportamento ou na
conduta, aumentando a sensibilidade da escala.nkmte, até o presente momento, sua
validagcdo ainda é limitada (GAYNOR & MUIR, 2009).

Os filamentos de Von Frey sédo utilizados parardeter parametros de origem tatil,
mecanica e para quantificar objetivamente processogeptivos, ja que a deformacgéo de
suas hastes pode ser transformada em parametfog;decom unidade em gramas, fazendo
com que a avaliagdo do processo doloroso deixerdaubjetivo e passe a ter um carater mais

direto (VALADAO et al., 2002). Seu uso foi considdo um método confiavel de
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quantificacdo da hiperalgesia pés-operatéria emensn{ILKJAER et al.,, 1998) e ratos
(BRENNAN et al., 1996).

A EVA e escalas numéricas, como a escala de Malepdoram utilizadas com
sucesso na avaliacdo da dor em cdes (CONZEMIUS.,et®®7; FIRTH & HALDANE,
1999; GRISNEAUX et al., 1999). Embora essas esgadémecam ter precisdo e acuracia
similares, mesmo quando utilizadas por multiplogsliadores, em humanos a EVA foi
relatada como sendo a escala mais sensivel (MANNIE,€1992). No entanto, o estudo de
SELMI et al. (2009) encontrou uma alta correlagiiveca EVA e a escala de Melbourne em
cadelas submetidas a OSH. Os filamentos de Von ferayn utilizados com sucesso na
avaliacdo de hiperalgesia pés-operatéria em cadalametidas a OSH (LASCELLES et al.,
1997), embora tenham demonstrado baixa correlagacad=VA.

O objetivo do presente estudo foi avaliar a cag@&@ entre a EVA, escala de
Melbourne e os filamentos de Von Frey, na avaliagaodor pds-operatoria em cadelas

submetidas a OSH.

MATERIAL E METODOS

Foram utilizadas 42 cadelas adultas, sem racaidaficom peso médio de 14;91,0
kg, as quais foram submetidas & OSH. O projeto feiddenente aprovado pelo Comité de
Etica e Bem-Estar Animal da Instituicio de origeoh) o nimero 01/20009.

Os animais utilizados foram provenientes de unw@edade protetora de animais,
sendo encaminhados para adocdo apos a realizac@oodedimento. Os mesmos foram
incluidos no estudo apds serem considerados hjgims meio de exames clinico e
laboratorial (hemograma, contagem de plaqueta®@ubnica hepética e renal), e passaram
por um periodo de adaptacdo de uma semana ao ambéigrerimental e ao contato com 0s

avaliadores antes da realizacdo do procediment@rgap. Todos o0s animais foram
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submetidos a OSH (estudo paralelo), sendo todgeazedimentos realizados pela mesma
equipe cirargica. A avaliacdo da analgesia posatpea foi realizada por dois observadores
cegos aos protocolos de analgesia utilizados duemanestesia. A avaliacao foi feita através
da EVA, escala de Melbourne e avaliacao da seitgidg na linha de inciséao utilizando-se os
filamentos de Von Frey, em intervalos de uma hora.

Na véspera do procedimento, os animais foram stdose ao exame clinico,
mensurando-se a frequéncia cardiaca (FC), em bdbsepor minuto e frequéncia
respiratéria f), em movimentos por minuto, pressdo arterial kistqPASY, em mmHg, e
temperatura corporal (T°Eem graus Celsius, os quais foram considerados gamémnetros
basais para a avaliacdo pos-operatoria atravéscdiale Melbourne.

Para avaliacdo através da EVA, utilizou-se umdalimeta com 100 mm de
comprimento, sendo uma das extremidades considecada auséncia de dor e a outra como
a pior dor possivel. Observou-se o comportamentanitoal na gaiola e solto na sala, sendo
em seguida assinalado na linha pelos observadovedop correspondente ao grau de dor.
Posteriormente, realizava-se a média de pontos elas.

Para a avaliacao através da escala de Melbouémeda avaliacdo do comportamento
do animal e palpacéo da incisdo cirlirgica, menaorae os valores de FE, PAS e TC.
Apés, conforme as categorias avaliadas na escaldiaprtente descrita por FIRTH &
HALDANE (1999), atribuiu-se a pontuagao, que podear entre O (auséncia de dor) e 27
(pior dor possivel).

Os filamentos de Von Fréjoram aplicados em quatro pontos (cranial, caudaral
esquerdo e direito) ao redor da incisdo, a umarths& de 0,5 cm da mesma. Iniciava-se com
o filamento mais fino e, caso ndo houvesse respostao mesmo, era utilizado o proximo

filamento, e assim sucessivamente, até a obtengdoma resposta aversiva (contracdo do
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abdome, vocalizacdo, movimentacédo da cabeca egédiem abdome). Deste modo, registra-
se o valor do filamento que foi capaz de induzgsposta.

Caso fossem imputados valores acima de 50 mm na @VAcima de 13 pontos na
escala de Melbourne, era administrado analgesiggtesom 0,5 mg kyde morfind IM e
0,2 mg kg de meloxicarfilM. Uma hora apés a administracdo da analgesi@sigate, os
animais eram submetidos a uma nova avaliacao.

Para a andlise estatisfictns dados, utilizou-se correlacéo de Pearsoniadease as
metodologias empregadas em pares. Para isso, aslacdes (r) foram determinadas,
podendo variar entre -1,0, ou seja, a maxima @géel inversamente proporcional e 1,0, a
qual atesta maxima correlacdo diretamente propuati®estaca-se que uma boa correlacao

deve ser<-0,7 ou >0,7.

RESULTADOS

O total de avaliagBes de cada um dos métodosashitids 42 animais foi de 133. Em
virtude da andlise estatistica realizada, pararparacdes envolvendo os filamentos de Von
Frey, foram removidas 62 avaliagbes, nas quaisngsass nao reagiram a nenhum dos
filamentos.

A EVA revelou-se a escala mais sensivel, sendol@@®8% dos animais receberam
analgesia resgate baseando-se nessa metodologgerv@lirse também aumento da
pontuacdo na escala de Melbourne, porém sem atngiontuacdo necessaria conforme
literatura para administragéo de analgesia-resgate.

Os valores obtidos na EVA e na escala de Melbodaterminaram boa correlagéo,
com r = 0,74 (Figura 1). Ja as correlagdes entriaseentos de Von Frey e a EVA (r = -

0,40) (Figura 2) e a escala de Melbourne (r = J0(Bigura 3), foram consideradas fracas.
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DISCUSSAO

O presente estudo utilizou a OSH como modelo pa@garacdo das metodologias
empregadas para a avaliacdo da dor pos-opergiorsap mesmo ja provou ser util no estudo
do mecanismo e tratamento da dor pos-operatoridNEADES et al., 2000).

Dentre os métodos utilizados para avaliar a derqperatoria, a EVA revelou-se o
método mais sensivel. Na medicina observa-se aglsulsemelhante, sendo que a EVA
revela-se mais sensivel quando comparada as esuafaéricas utilizadas por multiplos
avaliadores (MANNE et al., 1992), embora na medicueterinaria a variabilidade entre
observadores seja capaz de alterar sua precisdor@®i®et al., 1998). No entanto, o aspecto
interpretativo da EVA pode ser um ponto positivermpitindo aos avaliadores maior precisdo
devido ao maior grau de variacdo, ndo estandoddaita variacdo dentro de categorias
restritas (QUINN et al., 2007). Em gatos, a EVA eesposta a palpacdo demonstraram ser
mais sensiveis do que a utilizacdo de escalasitilesxmna determinacdo da presenca de dor
pos-operatdria (CAMBRIDGE et al., 2000).

A escala de Melbourne, embora tenha demonstradefiseente no presente estudo,
ndo foi tdo sensivel quanto a EVA. As escalas nigasgrdentre as quais pode-se incluir a
escala de Melbourne, utilizam avaliacdes compondaige e também parametros fisioldgicos.
No entanto, a utilizacdo de parametros fisiologiaasmo frequéncia cardiaca, frequéncia
respiratoria e dilatacdo de pupilas, os quais sé@tiagos pela escala de Melbourne, ndo
demonstraram serem indicadores uteis de dor em ldgstalizados (HOLTON et al.,
1998b).

Os filamentos de Von Frey demonstraram ser um aonétoenos sensivel utilizado no
presente estudo, embora ja tenham sido utilizados sucesso na avaliacdo de hiperalgesia

pds-operatdria em cadelas submetidas a OSH (LASEEL4t al., 1997), demonstrando que
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a mensuracdo quantitativa de sensibilidade nadacwrargica possui fraca sensibilidade
quando comparada a mensuracgao qualitativa da §@)(E

Observou-se no presente estudo que houve umadrcglacdo entre a escala de
Melbourne e a EVA na avaliagdo de dor pds-opemtém cadelas submetidas a OSH,
resultado semelhante ao obtido por SELMI et al.0®20 os quais determinaram alta
correlacdo entre a escala de Melbourne e a EVA aielas submetidas a OSH. Em céaes
submetidos a cirurgias ortopédicas também houwecaltrelacéo entre a EVA e uma escala
numeérica (CONZEMIUS et al., 1997).

No entanto, apesar da boa correlacdo entre as efgadas, nenhum dos animais
obteve pontuacdo necesséaria para administracamalgeaia resgate através da escala de
Melbourne, sendo que a pontuacdo maxima alcangaskarescala foi de 11 pontos. Em
cadelas submetidas a OSH através de videolaparaseopvaliadas através da escala de
Melbourne, a pontuacdo manteve-se abaixo de 6 PQBAKHTIARI et al., 2006). Em
cadelas submetidas & OSH, a pontuacdo da escaieldeurne manteve-se abaixo de 9
pontos (SELMI et al., 2009). Estes resultados srgagjue quando a escala de Melbourne for
0 método empregado para avaliagdo da dor pés-Oparam animais submetidos a OSH,
deve-se considerar uma pontuagdo menor como iratigasia administracdo da analgesia de
resgate. O presente estudo considerou a pontuacpartm de 13 como valor para
administracdo de analgesia resgate, sendo o vadwniediario entre 0 e 27 (maior pontuagéo
possivel), relacionando-se com o valor considemaaoEVA, que foi de 50 mm (valor
intermediério entre 0 e 100 mm). No entanto, o wvd® 50 mm na EVA correlacionou-se
com uma pontuagédo entre 6 e 7 na escala de Melopadendo ser considerado assim,
como a pontuacdo necessaria para administracéoatizeaia resgate em cadelas submetidas

a OSH.



42

Os filamentos de Von Frey, por sua vez, hdo detamaim boa correlacdo com a EVA
ou com a escala de Melbourne. Até o presente mamedb foram encontrados artigos
avaliando a correlacéo entre os filamentos de \fey € a escala de Melbourne. No entanto,
em cadelas submetidas a OSH, os filamentos de Y®ndemonstraram ter fraca correlacéao

com a EVA (LASCELLES et al., 1997), resultado sdrmaate ao obtido no presente estudo.

CONCLUSAO

A EVA demonstrou ser a melhor metodologia empregeta avaliacdo da dor pos-
operatdria em cadelas submetidas a OSH. Apesascddaede Melbourne ter boa correlacéo
com a EVA, a pontuacdo necessaria para a admgéstrde analgesia resgate deve ser
reconsiderada. Ja os filamentos de Von Frey ndamfotapazes de expressar a dor dos

pacientes adequadamente.
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4. CONCLUSOES

Ainda que a associacao de lidocaina e detomidimtzatpossibilitado a realizacdo de
OSH na maioria dos animais, nenhum dos protocaddssificientemente eficaz para o
procedimento. Todavia, destaca-se a eficacia asialgda xilazina, a qual produziu analgesia
poOs-operatoria por até quatro horas.

A EVA demonstrou ser a melhor metodologia empregeata avaliacdo da dor pos-
operatdria em cadelas submetidas a OSH. Apesascddaede Melbourne ter boa correlacéo
com a EVA, a pontuacdo necessaria para a admgéstrde analgesia resgate deve ser
reconsiderada. Ja os filamentos de Von Frey ndamfotapazes de expressar a dor dos

pacientes adequadamente.
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ANEXO A — ESCALA DE DOR DA UNIVERSIDADE DE MELBOURN E

Observacéao ScoreCaracteristicas

FC 1 > 20% valor basal
2 > 50% valor basal
3 > 100% valor basal

f 1 > 20% valor basal
2 > 50% valor basal
3 > 100% valor basal

PAS 1 > 20% valor basal
2 > 50% valor basal
3 > 100% valor basal

Temperatura retal
Salivacao
Pupilas dilatadas

Resposta a palpacao

Atividade

Status mental

Postura

Vocalizacao

WNOROgo WN

WN P

NFENREFPEFPO

0

1
2
3

(Acima do valor basal)

Normal
Reage/protege a ferida no momento do toque
Reage/protege a ferida antes do toque

Dormindo

Semiconsciente

Acordado

Alimenta-se

Agitado

Mudancas continuas de posicéo, mutilagédo

Dacil
Amigavel
Cauteloso
Alerta

Protege a area afetada

Decubito lateral

Decubito esternal

Sentado ou em pé, cabeca elevada
Em pé, cabeca baixa
Movimenta-se

Postura anormal

N&o vocaliza
Vocaliza quando tocado
Vocalizacao intermitente
Vocaliza¢ao continua

Fonte: Firth & Haldane, 1999.



